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Einleitnng. 
Die Klinik ist trotz aller Verbesserungen der Untersuchungstechnik noch 

nicht imstande, den Funktionszustand der Kreislauforgane genau festzustellen. 
Die verwickelten Zusammenhange klinischer Bilder miissen meist erst iiber den 
Modellversuch am Tier erforscht werden. Die darauf begriindeten SchluB­
folgerungen schlagen dann die Briicke zum Menschen, wobei angenommen wird, 
daB die am Tier gefundenen Veranderungen auch am Menschen wenigstens einiger­
maBen ahnlich oder regelmal3ig auftreten. Das kann sehr haufig der Fall sein. 
Die Ubereinstimmung wird umso groBer, je weniger komplex der Vorgang ist, 
aus dem die Analogieschliisse abgeleitet werden. Vielfach aber lassen sich die 
Ergebnisse des Tierversuchs nicht auf den Menschen iibertragen, sei es, daB sich 
menschliche Krankheitsbilder am Tier nicht wiedergeben lassen, oder daB am 
Menschen die im Tierversuch gefundenen Reaktionen andcrs ablaufcn. So ist 
es z. B. mit dem von Low! gefundenen Synergismus zwischen Calcium und Digi­
talis. Am isolierten :Froschherzen ist er unbestritten und jederzeit nachweisbar. 
Am Menschen liegen die Dinge viel komplizierter. Hier laBt sich der Kalkgehalt 
der Durchstromungsfliissigkeit des Herzens durch Zusatz von Calcium infolge 
ihres besonderen Puffcrungssystcms (KLINKE, NEUHAUSEN und MARSHALL, 
FREUDENBERG und BUDDE, CORTEN u. a.) nicht beeinflussen (MINOT und DEWIS, 
SCHUNTERMANN). 

Wenn sich nun schon fUr die Beurteilung der Vorgange im groBen Kreislauf 
erhebliche Schwierigkeiten ergeben, an dem wichtige GroBen wie der Blutdruck 
wenigstens vergleichsweise gem essen werden konnen, so ist die Beurteilung der 
Vorgange am kleinen Kreislauf noch viel schwieriger. Jede direkte Messung 
sonst leicht bestimmbarer KreislaufgroBen ist schon infolge seiner Lage nicht 
durchzufiihrcn. Dazu kommt, daB das Organ, das auf Storungen im kleinen 
Kreislauf vorzugsweise ansprechen muB, die Lunge, Einfliissen der Nachbarschaft 
ausgesetzt ist und schon von sich aus Reaktionen liefert, die mit dem GefaB­
system nicht un mittel bar gekoppelt zu sein brauchen. Auch sind zum Teil 
die Testmethoden, wie die Vitalkapazitat, in ihrem Ausfall in hohem Grade 
von der zu untersuchenden Person und ihrem guten Willen abhangig. 

Unter solchen Umstanden zu der J<'ragc des Lungenkreislaufs und seiner Klinik 
Stellung zu nehmen, heiBt, sich auf ein Gebict begeben, das zu Kritik und Dis­
kussion hcrausfordern muB. Es mull daher von vornherein betont werden, daB es 
nicht beabsichtigt war, eine pathologisch-anatomische Studie oder eine patho­
logische Physiologie des Lungenkreislaufs zu schreiben. Dem Kliniker sollte 
lediglich cine Ubersicht iiber die in der Literatur verstreut liegenden Befunde 
gegeben werden. DaB dabei eigene Beobachtungen mit verwertet wurden, 
ist verstandlich. 
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Die Schwierigkeiten einer einheitlich-systematischenDarstellung der Kreislauf­
storungen in der pulmonalen Strom bahn sind fast uniiberbriick bar. J eder Versuch 
einer Einteilung des Stoffes wird unbefriedigend bleiben. Das liegt zum Teil 
an den innigen Verkniipfungen von Kreislauf und Atmung und den sich daraus 
ergebenden Regulationsmechanismen, die nicht allein ineinander iibergreifen, 
sondern sich auch gegenseitig beeinflussen. Zum Teil wird aber auch der Gesichts­
winkel ma13gebend sein, unter dem die pulmonalen Kreislaufreaktionen betrachtet 
werden. Da aber nicht allein der Lungenkreislauf physiologische und patho­
logische Reaktionen liefert, diese vielmehr nur im Rahmen des gesamten Organis­
mus zustande kommen konnen, werden bei dem folgenden Einteilungsversuch 
der pulmonalen Kreislaufstorungen die auch mir bekannten Mangel entstehen. 
Einfacher ware es, in Form von "Vorlesungen" oder "Studien" zu schreiben, 
dabei brauchte man sich um Gesamtzusammenhange nicht zu kiimmern. 

Ganz allgemein wird die pathologische Physiologie mit verschiedensten Sto­
rungen zu rechnen haben. Sie konnen organisch oder funktionell, allgemein 
oder partiell, akut oder chronisch sein. Man kann weiter unterscheiden zwischen 
Isch- bezw. Anamien und Hyperamien. Legt man diese Einteilung zugrunde, 
dann wiirde sich folgendes Bild ergeben: 

I. Durchblutungsiinderungen in der LungenstrorniJahn, die ihren Ausgang vorn Gesamt· 
organismus nehmen: 

A. Anamien: 1. prim.arer Art durch primare B1utveranderungen, z. B. bei Pcrniciosa, 
Leukamic pp., 2. sekundarer Art durch Blutverluste oder toxische Blutvcranderungen. 

B. Hyperamien: 1. prim.arer Art durch Vermehrung der Gesamtblutmcnge, z. B. Plethora, 
2. 8ekundarer Art durch Vermehrung der zirkuliercnden Blutmengc, durch mechanische, 
thermische, ehemische usw. Einfliisse. 

II. Durchblutungsanderungen in der Lungenstrornbahn lokaler Art: 
A. Anamien: 1. meist vorubergehender Form durch Husten, Presscn und Aufblahung. 

2. bleibender Form durch a) Druck von au/3en, z. B. Ergiisse, Tumoren, Pneumothorax, 
Uberdruck, b) Druck von innen, z. B. Entziindullgen. chronisches Odcm, Kyphoskoliosc. 
abllormer Zwerchfcllstand, primiirc Gefa/3veranderungen, c) nerviise, hormonale usw. Ein­
fliisse. 

B. Hyperijmien: 1. aktiver Art, durch a) nerviise, chemische, thermischc, mechanische 
Einfliissc, b) endopulmonale Reflexvorgangc, c) infektiose oder infcktios-toxische Reaktionell. 
2. passiver Art, a) als chronische Stauung durch Vcncnabknickung bei Tumorcn. Kyphose 
usw., b) als 1. Herzanomalien, 2. Hypostase und Atelektase, c) durch Ullterdruck. 

Der Betrachtung dieser Reaktionen und Storungen miissen einige anatomische 
und physiologische Bemerkungcn vorausgeschickt werden. 

I. Anatornische und physiologische Bernerkungen 
zurn Brustsitus und Lungenkreislaut'. 

A. Situs und G(·fa6systrIn. 

Das Herz ist grob anatomisch vorn vom Brustbein und hinten von der \-Virbel­
saule begrenzt. Die sich zum Teil dazwischenschiebende Lunge fiillt zwal' 
die durch die Form des Herzens entstehenden Hohlraume aus, kommt abel' 
nicht ernstlich als Begrenzung in Betracht, weil sie dem Druck des Herzens bei 
Verlagerungen, VergroBerungen u. a. ausweicht. Brustbein und Wirbelsaule 
abel' bieten dem Herzen \Viderstand, zwingen es in eincn praformierten Raum 
und werden besonders bei Veranderungen del' Herzform und -groBe, bei Verlage­
rungen durch Druck und Zug von del' Nachbarschaft aus Ursache fiir Verande­
rungen del' Herzdynamik. 



28 C.E.SCHUNTERMANN: 

AIJh. I. Die Lagc <ler Herzgefiille nach SPALTEHOLZ. Einsieht von 
vorn. Die groUcn Gefiifle sind aufgeschnitten lind hochgeklappt, 

dumit die Luugcllvcncn frei werden. 

Abb.l zeigt einen normalen 
Brustsitus von vorn. Die groBen 
GefaBe sind aufgeschnitten und 
hochgeklappt, damit der Ein­
blick auf die vier Lungenvenen 
nicht gestOrt wird. Es wird 
deutlich, daB die Arteria pul­
monalis zwischen dem linken 
Vorhof mit seinen Anhangen 
und der Kammermuskulatur 
liegt, nach hinten abgeschlossen 
durch die Wirbelsaule, nach 
vorn durch das Brustbein. In 
Abb.2 ist ein normaler Brust­
situs von hinten dargestellt. 

Vergleicht man die beiden 
Bilder, so wird klar, daB sich 
der linke Vorhof mit seinen 
Anhangen bei krankhafter Yer­
groBerung nur nach rechts und 
links neben die Wirbelsaule hin 
ausdehnen kann. Nach vorn 

Y . caVil 
SliP_ 

v. azygos 

Ram. 
dexter n. 

pulm. 

~I!I!I--t-- Yv. pulm. 
dc"trnc 

Abh.2. Herz und groGe Gcfiillstiillllllc in situ von hinten gesehen. Trachea und grone Bronchien punkticrt. 
Dcr Oesophaglls lind die Aorta descendens sind entfernt. OE. Oesophagus; AO. Aorta; 

V.C.l. Vena cava inferior. (Aus CORNING.) 

und hinten wird er durch Brustbein und Wirbelsaule daran gehindert. Wenn 
dabei gleichzeitig ein erhohter Druck im Yorhof besteht, muB dieser sich nach 
hydraulischen Gesetzen gleichmal3ig nach allen Richtungen fortpflanzen. Er 
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wird sich daher nicht nul' direkt auf die Lungenvenen, sondern auch als Kom. 
pressionsdruck auf die Lungenarterie auswirken. Mit anderen Worten, es wird 
eine Pulmonalisstenose hinter dem Klappenapparat entstehen (Kompressions. 
stenose). Auf diese Verhiiltnisse hat EDENS zuerst und wiederholt hingewiesen. 
Einschliigige Beobachtungen aus del' 
Klinik haben REICHE und SCHRAMM mit· 
geteilt. 

Die Abb.3 zeigt einen Liingsschnitt 
durch den Korper und liiBtdieenorme Vcr· 
lagerung des Herzens bei hochgedriingtem 

Abu. 3. :starke tubcrkllliise K)"l'ho~e mit hinallfgc<lriillg· 
tem, clem Zwerchf,·11 hreit aufliegcn<lem Herzcn. (Verh. 
dtsch. path. Ges. 1913, H5, Abb.8h. "aeh },OESCHKE.) 

Abh. 4. Normale Lage <ler Brusteingewei<le, von 
<ler :Seite geschen, nueh LOESCHKE. 

Erliiuterullg im Text. 

Zwerchfell erkennen. Ein Vergleich mit einem normalen Situs, von der Seite 
gesehen in Abb. 4, liiBt ahnen, welche Zugkriifte hier wirksam werden. 

Die Lunge erhiiJt, iihnlich wie die Leber, ihr Blut aus zwei verschiedenen 
Systemen. Durch die Lungenarterien (Yasa publica der Alten) gelangt venoses 
Blut tiber den Lungenhilus in das Gewebe. Die Yerzweigungen der Arteriae 
pulmonales umspinnen jede Alveole derart mit einem feinen Netz von Capillaren, 
daB jedes einzelne Lungenblii:schen von mehreren Arterioleniisten gespeist wird 
(TIEMANN und DAIBER). Dieser GefiiBabschnitt, von HOCHREIN als das ~tau· 
becken odeI' Rieselfeld bezeichnet, dient in erster Linie respiratorischen Zwecken. 

Das zweite GefiiBsystem, das sich anatomisch und funktionell von dem 
respiratorischen unterscheidet, umgeht dieses Staubecken. Es dringt von den 
Arteriae bronchiales (Vasa privata der Alten) aus in das Lungenparenchym ein 
und dient vorwiegend Erniihrungszwecken. Dieser Kreislauf fiihrt als rein 
arterieller seinem Zweck entsprechend auch arterielles Blut-. 
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Vollig voneinander getrennt sind diese beiden GefaBsysteme allerdings nicht. 
Durch Injektion von der Arteria bronchialis aus fiillen sich auch stets Alveolar­
capillaren mit (FELIX). Weitere Anastomosen fanden KUTTNER und LITTEN 
mit den Arteriae tracheo-oesophageae, oesophageae, pericardio-phrenicae und 
mediastinales. 

Schon makroskopisch unterscheidet sich die Arteria pulmonalis im Bau 
von der Aorta. Sie ist ein kurzes GefaB von etwa 3 cm Durchmesser. In ihrem 
Anfangsteil ist sie im jiingeren Alter meist etwas weiter als jene. Die Unterschiede 
sind aber nicht konstant. Die Differenzen sind meist gering. 1m spateren Alter 
ist es umgekehrt. Fiir den Mann beginnt die Erweiterung der Aorta meist urn 
das 40. Lebensjahr, fiir die Frau urn das 50. (SCHEEL, KANI u. a.). Die Pul­
monalis entspringt aus der rechten Herzkammer und teilt sich etwa in Hohe 
des 4. Brustwirbels in einen rechten und linken Ast. Der rechte Ast ist etwas 
langer und kraftiger und verlauft hinter der Aorta ascendens und Vena cava 
superior zum rechten Lungenhilus. Dabei liegt er in der Regel vor dem Stamm­
bronchus und teilt sich entweder in 2 groBere oder entsprechend der Anzahl 
del' Lungenlappen in 3 mittlere Aste auf. Sind nur 2 HauptgefaBe vorhanden, 
dann gibt der untere spater noch den erforderlichen dritten Ast abo Der linke 
Hauptstamm zieht horizontal vor der Aorta thoracica und dem linken Bronchus 
nach dem Lungenhilus und gibt 2 Aste, nach dem Ober- und Unterlappen, abo 
Innerhalb der Lungen verlaufen die Verzweigungen mit den Bronchien und 
Bronchiolen und endigen in den Alveolen, die sie korbgeflechtartig umspinnen. 
Aus denCapillaren sammeln sich die Lungenvenen, die getrennt von den Bronchial­
verzweigungen verlaufen. Erst hiluswarts nahern sie sich ihnen. Am Hilus 
treten sie auf beiden Seiten paarig unter und vor den Lungenarterien aus. Die 
beiden rechten liegen in ihrem Verlauf nach dem linken Vorhof hinter der Vena 
eava superior, dem rechten Vorhof und der Aorta ascendens; die beiden linken 
miinden auf ziemlich geradem Wege getrennt oder als einheitlicher Stamm 
in den linken Vorhof (CEELEN). Die Lungenvenen bilden mit der Cavabahn 
ein "Venenkreuz" (BENNINGHOFF), das an den Kreuzungsstellen in die Vorhofe 
iibergeht. Die Ebene der venosen Ostien steht fast parallel zum Venenkreuz. 
Auch die Herzmuskeln sind teilweise auf das Venenkreuz bezogen, indem sie 
Z. B. rechts yom Verbindungsstiick der Hohlvenen zur Ventilebene, von hier 
zur Herzspitze verlaufen und so eine Verschiebung der Ventilebene zwischen 
dem Venenkreuz und der Herzspitze, die keine Ortsbewegungen ausfiihrt, be­
wirken konnen. 

Die Bronchialarterien entspringen unmittelbar aus del' Aorta oder aus den 
Intercostalarterien. Sie dringen in wechselnder Anzahl in den Hilus ein und ver­
asteln sich in der Wand des Bronchialbaums und der grol3eren Blutgefiil3e, 
in den interalveolaren Septen und unter der Pleura. Dariiber hinaus versorgen 
sic die bronchialen Lymphknoten. Die rechte Bronchialarterie kann auch anstatt 
aus der 3. Intercostalarterie aus del' Arteria mamaria interna oder der Arteria 
thyreoidea hervorgehen. 

Au eh histologisch bestehen U nterschiede im Bau der Pulmonalarterie und 
ihren Asten und den Gefal3en des groBen Kreislaufs (EHLERS, TORHORST, LJUNG­
DAHL u. a.). Hier imponicrt die :Media als ein einheitliches Gebilde. In der 
Pulmonalis hingegen folgt im AnschluB an die Endothelschicht mit ihren langs-
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ovalen Kernen und an die Elastica interna, die sich dem Alter entsprechend ver­
schieden verhalt, die Media, die hier aus 2 Schichten besteht. Die innerste, die 
direkt unter der Elastica interna liegt, ist der Pulmonalis eigentiimlich. Die 
elastischen Fasern verlaufen hier longitudinal, parallel zueinander und zur 
Langsachse des GefaJ3es. Die zwischen ihnen liegenden ovalen Kerne sind nach 
EHLERS als Muskelkerne anzusprechen. Diese "longitudinale" Schicht zeigt 
in den verschiedenen Altersstufen ein verschiedenes Verhalten. 1m kindlichen 
Alter ist sie sehr schmal und nicht sehr deutlich ausgepragt. Mit zunehmenden 
Jahren andert sich das. Die Fasern 
nehmen an Starke und Zahl zu, die 
ganze Schicht wird breiter. In man­
chen Fallen dcs hoheren Alters ent­
wickelt sich die letzte Faser der longi­
tudinalen Schicht zu einer besonderen 
Dicke, soda13 sie die iibrigen Fasern 
an Starke iibertrifft und manchmal 
die Machtigkeit der Elastica interna 
erreicht. In diescn Fallen kann man 
dann von einer besonderen Grenz­
lamellesprechen. Oftgeht diese Schicht 
nach au13en aber ohne scharfe Grenze 
in die zweite Schicht der Media iiber. 
Hier sind die elastischen }i~asern zu 
einem dichten Maschenwerk unter­
einander verflochten. Die Form der 
Kerne wechselt zwischen rund, lang­
lich und oval. Nach EHLERS hat man 
es auch hier mit Muskelkernen zu tun, 

Ahb.5. Arteria pulmonali<. Quersehnitt. Ela<t.in­
fiirbullg. Erliiuterung illl Text. 

dic in verschiedenen Ebenen getroffen sind. EHLERS nennt daher diese Schicht 
die Ringmuskelschicht. 

An diese Schicht schlie13t sich eine Lage von Muskel- und Bindegewebe an, 
die vereinzeit elastisehe Fasern enthaItcn kann. Sie entspricht der Adventitia. 

Die Befunde von EHLERS sind in neuerer Zeit von BENNINGHOFF bestatigt. 
worden. Bei einigen Tierarten und bcim Menschen enthalten die Lungenarterien 
glatte Muskeln, die am elastischen Gel'iist inseriel'en und hauptsachlich schrag 
zur Rohrachse verlaufen. BENNINGHOFF nennt sie 8pannmuskeln. Die Lungen­
arterien haben dahel' weniger das Vermogen, akt.iv den Querschnitt zu variieren, 
als aktiv den Widerstand gegen Dehntlng zu verandern. Diesel' Wandbau geht 
bis in die kleinsten Gefii13e, soda13 die muskulose Arterie, die den peripherischen 
Arterien des gro13en Kreislaufs entspricht, im kleinen Kreislauf fehit. 

In Abb. 5 ist ein Querschnitt aus del' Arteria pulmonalis nach WElGERTScher 
Elastinfarbung wiedergegeben. 

Auch hier erkennt man im Anschlul3 an die Endothelsehicht bzw. Elastica 
interna die aus zwei Schichten bestehende Media. Die longitudinale Schicht, 
im Bilde oben, geht ohne scharfe Grenze in das Maschenwerk del' zweiten 8chicht 
iiber. 1m Bilde nach unten schlie13t sich die aufgelockerte Adventitia, an. 

Die Unterscheidung zwischen Lungen- und Bronchialarterien ist an den 
kleinsten Arteriolen nicht mehr mit hinreichendE'r Sicherheit moglich. An 



32 C.E.SCHUNTERMANN: 

zahlreichen Lungenschnitten, die ich tells nach WEIGERT auf Elastin, teils 
mit Hamatoxylin-Eosin gefarbt habe, konnte ich diese Erfahrung immer wieder 
bestatigen. 

B. Die Durchblutung der Lungen. 

Der Blutgehalt der Lungen betragt nach ABBEG, SPEHL und MENICANTI 
etwa 7% des Korpergewichtes, nach STRUBELL-HARKORT bis zu 40% der ge­
sam ten Blutmenge. Er ist ohne Vermehrung der Widerstande groBeren 
Schwankungen gewachsen (TIGERSTEDT, LICHTHEIM, GERHARDT, TOYAMA, 
SCHOEN u. a.). Der Ausgleich erfolgt anatomisch durch die groBe Anzahl von 
Reservecapillaren (TOYAMA, DRINKER, CHURCHILL, IfERY, SCHOEN, SEEMANN, 
WEARN, ERNSTENE, BROMER, BARR, GERMAN und ZSCHIESCHE u. a.), die sich 
nur im Bedarfsfalle offnen. Dadurch erklart sich auch die Beobachtung, daB 
einzelne Lungenabschnitte von ungleichen Blutmengen durchflossen werden 
(COHNHEIM und LITTEN, KLOPSTOCK und WOLF). Eine normale Zirkulation kann 
aber nur gewahrleistet werden, wenn die Zeitvolumina in der pulmonalen Strom­
bahn und im Korperkreislauf gleich sind. Abgesehen von den funktionellen Mog­
lichkcitcn hierzu (EpPINGER und WAG~ER, HOCHREIN, NEUDA, REINHARDT, 
K. DIETRICH, BAYER, v. SAALFELD) und den Einfliissen von Aziditat, Ionen­
konzentration, Hormonen, peripherischen Stoffwechselprodukten und Stoff­
wechselgasen auf Weite und Durchblutung der GefaBe (HURTHLE, BARCROFT, 
EpPINGER, DALE, HESS, BOCK und I~OBERTSON, BAYLISS und GASKELL, ANREP, 
SEVERINI, TOMITA, WINTERSTEIN, HASSELBACH u. a.) kommt die groBere Weite 
der pracapillaren Arteriolen im Lungenkreislauf hierbei in Betracht. Das Ver­
haltnis betragt 80: 15 fl oder 5: Ibis 6: I (HURTHLE). Das bedeutet unter Be­
riieksichtigung der gesamten Stromungsverhaltnisse, daB der Widerstand in der 
pulmonalen Strombahn 5-6mal geringer ist als im Korperkreislauf. Siehtbaren 
Ausdruck findet dicse Tatsache darin, daB der reehte Ventrikel erheblich muskel­
schwacher ist als der linke. 

Das venose Blutangebot an das rechte Herz bestimmt sein Schlagvolumen. 
Die Auswurfmenge richtet sieh nach dem .Fiillungszustande, der aufgewandten 
Kraft und den peripherischen Widerstanden. Die Arbeit des rechten Herzens 
ist danach aus der ausgeworfenen Blutmenge, dem entwickelten Druck und der 
Beschleunigung zu ermitteln. 

Der Druck in der Pulmonalarterie ist am lebenden Menschen nicht meBbar; 
er wird auf Grund von Tierversuchen unter normalen Bedingungen und ent­
sprechend der Yerringerung der Widerstande im Lungenkreislauf auf 1/5-1/6 
in gleicher Weise mit etwa li5-1/s des Aortendruckes angenommen (BEUTNER, 
LICHTHEIM, V.OPENCHOWSKI, BRAIH'ORD und DEAN, BAYET, "ELICH, WOOD, 
TIEGEL, PLUMIER, WIGGERS, LOl<~WY, MATTHES und HOCHREIN u. a.). Die Hub­
arbeit des rechten Yentrikels ist das Produkt aus Schlagvolumen und Druck. 
Betragt das Schlagvolumen 60 cm3 und der mittlere Pulmonalisdruck 1/5 des 
mittleren Aortendruckes (150 mm Hg) = :30 mm Hg oder 40 g/cm2, dann ware 
die Arbeit des rechten Yentrikels 

" = _?O cm3
• 40 g = 2400 gem 

r 1 cm2 

= 0,024mkg. 
(I) 
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Zu dieser yom rechten Ventrikel geleisteten systolischen Hub- oder Volum­
arbeit ist die Beschleunigungsarbeit zu addieren. Die mittlere Elutgeschwindig­
keit von etwa 40 cm/sec in der Aorta ist gleich der im Anfangsteil der Pulmonalis 
(HURTHLE). Da sich die Beschleunigung aus der bewegten Masse m und ihrer 
Geschwindigkeit v als 1/2 m v2 errechnen laBt, wiirde die Beschleunigungsarbeit 

1 1600 em21 Vs = /2 60 g (Masse) X see2 
= 48000 Erg = 0,00048 mkg 

(2) 

sein. Oder der rechte Ventrikel wiirde mit jeder Systole eine Gesamtarbeit 
von 0,024 X 0,00048 = 0,02448 mkg leisten. Unter Zqgrundelegung der gleichen 
Werte laBt sich auch die Gesamtarbeit des linken Herzens errechnen (REIN). 

Die Durchblutung der Lunge ist aber nicht nur von dem Zustande und der 
damit verbundenen Arbeitsleistung des Herzens abhangig. Die Zeitvolumina 
im groBen und kleinen Kreislauf miissen aufeinander abgestimmt sein. Jede 
Verlangsamung des Blutstromes in dem Sinne, daB zu wenig Blut in der Zeit­
einheit dic Lungen durchlauft, hat, wenn das Leben iiberhaupt noch moglich 
sein solI, auch eine V crlangsamung des Blutstroms im Korperkreislauf zur Voraus­
setzung. Um diesen Ausgleich zu ermoglichen, miissen Regulationen vorhanden 
sein, die bei der engen Verkniipfung von Kreislauf und Atmung beide Systeme 
betreffen. Sie miissen auch, um die Harmonie im Gesamtorganismus herzustellen, 
zentraler Steuerung unterliegen. 

Dic Atmung dient zunachst dem auBeren Gaswechse1. Die Gasspannung 
der atmospharischen Luft setzt sich in den Alveolen mit der Spannung der 
Blutgase in das Gleichgewicht. Die atmospharische Luft besteht zwar zum groBten 
Teil aus Stickstoff. Da aber der Stickstoff im Korper nur physikalisch gelOst ist 
und durch den Stoffwechsel nicht verandert wird, findet keine Diffusion von 
Stickstoff statt auBer den durch die Anderungen des Blutdrucks bedingten 
Veranderungen (STAEHELIN). Anders verhalt es sich mit den an der Atmung 
direkt beteiligten Gasen Sauerstoff und Kohlensaure. 

Die mittlere Zusammensetzung der Alveolarluft ist nicht flir alle Menschen 
gleich, fiir das Einzelwesen allerdings relativ konstant. Sie weicht von der 
Zusammensetzung der atmospharischen Luft betrachtlieh abo Wahrend im 
Durchschnitt in der atmospharischen Luft etwa 21 % O2 und 0,03 % CO2 ent­
halten sind, betragen diese Werte fiir die Alveolarluft etwa 13-16% O2 und 
5-7% CO2, Die Spannung der Gase laBt sich aus dem Partiardruck erreehnen. 
So betragt die 02-Spannung der Frischluft bei 760 mm Hg rund 160 mm, die 
der Alveolarluft unter Beriicksichtigung einer Wasserdampfspannung von 47 mm 
etwa 93-114 mm. Die Spannung der Kohlensallre in der Frischluft liegt mit 
rund 0,25 mm erheblich unter der der Alveolarluft mit 35-;30 mm. 

Die Sauerstoffkapazitat des ve­
nosen Elutes, das iiber die Lungen­
arterien zu den Alveolen gelangt, 
betragt durchschnittlich 12 bis 
14 Vo1.-%, der CO2-Gehalt 48 bis 
52Vol.- % . LOEWY fand bei 12V 01.- % 
O2 und 45 Vol.- % CO2 im venosen 

Ergebnisse d. inn, Med, 5i, 

Frisehluft. . 
Alveolarluft. 
V cnoses Blut 

Tabelle 1. 

('O,-8pannung O,-8punnung 
Hg Hg 

0,25 WO 
37,0 107 
42,5 37 
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Blut eine Spannung von 42,5 mm fur CO2 und 37 mm fur 02' In der Alveolar. 
luft betrug die CO2, Menge 5 Vol.· %, die 02·Menge 15 Vol.· %, die CO2·Spannung 

100 r,~rT-'C:::;::=f="F9="'-' Pleonuie 
% Mese,rie 
90 Aleionede 

80 

70 

601---1+-1-

501--+---t. 

Abb. 6. Sa uerstoffdissoziutionskurvcn bei "erschiedenem 
Kohlensiiuredruek. (:-Iuch B."RCROFT.) Die Kurvell nor· 
malell Rlutes verlaufen hei der illl Artcrienhlut.e herrschen· 
den Kohlellsilurcspunnunl( ill delll sehwarzen Bezirk der 
:llesexie des Hlutes anzeigt. Ordinatell: Pro1.elltuule Siitti· 

gung mit 0,. Ahszissell: O,·SpanllulIl( in 111111 Hg. 
[Xaell H. :;TRAUB: Erg. )leLl. 25 (1!)24).j 

37 mm und die °2, Spannung 
107 mm. Aus diesen Zahlen ergibt 
sich vorstehendes Bild (Tabelle 1). 

Die hier wirkenden Diffusions· 
krafte genugen vollkommen zum 
Ausgleich der Spannungen, der stets 
yom Orte hoheren zum Orte gerin. 
geren Drucks erfolgt. Die Annahme 
aktiver Gassekretion durch die 
Lunge (CH. BOHR) ist widerlegt 
(KROGH, BARCROFT u. a.). 

Der Sauerstoff ist im Blut an 
Hamoglobin gebunden. Die Disso· 
ziation des Oxyhamoglobins in vitro 
ist abhangig yom Druck des im 
Plasma gelOsten Hamoglobins, der 
Reaktion und der CO2·Spannung. 
Aus der folgenden Kurve (Abb.6) 
nach BARCROFT ist ersichtlich, dafi 
bei den Druckverhaltnissen der 

Alveolarluft das Blut mit 02 fast vollig, bis zu 60 mm 02·Spannung noch zu 90% 
gesattigt ist. Erst dann sinkt sie rasch abo :Ferner zeigt die Kurve, daB die 02·Auf. 
nahmefahigkeit des Hamoglobins bei niedriger CO2·Spannung groBer ist als bei 
...... 7S hoher. Da die CO2·Spannung in der Alveolarluft 
~ /" V klein ist, kann leicht O2 aufgenommen werden. ! 70 k(, / V In den Geweben steigt die CO2·Spannung an. 
",,$5 1/1 "v Dadurch wird die 02·Abgabe erleichtert. 
~.. V~~t- Die CO,-Bindung,ku,"e reigt. dan ",hon bei 
g $51-- Tp- geringer Spannung das Blut viel CO2 binden kann. 

5/ r-7M ~ Die Bindungsfahigkeit des reduzierten Hamo· 
IL.I/ globins ist bei gleicher CO2·Spannung hoher als 

~Sr/ fur Oxyhamoglobin. Wenn in der nachsten Kurve 
'10 I-- (Abb. 7) bei einer normal en CO2·Spannung in den 

J~o JO 'HJ 50 GO 70 80 .90 
COt-Druck mmHg 

Abh. i. Di~soziation <fer Kuhlrllsiiufe. 
(Nach CHItISTIASSES, DOl'la.AS ulld 
HALIlASE.) Oberc 1\:urve: Absurptioll 
VOIl J~ohlcHRiiurc <lurel! das Hint \'011 
J. :; . H. hei Gegcll\\'art von Wasser· 
stuff ulld Kolile,;si'urc. Vlltere 1\:urve: 
.\h,orptioll bei Gegcllwart "011 Luft 
und Kohlell"iiurc. LillieA-H: ,\hsor]>· 
tiOIl \"(>11 Kohlcllsiiurc uUTch das Blut 

voll J. :; . H . illl Korl'er. 

Alveolen von 40 mm 53 Vol.· % CO2 aufgenommen 
werden (A) , so vermag das Blut bci einer CO2, 
Gewebsspannung von 62 mm nicht nur als Oxy. 
hamoglobin 60 Yol.· %, sondern als reduziertcs 
Hamoglobin 67 Yol.·% (B) zu binden. 

Trotz der relativ hohen CO2·Werte andert 
sich die aktuelle Reaktion des Blutes wenig. 
Sie bleibt zwischen PH = 7,3-7,1). Das ist die 
Folge einer komplizierten Pufferung des Blutes, 

vor allem durch Natriumphosphat, Natriumbicarbonat und das ampholytisch 
wirkendc Eiweifi. HASSELBACH zeigte, dall die aktuelle Reaktion des Blutes 
im wesentlichen durch das Verhaltnis von H 2C03 : N"aHC03 gegeben ist. Die 
Formel ist zwar ungenau, denn Eiweifikorper und Ionen (GOLLwITZER.MEIER) 
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spielen dabei ebenfalls eine Rolle, kennzeichnet aber an sich das Wesen des 
Saure-Basengleichgewichts, das die folgende Tabelle von STRAUB naher er­
lautert (Abb. 8). 

Die Blutbeschaffenheit steht in direkter Beziehung zur nervosen Atmungs­
regulation durch das Atemzentrum. 02-Mangel erreicht erst in starkeren Graden 
EinfluB. GroBe Empfindlichkeit liegt aber gegen CO2-Vermehrung vor. HALDANE 
zeigte, daB die Atmung schon auf geringe Unterschiede in der CO2-Spannung 
der Alveolarluft reagiert. Zweifellos liegt in dem standigen Wechsel der Tiefe 
der Atmungsphase ein Teil der Selbststeuerung der Atmung, wenngleich er 

70 1--t---l 

rS60 I--+­
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~i!O 
~ 
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1iIJ 13/J 1i1O 150 

Abb.8. DarstellllIlg des Siiurcbasenglcichgcwichtes illl ArtericIlblute auf Grund des KohlclI,ii.urediagramms 
nach VAS i:iLYKE. [Ans STIUUIl: Erg. Med. 25 (1924). ] 

und die Reaktion des Blutes auch nicht den gesamten Mechanismus darstellen. 
HERING und BREGER sehen auch in dem standigen Wechsel von In- und Ex­
spiration eine Selbststeuerung der Atmung, die nach MIESCHER, FROHLICH, 
SCHENK, LOEWY, LUMSDEN u. a . durch verschiedene Erregung des Vagus zu­
stande kommt. 

Die Atmung wird im wesentlichen selbst gesteuert. In den Bronchien liegen 
Gruppen von sympathischen Ganglienzellen, die den Plexus pulmonalis bilden. 
In ihm sind sympathische und parasympathische Fasern verkniipft. Reflekto­
rische Einfliisse auf die Atmung gehen weiter vom Glossopharyngeus, Laryngeus 
superior und Trigeminus aus. Endlich sei an die reflektorische Beeinflussung 
der Atmung durch den Schluckakt erinnert. 

Zentrale Angriffspunkte fiir die Regulation der Atmung beschrieb schon 
FLOURENS. Er verlegte den "Lebensknoten" an den Bodcn der Rautengrube, 
etwas oberhalb vom Calamus scriptorius.Der obere Thalamus war frei . 

LUMSDEN unterscheidct folgende Zent-ren: 1. Das "pneumotaxische" Zentrum 
in der vorderen Briickenhalfte. Es hemmt periodisch die tieferen Zcntren. 
2. Das "apneustische" Zentrum ("Atemholzentrum"). Es liegt in Hohe der 
Striae acusticae und sendet inspiratorische Reize aus. Normalerwcise wird 
es vom pneumotaxischen Zentrum gehemmt. Erst nach Losung von ihm unterhalt 
es eine Atmung, die durch tiefe, langa.nhaltende Inspirationen gekennzeichnet ist. 

3* 
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3. Das Exspirationszentrum unmittelbar caudal von der Hohe der Striae acusticae. 
Es tritt nur bei gesteigerter Atmung oder nach Lahmung der Inspirationszentren 
in Funktion. 4. Das "Keuchzentrum" nahe an der Spitze des Calamus scrip. 
torius, also an der Stelle, wohin auch FLOURENS seinen "Noeud vital" verlegt. 
Es wird angenommen, daB es nur ein Oberbleibsel eines niedrigen Regulations­
zentrums darstellt und nur in Tatigkeit tritt, wenn die h6heren Zentren aus­
fallen. Es kommt eine keuchende mit raschen Ziigen erfolgende Atmung zustande, 
wobei exspiratorische Pausen auftreten. Nach HESS und POLLACK liegt ein 
dem bulbaren Zentrum iibergeordnetes Regulationsgebiet im Locus coeruleus. 
Bisher unverOffentlichte eigene Untersuchungen an Katzen haben im GroB- und 
Kleinhirn bei elektrischer Reizung keine weiteren Zentren erkennen lassen. Auch 
spinale Zentren spielen bei der menschlichen Atmung anscheinend keine Rolle. 

Afferente Impulse erhalt das Atemzentrum aus dem Vagus. Ausgang ist 
der schon erwahnte Plexus pulmonalis, ferner das Fasergeflecht aus der Lunge 
selbst. Efferente Fasern enthalt der Vagus und Sympathicus. 

Nach HEYMANS, KOCH, MULINOS, BEYNE, GEMELLI, CAMUS, DANIELOPOLU 
und SCHMIDT liegen weitere Ausgangspunkte fUr Atmungsreize im Zirkulations­
system selbst. Hcrz, Aorta und Sinus caroticus besitzen Receptoren, die nicht 
nur auf Reizung (TSCHERMAK, HEYMANS und KOCH), sondern auch auf Sauerstoff­
armut und Kohlensaurestauung reagieren. Die Atmung andert sich in Frequenz, 
Tiefe und Menge des gefOrderten Luftvolumens, wenn das in seinem Sauerstoff­
oder Kohlensauregehalt venos veranderte Blut durch das isolierte Herz-Aorten­
gebiet oder den Sinus caroticus flieBt. Die Einatmung eines Gasgemisches mit 
relativem Sauerstoffmangel oder KohlensaureiiberschuB aktiviert die Atem­
tatigkeit nach Entnervung der vasolabilen Zonen nicht mehr (HEYMANS und 
MULINOS). Hunde verlieren nach Entnervung des Sinus caroticus ihre Anpas­
sungsfahigkeit an Sauerstoffmangel in der Unterdruckkammer und in sauerstoff­
armer Luft (BEYNE, GEMELLI). Demgegeniiber sahen altere Forscher, wie 
FRANCOIS-FRANK, KUSSMAUL, TENNER u. a., gesteigerte Respiration naeh Ver­
schluB der Carotiden und erklaren sie durch die dadurch entstehende Hirn­
anamie. 

Die Deutungen von HEYMANS und Mitarbeitern sind allerdings nicht un­
bestritten. GOLLWITZ-MEIER und SCHULTE sprechen der Theorie von HEYMANS 
nur geringe Bedeutung zu, v. HERING und MIES lehnen sie abo 

Die innigen Regulationsbeziehungen zwischen Kreislauf und Atmung kommen 
bei korperlicher Arbeit besonders zum Ausdruck. Hier konnte HESS zeigen, 
daB die zugefUhrte Blutmenge in einer quantitativen Korrespondenz zu dem 
respiratorischen Stoffwechsel steht. Unter anderen Verhaltnissen kommt es 
aber zu einer ausgesprochenen Diskrepanz, die aus regulatorischen Umstellungen 
im Kreislaufsystem im Sinne einer MaBnahme zugunsten hochwertiger Gewebe 
zu erklaren ist. In diesem Zusammenhange wird auch die dyspnoische Blutdruck­
steigerung verstandlicher, die sich dann als Kompensationsvorgang fUr die gleich­
falls auftretende Verminderung des Minutenvolumens darstellt (BOCK und 
ROBERTSON, GASKELL, HESS). Bei vermehrtem Luftbedarf kommt es im all­
gemeinen zu einer gro13eren Lungenentfaltung. Parallel damit geht eine Blut­
drucksteigerung, die aber nicht konstant ist. Das ist nach KEITH durchaus 
verstandlich, weil sich die Lunge nicht in allen Teilen gleichmaBig ent­
faltet, sondern "wie ein Damenfacher" sich allmahlich und in zunehmendem 
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MaBe ausbreitet. Unsere Kenntnisse iiber den EinflufJ der Atembewegungen 
auf den Kreislauf beruhen im allgemeinen auf den Ergebnissen des Tierversuchs. 
Am Menschen liegen nur plethysmographische oder sphygmographische Unter­
suchungen vor. Sie gestatten jedoch fUr die beobachteten Veranderungen keine 
eindeutige Erklarung. HERBST fand, daB im Beginne der Inspiration das Schlag­
volumen etwas absinkt, urn im weiteren Verlauf der Inspiration anzusteigen. 
Das steht in Einklang mit den Beobachtungen von TENDELOO, BOHR und 
CLOETTA, die allerdings nicht unbestritten sind (WEBER, LOHR), daB im Beginne 
der Inspiration die Alveolen gedehnt und damit die Capillaren gestreckt werden. 
Dadurch tritt eine Erleichterung des Blutstroms ein. Die bei jeder normalen 
Respiration zu verzeichnenden Schwankungen des Pulmonalisdrucks fiihren 
zu keiner Steigerung iiber die Normalwerte (MATTHES und HOCHREIN). Erst 
mit zunehmender, d. h. tiefer Inspiration steigt er mit dem DONDERsschen 
und venosen Druck (REHFISCH). Normalerweise erreicht er kurz nach Beginn 
der Exspiration sein Maximum (HERBST). Mit zunehmender Inspiration ver­
mehren sich also die Widerstande. Diese Beobachtungen werden durch Unter­
suchungen von v. NEERGAARD erweitert. Mit zunehmender Inspiration wird 
der Kriimmungsradius der Alveolen groBer. Dadurch werden die Capillaren 
gestreckt. lhr Lumen wird enger und damit der Blutstrom behindert. Da 
gleichzeitig Blut aus den Korpervenen angesaugt (EpPINGER) und das Strom­
bett vergroBert wird, indem sich Reservecapillarcn offnen, erfolgt unter 
physiologischen Bedingungen ein gewisser Ausgleich. In der Regel werden 
nur bei vermehrtem Blutangebot Reservecapillaren geoffnet (TOYAMA, SCHOEN), 
wie VERZAR gezeigt hat, daB bei korperlicher Arbeit die in Ruhe atelek­
tatischen Reservealveolen geoffnet wcrden und mit Ursache des erhohten 
Lungenvolumens sind. In der Ausatmung wird das Blut in die groBen Korper­
venen zuriickgestaut, das Strom bett wird verkleinert. In diesem Sinne ist 
der kleine Kreisiauf yom groBen abhangig. Der Blutgehalt des rechten Herzens 
richtet sich nach dem ZufluB aus den Hohlvenen' (STRAUB). Der Atem­
mechanismus, den WENCKEBACH mit "Ventilationskammer" bezeichnet, wirkt 
als Druck- und Saugpumpe nur in forderndem Sinne auf Luftwechsel und Kreis­
Iauf ein. 

Neben der AtemgroBe kommt dem Atemtypus Bedeutung auf die Weite 
dcr PulmonalgefaBe zu. LEWIS fand, daB bei rein costaler Atmung der Blut­
druck sank, bei abdomineller hingegen stieg. Nach KROGH und LINDHARD ist 
das Minutenvolumen bei costaler Atmung vergroBert, bei abdomineller aber 
herabgesetzt. 

Fiir die StromungsverhiiJtnisse in den groBen Korpervenen spielen auBer 
der Atemmechanik und dem Atemtypus die Druckverhaltnisse in der Luftrohrc 
oder in den Bronchien und "die Starke der pleuralen Ansaugung" , der DONDERS­
sche Druck, eine Rolle (BAYER). 

Die Verminderung des pulmonalen Innendrucks bewirkt eine bessere Paren­
chymdurchblutung; durch seine Steigerung tritt eine Verminderung der Durch­
blutung ein (TENDELOO, BURGER u. a.). Auf der AuBenwand des Thorax ruht 
der Atmospharendruck. 1m Inneren der Lungen ist dcr Druck geringer, da 
die Lunge das Bestreben hat, sich zu retrahieren und so der eindringenden 
atmospharischen Luft Widerstand entgegensetzt. Dieses Retraktionsvermogen 
wurde bisher den elastischcn Fasern der Lunge zugeschrieben. TENDELOO, 
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SPALTEHOLZ, SUDSUKI, LOESCHKE u. a. zeigten aber, daB das elastische Fasergut 
in geblahten Alveolen so regellose Unterschiede aufweist, daB man keine sicheren 
Schlusse mehr daraus ziehen kann. "Es waren also, wie auch schon HERTZ 
annimmt, Veranderungen der Elastizitat moglich, ohne daB mit den heutigen 
Hilfsmitteln einemorphologischeAnderung der elastischen Elemente nachzuweisen 
ist." STERNBERG und RANKE uberlassen den elastischen Fasern nur noch eine 
Stiitz- und Sperrfunktion. Unter diesen Umstanden kann die Retraktions­
fahigkeit des Lungengewebes nicht allein an das elastische Fasernetz gebunden 
sein. v. NEERGAARD hat nachgewiesen, daB die Retraktionskraft der Lungen 
nur zum kleinen Teile, auf der Gewebselastizitat beruht. Der groBere Anteil 
ist der Wirkung der Oberflachenspannung zuzuschreiben. Je nach der Dehnungs­
lage uberwiegt der EinfluB der Oberflachenspannung 2-3mal den der echten 
Gewebselastizitiit. Ihrer GroBe nach ist die Oberfliichenspannung von dem 
Krummungsradius der Alveolen abhangig. Je kleiner dieser ist, desto groBer 
sind die Spannungskriifte, die sich an der Oberfliiche der Alveolen entwickeln. 
1m Inspirium sttilpt sich die Alveole halbkugelformig tiber ihre Basis, den von 
elastischen Fasern gebildeten Schntirring. Bei gleichzeitiger VolumenvergroBe­
rung vermindert sie so ihren Krummungsradius, wodurch die Oberflachen­
spannung groBer wird. 1m Exspirium liegen die Dinge umgekehrt. Durch 
Zunahme des Krtimmungsradius tr'itt eine Entspannung ein. Nach den Unter­
suchungen von v. NEERGAARD wtirde der durch die Trachea und die Bronchien 
eindringenden atmosphiirischen Luft als zweite Kraft die Oberflachenspannung 
entgegenwirken. Nach REHFISCH bewirkt die Differenz dieser beiden Drucke 
einen Spannungszustand der intrathorakalen Organe und ftihrt zu einem negativen 
Druck im Thoraxraum, der von DONDERS erstmalig dadurch dargestellt wurde, 
daB er in die Trachea einer Leiche ein nicht zu weites Quecksilbermanometer 
einband und beide Thoraxhalften eroffnete. Die frei werdende Spannkraft der 
Lungen trieb die Luft in das Manometer, das dabei einen Druck von etwa 6 mm Hg 
anzeigte. 

TENDELOO, EINBRODT, QUINCKE und JAGER u. a. bauten die Lehre von dem 
DONDERsschen Drucke aus. Es ergab sich, daB die Inspiration den negativen 
Druck steigert und hauptsachlich in ihrer Endphase diese Steigerung herbeiftihrt. 
Der arterielle Druck stieg gleichzeitig dabei an. Die Exspiration wirkte um­
gekehrt. Hier schlieBt sich der Kreis zu den Beobachtungen von TI<}NDELOO, 
CLOETTA und HERBST tiber das Verhalten der Capillaren und des Minuten­
volumens bei der Atmung. 

Streng genom men ist der negative Druck DONDERS in der Regel kein negativer 
Druck. Er ist positiv, weil er eine Differenz zweier positiver \Verte darstellt, 
die beide vom atmospharischen Druck abhangig sind. 

Werden die Lungen ktinstlich aufgeblasen oder aufgeblaht, wie etwa im 
VALSALvAschen Versuch, dann werden ganz andere Bedingungen als bei einer 
tiefen Inspiration geschaffen. Die Wirkungen auf das pulmonale System sind 
infolgedessen auch verschieden. Es steigt hier nur der venose Druck, wiihrend 
DONDERsscher und arterieller absinken (REHFISCH). Nach BURGER verandern 
sich allerdings die Stromungsverhaltnisse in der Arteria pulmonalis nicht. 

1m groBen Kreislauf ist erwiesen, daB Reflexe vom GefiiBsystem selbst 
ausgehen (v. HERING, HIRSCHBRUCH, KLINK, SCHWIEGK, LERICHE und LAFON­
TEINE, v. SAALFELD, STOWSAND, KOCH und SIMON, STRUBELL-HARKORT, HERTZ 
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u. a.). Es sind sowohl rezeptive Organe als GefaBnervenzentren vorhanden, 
von denen die Erregung auf dem Wege der vasomotorischen N erven dem Muskel 
der BlutgefaBe zugeleitet wird, als auch sensorische N ervenendigungen in der 
Adventitia (DOGIEL, HIRSCH, ODERMATT). Die proximalen Teile der Extremitaten 
erhalten direkte Fasern aus den Grenzstrangganglien oder aus dem die Aorta 
umspinnenden Nervengeflecht. Die Arteria subclavia und der proximale Teil 
der Arteria axillaris erhalten die Fasern aus den mittleren und unteren Hals­
ganglien. Nach BERGGLAS setzen sich die Fasern des Aortenplexus bis auf die 
Iliaca communis fort. Nach BAYLISS stammen die Vasodilatatoren fiir die vordere 
Extremitat aus den hinteren Riickenmarkwurzeln des 6. Hals- bis 1. Brust­
nerven, nach LANGLEY aus dem 5.-8. Brustnerven. Nach DITTMAR verlaufen 
die Bahnen der Vasomotoren im vorderen Teil des Seitenstranges. Wahrend 
nach RANSON und BILLINGSLEY die afferenten Fasern, die eincn Pressorreflex 
vermitteln, durch die Hinterwurzeln eintreten und im LIS SAUERS chen Strang 
zum Teil gekreuzt nach aufwiirts verlaufen, liegen die depressorischen zentri­
petalen Fasern in den Seitcnstrangen und zwar in der Gegend des Tractus spino­
thalamicus. CASSIRER nimmt mit Wahrscheinlichkeit in der Medulla oblongata 
ein Zentrum fiir die Vasodilatatoren an. Nach BResTEIN befindet sich dieses 
unmittelbar iiber dem vasokonstriktorischen. DREsEL beschreibt ein Zentrum 
im Subthalamicus, ein zweites im Palaostriatum. Vom Neostriatum solI eine 
hemmende Wirkung auf das palaostriiire Blutdruckzentrum ausgehen. Nach 
BURTON-OPITZ scheinen die vasokonstriktorischen und vasodilatorischen Zentren 
im Kopfmark in enger Bezichung zueinander zu stehen. 

Wiihrend der Mechanismus der GefiiBverengerung unter dem EinfluB sym­
pathisch innervierter Nerven klargestellt ist, bleibt es bei der Dilatation noch 
nicht gewiB, ob cs sich hier urn aktive Hemmung der Vasokonstriktoren oder 
urn eine aktive Erweiterung durch die dem Vagus untergeordneten GefiiB­
erweiterer handelt (STRICKER, PEARCE, BAYLISS, BILLINGHEIMER, KOLM und PICK). 
ATZLER vcrmutet, daB die Vasodilatoren nicht die Ring- sondern die Liings­
muskulatur versorgen. Dann wiirde ein Antagonismus zwischen den beiden 
GefiiBmuskeln bestehen, und die GefiiBerweiterung kiime durch Erregung des 
Liings- und Hemmung der Ringmuskeln zustande. 

Die vom Nerven her ausgeli::istcn Reflexe depressorischer Art betreffen mit 
Ausnahme des Depressorreflexes von LUDWIG und CYON nur bestimmte GefiiB­
abschnitte. Auch beim HERINGSchen Carotisdruckversuch wird ein echter Reflex 
ausg.eli::ist. Durch Reizung der in der Aortenwand gelegenen Endigungen des 
Nervus depressor wird Pulsverlangsamung und GefiiBerweiterung hervor­
gerufen. Beim HERINGSchen Reflex werden die Sinusreflexe durch Nervenfasern 
vermittelt, die yom Sinus zum Ganglion cervicale superius des Sympathicus 
ziehen. Angriffspunkte sind die Nervenendigungen der Sinusnerven im Sinus 
caroticus, von DE CASTRO zentripetales receptorisches System genannt. Wiihrend 
TIGERSTEDT die Ansicht vertritt, daB die Reizung jedes anderen Nerven als die 
des Depressors, der nach TSCHERMAK der eigentliche Reflexnerv der Aorta ist, 
Blutdrucksteigerung hervorruft, sind HEGER, DELEZENNE und PAGANO der 
Meinung, daB auch von anderen GefiiBen als der Aorta auf mechanischem Wege 
depressorische Reflexe aus1i::isbar sind. LATSCHENBERGER und DEAHNA nehmen 
an, daB ,,\Vie vom Depressor, so von allen iibrigen GefiiBgebieten eigene depres­
sorische von den GefaBen selbst ausgehende Fasern zentripetal verlaufen". 
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Auch von den Wandungen der Venen konnen Reflexe ausgehen (ATZLER). 
Nach L. R. MULLER verhiiJt sich die Innervation der Venenwand prinzipiell wie 
die der Arterienwand. "Man trifft in der Wand der Venen ebenso hiiufig Nerven­
verzweigungen, in ihrer Adventitia zum Teil markhaltige Fasern und schlieBlich 
auch Nervenendigungen." "Die kleinsten Arterien und Venen werden ganz 
iihnlich wie die Capillaren von Nerven begleitet. Diese Nerven zeigen in nicht 
ganz gleichmiiBigem Abstande voneinander kleine knopfartige Verdickungen. 
Daf3 diese Nervenfasern mit der Venenwand nicht nur in zufiilliger riiumlicher, 
sondern auch in funktioneller Beziehung stehen, liif3t sich kaum bezweifeln." 
Venomotoren wiesen PAL, MALL, BURTON-OPITZ, THOMPSON, DONEGAN, VUL­
PIAN und GOLTZ, GOLLWITZ-MEIER u. a. nach, und zwar fUr die Pfortader, die 
Vena mesenterica inferior sowie die 0 berfliichlichen Venen der vorderen und 
hinteren Extremitiit am Tier. 

So gesichert die nervose Gefiif3regulation im grof3en Kreislauf ist, so umstritten 
ist sie in der pulmonalen Strombahn. Wiihrend MORITz,gestiitzt auf die Unter­
suchungen von LICHTHEIM und GERHARDT, nur untergeordnete Beziehungen zum 
Nervensystem annimmt, haltenMINKOWSKI, BRODIE und DIXON, DIXON und HOYLE 
sowie BAEHR und PICK nervose Gefiif3regulationen fiir nicht einwandfrei bewiesen. 
Ihnen gegeniiber stehen CEELEN, HOFMANN, BRADFORD und DEAN, FRANK, 
STICKER, O. MULLER und HOLSCHER, LE BLANC und ANTHONY auf einem be­
jahenden Standpunkt. Nach O. MULLER und HOLSCHER ist die Innervation 
den Hautgefiif3en gleichgerichtet, entgegen dem splanchno-peripherischen System 
der Bauchgefiif3c. Nach ANTHONY und LE BLANC kommen die Vasokonstriktoren 
aus dem Splanchnicus iiber das Ganglion stellatum, die Vasodilatatoren aus dem 
Vagus. Die Bcfunde wurden von LOHR, DIXON und HOYLE bestiitigt, sind aber 
schon alt, denn bereits CLAUDE BERNARD fand nach Vagusdurchschneidung 
Hyperiimie und Odem der Lunge. Nach ORTH wird Hyperiimie der Lungen 
bei manchen Hirnerkrankungen, besonders der Basis cerebri, angetroffen, 
wobei die Hyperiimie bei einseitigem Sitz der Schiidigung auf derselben Seite 
auftritt. Gleiche Beobachtungen hat BROWN-SEQUARD bei Affektionen der Briicke 
in der Niihe der Hirnschenkel gemacht. KAUFMANN fand bis kirschgrof3e Blut­
herde in den Lungen bei Hirnschiissen. Blutungen nach experimenteller Ver­
letzung des Kaninchenhirns oder nach Hirnoperation sind bekannt (NOTHNAGEL). 
Die Lungenblutungen bei motorisch unruhigen Geisteskranken und Epileptikern 
(JELM, STICKER u. a.) lassen sich auch anders deuten. Aus allen diesen Einzel­
beobachtungen, wobei die Feststellung eines einwandfreien angioneurotischen 
Lungenodems bei einem 14 Monate alten Kinde durch WASON nicht vergessen 
werden solI, ist die nervose Versorgung der Lungengcfiif3e sichergestellt (J ORES, 
v. :FREY, ESSER, WOLF, GUINARD und TESSIER, F. KRAUS, GLASS u. a.). STOHR 
jun. hat zahlreiche Nerven in der Gefiif3wand der Lungengefiif3e nachgewiesen, 
und RIUNHARD bezeichnet die Lunge direkt als neuro-muskuliires und neuro­
vasculiires Organ. 

Die Sonderstellung der Lungengefiif3e zeigt sich auch in ihrer Reaktion 
auf pharmakologische Reize. Pepton und Histamin rufen bekanntlich eine 
starke Gefiif3erweiterung hervor. BAEHR und PICK sowie MAUTNKER und PICK 
fanden aber an den Lungengefiif3en eine Verengerung. Oft blieb die Wirkung, 
wie bei Urethan in 1-, 5- und 25%iger Losung, iiberhaupt aus (TIEMANN und 
DAIBER). Gleichfalls wirkungslos blieb Amylnitrit. Wenn auch ROTHLIN, 
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TIEMANN und DAIBER der Konzentration der angewandten Losung eine ent­
scheidende Bedeutung beimessen und die Unterschiede im Ausfall der GefaB­
reaktion bei Histamin damit erklaren, so spielen hier zweifellos auch noch 
andere Griinde eine Rolle. Gerade die LungengefaBe konnen als Schulbeispiel 
dafiir gelten, wie wenig Ergebnisse aus Tierversuchen auf den Menschen zu 
iibertragen sind. So fand KROGH nur an der Froschzunge GefaBerweiterung 
auf Urethan. Nur an der Katze bewirkte die intravenose Injektion yom Pferde­
serum eine Kontraktion der LungengefaBe. 

Bei Strophantinvergiftung steigt der Druck in der Pulmonalis, wahrend neben 
dem Druck im linken Vorhof auch das Lungenvolumen sinkt, wenn der Vago­
sympathicus faradisch gereizt wird. 

CLOETTA und ANDERS sahen nach fJ-lmidazolathylamin Kontraktion der 
LungengefaBe, sodaB die Sauerstoffresorption schnell abnahm. Adrenalin machte 
das nicht. Weit geringeren Druckanstieg im kleinen Kreislauf als in der Korper­
strombahn fanden TIEMANN und DAIBER beim Warmbliiter nach Adrenalin­
injektion. Der Unterschied wird mehr durch die vermehrte Herztatigkeit als 
durch direkte GefaBwirkung erklart. Die Wirkung der Pituglandols ist unter­
schiedlich und hangt sicher mit von der Konzentration der Losung ab (ROTHLIN, 
TIEMANN und DAIBER). Die Rolle der Hypophyse und ihre Wirkung auf den 
kleinen Kreislauf ist noch vOllig offen. Die von CUSHING, ME ESSEN , ANSELMINO 
und HOFFMANN fUr die Drucksteigerung im groBen Kreislauf verantwortlich ge­
machte Einwanderung basophiler Zellen in den Hinterlappen der Hypophyse 
wird nach eingehenden Untersuchungen von SCRIBA aus dem Institut von FAHR 
als Grund einer Blutdrucksteigerung abgelehnt. Sie findet sich ziemlich wahllos 
nicht allein bei den verschiedensten Krankheitszustanden, sondern auch bei 
Menschen, die durch irgendeinen Unfall oder ahnliche plOtzliche Ursachen ge­
storben sind. Die Bedeutung dieser basophilen Zellinvasion ist noch unklar. 
Untersuchungen auf ganz breiter Grundlage in engem Zusammenarbeiten mit 
der inneren Klinik werden zum weiteren AufschluB angeregt. 

Ortlich entstehende peripherische Stoffwechselprodukte der Histaminreihe 
(DALE und Mitarbeiter) diirften auf die LungengefaBe ahnlich wirken wie injizierte 
Korper. tiber die Adenosinphosphorsaure und Adenylsaure (FREUND, ZIPF, 
EMBDEN u. a.) liegen keine eingehenden Untersuchungen vor. 

II. Allgemeine Pathologie der Atmung und des Kreislaufs. 
Der Lungenkreislauf im engeren Sinne dient dem Gaswechsel. Er ist schon 

von der normalen Mechanik und Dynamik der Atmung abhangig; um so mehr 
werden ihn Erkrankungen der Luftwege und der Lungen beeinflussen. Aber 
nicht nur Affektionen der Atmungswerkzeuge wirken sich auf die Durchblutung 
der Lungen aus, auch der Zustand von Herz und GefaBsystem ist von weit­
tragender Bedeutung. Dazu kommen gewisse Reflex- und Abwehrvorrichtungen, 
die normalerweise die Funktion regeln und Schadigungen abwenden. 1m Gesamt­
geschehen greifen die Funktionsstorungen meist ineinander iiber, sodaB die 
Analyse des Einzelfalles nicht immer leicht ist. Das ist besonders bei den Er­
krankungen der Lungenschlagader und ihrer Verzweigungen der Fall. Aber 
auch die Veranderungen der "Ventilationskammer" (WENCKEBACH) konnen so 
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vielseitig sein, daB in der Erklarung mancher Einzelvorgange auch heute noch 
keine vollige Einigkeit besteht. 

A. Durchblutungsstorunge~ der Lungen, die vom Respirationssystem ausgehen. 
Unsere Kenntnisse iiber die Pathologie der Atmung sind durch die Arbeiten 

von HURTER, BRAUER, KNIPPING, WENCKEBACH, STRAUB, EpPINGER u. a. 
betrachtlich gefordert worden. Jede Abweichung von der normalen Form 
des Brustkorbs und jede Behinderung der Volumschwankung der Lungen bei 
der Atmung muB die Durchblutung des Organs verandern oder die Stromungs­
verhaltnisse in ihm beeinflussen. In welchem Grade das geschieht, hangt von 
der Art und dem Umfang der Veranderung und den anatomischen und funk­
tionellen Ausgleichsmoglichkeiten abo Auch die Angriffspunkte der einzelnen 
StOrungen konnen verschieden sein. So behindern Fliissigkeiten meist weniger 
durch Einengung der peripherischen Strombahn (TRAUBE) als durch Druck auf die 
groBen GefaBe (D. GERHARDT, TROUSSEAU, BARTHELS, LEICHTENSTERN, ROSEN­
BACH u. a.). Ahnlich konnen die Verhaltnisse bei Tumoren, Verwachsungen, 
Luftansammlungen im Pleuraraum, Hernien und Prolapsen liegen. Mituntcr 
kombinieren sich auch beide Auswirkungen. 

Veriinderungen in der Form des Brustkorbs konnen durch Erkrankungen der 
Wirbelsaule, der Rippen, des Sternums, der Lungen und Pleuren zustande­
kommen. An erster Stelle steht die Kyphoskoliose. Durch die starkere Kriim­
mung der Wirbelsaule wird der Langendurchmesser des Brustkorbs verkiirzt. 
Da gleichzeitig meist die untere Brust- oder die Lendenwirbelsaule den statischen 
Ausgleich schaffcn muB, werden neben den Brust- auch die Baucheingeweide 
betroffen. Es kommt zum abnormen Zwerchfellstand mit seinen Folgen und 
zur Verlagerung des Herzens. Bei erheblicheren Kyphoskoliosen ist es oft 
starker in die eine oder die andere Brustseite hineingezogen. Die Lunge wird 
ungleichmaBig belastet. Mehr oder weniger groBe Teile werden komprimiert, 
andere ausgedehnt. Lungenschrumpfungen beherrschen neben kompensatorischen 
Emphysemen das Bild. Bei Kyphosen wird besonders der sternovertebrale 
Durchmesser vergroBert (LOESCHKE; s. Abb. 3, S. 29). Das Herz wird yom 
Brustbein abgedrangt. Es schiebt sich Lunge dazwischen. Da aber das Herz 
caudal durch das Centrum tendineum und kranial durch die Fixation del' groBen 
GefaBe fcstgehalten wird, ist mit del' Lageveranderung auch eine Drehung urn 
diese Langsachse verbunden. Betrachtet man ein Situsbild nach Entfernung der 
hinteren Rippen und del' Wirbelsaule, wie in Abb. 2, S. 28, so wird verstandlich, 
daB mit jeder Drehung des Herzens auch ein Zug an den Pulmonalvenen und 
-arterien ausgeubt wird. Dadurch werden die GefaBe haufig unter Drehung ge­
streckt, vielleicht auch geknickt, auf aIle FaIle aber im Kaliber enger. An der 
Pulmonalarterie lOst diese Stenose die bekannten Riickwirkungen auf das rechte 
Herz aus. Die Bilder von LOESCHKE (Abb.3 und 4, S.29) zeigen diese Ver­
haltnisse bei seitlicher Betrachtung ebenfalls. 

Zu diesen zentralen Stromhindernissen treten peripherische hinzu. Die 
Lunge muB bei Kyphosen einen groBeren Raum ausfiiIlen. Das kann sie nur, 
wenn sich die Alveole von der Kugelform entfernt und in ihrer Oberflache groBer 
wird. Damit wird aber auch ihr Kriimmungsradius groBer; die Capillaren werden 
gestreckt; ihr Lumen wird enger (v. NEERGAARD). Jede Yerengerung des GefaB­
durchschniUs abel' erhoht die Widerstande. Und damit schlieBt sich ein unheil-
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voller Kreis, der funktionell nicht ohne Folgen bleiben kann, wenn die aus­
lOsende Ursache fortbesteht. J e hochgradiger die Thoraxanomalie ist, desto 
hochgradiger werden auch die Folgen sein. So fand BACHMANN bei der Halfte 
Bolcher Kranker Rechtshypertrophie und bei 1/6 Linkshypertrophie, bei 1/4 beide 
Ventrikel an der Hypertrophie beteiligt. 

Bei der Trichterbrust wird das Herz je nach dem Grade der Veranderung 
uberhaupt nicht beteiligt oder flacher und breiter werden und nach links, seltener 
nach rechts ausweichen (GROEDEL, DIETLEN). Auch eine nur an sich flache 
Brust kann diese Erscheinungen hervorrufen (ACHELIS). Solche Herzen sind 
nach HERZ in der Systole und Diastole gehemmt, weil sie zu wenig Platz haben. 

Die Wirkungen des regelwidrigen Zwerchfellstandes hat WENCKEBACH ein­
gehend untersucht. AuBer der Diastole beeinfluBt die Atmung das Abstromen 
des venosen Blutes in das Herz, jedoch macht sich der EinfluB bei der Ein­
und Ausatmung in verschiedener Weise geltend, immer aber so, daB ahnlich 
wie bei einer Druck- und Saugpumpe ein gleichmaBiges Abstromen stattfindet. Die 
Einatmung bewirkt ein erhohtes Zustromen des venosen Blutcs aus der oberen 
Hohlader. Das Blut wird aber zugleich auch in das Gebiet des peripherischen 
Abschnittes und zwar in dem hypophrenischen Teil der Vena cava inferior 
sowie in das Gebiet der Pfortader zuruckgestaut. Bei der Ausatmung nimmt 
der Zustrom ab, das Blut staut sich riickwarts im Gebiete der oberen Hohlvene; 
aus der unteren Hohlvene und dem Pfortadergebiet stromt aber jetzt das Blut 
vermehrt zu. Das MaB des Zustromes richtet sich in den verschiedenen Gebieten 
nach der Art der Atmung und ist bei Brust-, Bauch- und gemischter Atmung 
verschieden. Bei reiner Brustatmung iiberwiegt der ZufluB und die Stauung 
im Gebiet der oberen Hohlvene, wahrend bei reiner Bauchatmung der' ZufluB 
und die Stauung im Gebiete der unteren Hohlvene und der LebergefaBe vor­
herrscht. 

Das ZwerchfeU kann abnorm hoch und abnorm tief stehen. Als Ursache 
fiir den Zwerchfellhochstand kommen zunachst fliissige, feste und gasfOrmige 
Korper im Abdomen in Frage, also Ascites, Geschwiilste, Schwangerschaften, 
abnorme Gasansammlungen im Magendarmkanal, Meteorismus bei gesteigerten 
Garungsvorgangen, bei Fettleibigkeit und bei Menschen mit vorwiegend 
sitzender Lebensweise. Die hierbei auftretenden StOrungen des Blutkreislaufes 
ergeben sich zum Teil aus der Zwerchfellfunktion. Bei normalem Stande um­
greift es die Leber und preBt sie bei der Exspiration aus. Steht aber das Zwerchfell 
schon mehr oder weniger in Exspiration, dann muB diese Wirkung geringer 
werden; Gleichzeitig wird der Weg von der Einmiindung der Vena hepatica 
in die untere Hohlvene zum rechten Vorhof verkiirzt. Das wiirde an sich eine 
Erleichterung fiir den Zustrom zum rechten Vorhof bedeuten. Es faUt aber die 
fiir die Blutbewegung sehr wichtige rhythmische Veranderung der Wegstrecke 
mehr oder weniger fort. Ferner wird durch erhohten Zwerchfellstand auch 
die Lunge der ExspirationssteUung genahert. Damit wird sie mehr oder weniger 
entspannt. Die fiir das rechte Herz wichtige Saugwirkung wird herabgesetzt, 
die respiratorische Oberflache kleiner. Bei gleichem Gasstoffwechsel muB die 
Herzarbeit ansteigen. Eine weitere Belastung erfolgt durch den Anstieg des 
intraabdominellen Drucks, wodurch der regelnde EinfluB des Splanchnic us­
gebietes auf die Blutverteilung erheblich leidet. Letzten Endes wird das 
Herz durch das hochgedrangte ZwerchfeU quergestellt. Es dreht sich dabei 
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auch hier wie eine Wetterfahne urn eine Achse, die durch die Fixationspunkte 
am Zwerchfell und an den groGen GefaGen gegeben ist. Die Folge davon ist, 
daG Torsions- und Zugwirkungen an den GefaGen zustandekommen, die zusammen­
wirken mit del' Stauchung durch den hohen Zwerchfellstand. In gleicher Richtung 
wirkt del' veranderte Zwerchfellstand durch Erkrankungen des Zwerchfells selbst, 
Entwicklungsanomalien und Erkrankungen del' Nachbarschaft, besonders del' 
Pleuren und des Herzbeutels, hei Eventratio diaphragmatica, echten Bruchen 
des Zwerchfells und ausgedehnten Verschwartungen del' Pleura. 

Del' abnorm tiefe Zwerchfellstand ist, abgesehen von Erkrankungen del' Lungen, 
meist Teilerscheinung del' Asthenie. Er findet sich bei langen, hochaufgeschossenen 
Menschen mit und ohne andere Anomalien im Bauchraum, wie Enteroptosen. 
Es fehlt hier den Organen des Bauchraumes del' Widerstand, den das Zwerchfell 
hervorruft. Die untere Thoraxapertur dehnt sich bei del' Atmung schlecht 
odeI' gar nicht aus. Es besteht vorwiegend Brustatmung, die meist zu einer 
Erweiterung des oberen Brustkorbs fiihrt. So entsteht eine Thoraxform, die 
WENCKEBACH als Thorax piriformis beschrieben hat. Meist kommen bei solchen 
Menschen auch noch Abweichungen in del' GroGe des Herzens hinzu, die dann 
die Beschwerden noch verstarken konnen. 

DaB yom Abdomen aus die Herztatigkeit auch reflektorisch beeinfluGt wird, 
beweisen del' GOLTzsche Klopfversuch und die klinisch bei A bdominalerkrankungen 
nicht selten zu findende Extrasystolie, paroxysmale Tachykardie, Flimmer­
arrhythmie u. a. (ROEMHELD U. a.). 

Erkrankung der Atmungsmuskulatur sowie del' sie versorgenden Nervcn 
fiihren neben respiratorischen zu Zirkulationsstorungen, die sich aus del' jeweils 
bedingten Einstellung del' Ventilationslage ergeben. Die Exspiration erfolgt 
in del' Regel passiv. Aktiv wird sie nur beim Husten, Niesen und Rauspern 
betatigt. Auch das Pressen gelingt nul' bei intakter Exspirationsmuskulatur. 
Die Lahmung del' thorakalen Inspirationsmuskulatur ist erheblich schwerwiegen­
del', weil die Einatmung aktiv erfolgt. Bleibt das Zwerchfell funktionstuchtig, 
dann kann in Ruhe seine Tatigkeit fur die Atmung ausreichen. Abel' jede 
korperliche Anstrengung fiihrt zu unangenehmen Zustanden. Tritt eine ein­
seitige odeI' doppclseitige Zerchfellahmung hinzu, dann ist das Leben unmittelbar 
bedroht (EpPINGER). 

Hierher gehoren auch die "Atmungshindernisse". Schon seit LAENNEC wird 
ihnen die groGte Beachtung geschenkt, wobei dem Einteilung- und Klassi­
fizierungsbedurfnis weiter Spielraum blieb. Von "primaren" Atmungs­
hindernissen zu sprechen, ist an sich wohl verfehlt. Primal' ist die Entzundung, 
die Narbe, die Kompression, die Obturation usw., also das Grundleiden. Ebenso 
scheint die Einteilung in rein inspiratorische, rein exspiratorisehe und gemischte 
Formen del' Atmungshindernisse mehr theoretisehen als praktischen Wert zu 
besitzen. Bei del' aufeinander angewiesenen Folge von In- und Exspiration wird 
praktisch das Atemhindernis del' "gemischten Form" zuzurechnen sein. 

Rein in- und exspiratorisch konnen Hindernisse nul' bei Ventilverschliissen 
sein, bei denen die Einatmung frei, die Ausatmung abel' behindert ist odeI' um­
gekehrt. So glauben TENDELOO und LOESCHKE je einen Fall von reiner inspira­
torischer Atmungsbedingung gesehen zu haben. Die Lunge wird dabei in 
forcierte Inspirationsstellung gebracht und solange in ihr gehalten, wie das 
Hindernis wirkt. Das Organ wird uber seine Gleichgewichtslage hinaus gedehnt. 
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Es lauft nun der schon beschriebene StOrungsvorgang im Zirkulationssystem ab: 
die Capillaren werden gestreckt; ihr Lumen wird enger und kann sogar vollig 
verschwinden. Anamie, Ischamie und Gewebsuntergang sind die Folgen. 
Die Verringerung des GefaBquerschnitts steigert die Widerstande in der Lungen­
strombahn; also Emphysen mit Rechtshypertrophie des Herzens. 

In die Reihe der reinen Exspirationsstenosen gehort das Heer der Glas- und 
Instrumentenblaser. Die Lunge wird hier aufgeblaht. Es wurde friiher an­
genommen, daB dadurch auch ein echtes Lungenemphysem entstehen konne. 
FORLANINI, FISCHER, PRETTIN und LEIBKIND, LOMMEL, BRUNS und BECKER, 
JAGIC und SPENGLER fanden aber, daB unter Glasblasern und Militarmusikern 
das Lungenemphysem durchaus nicht besonders haufig auftritt. Auf Veran­
lassung von BRUNS und SCHALL durch KUHN ausgefiihrte Versuche zeigten, daB 
Tiere, die monatelang durch die KUHNsche Maske geatmet hatten, wohl ein 
Volumen pulmonum auctum, also eine Lungenblahung aufwiesen, nicht aber 
ein echtes Emphysem. Durch die behinderte Exspiration wird die Lunge zwar 
in der Inspirationslage festgehalten. Es drohen somit die Gefahren der Capillar­
dehnung und der damit verbundenen Einengung des Querschnitts. Dem entgegen 
wirkt der EinfluB des unvollkommenen V ALSALVASchen Versuches durch die 
Prellatmung. Untersucht man dabei den Blutdruck, so findet man zunachst 
leichtes Absinken, das sich aber rasch ausgleicht und iiberschieBen kann (HOCH­
REIN). Die Verkleinerung des Herzens als Zeichen der Verminderung des 
Schlagvolumens tritt vor dem Rontgenschirm auch erst gegen Ende der Priifung 
ein. Bei Exspirationsstenosen kommt es niemals zu einem vollstandigen Valsalva. 
Es kann sich demnach auch nicht ein wesentlich vermindertes Blutangebot 
zu einer eventuellen Querschnittsveranderung der Lungencapillaren hinzu­
gesellen. Die initiale Blutdruckerhohung, die man fUr das gesamte Herz, also 
auch fiir die Lungenarterie, annehmen mull, sorgt sogar fiir eine mindestens 
ausreichende Durchblutung der Lungen. Emphysematische Lungen sehen 
infolge ihrer Blutarmut blaB aus; geblahte Lungen bei unkompliziertem Volumen 
pulmonum auctum sind dagegen blaulich, also normal durchblutet oder sogar 
blutreich. Solche Bilder sieht man immer wieder bei Menschen, die nach akuten 
Dberanstrengungen, im anaphylaktischen Schock oder im asthmatischen Anfall 
gestor ben sind. Diese Beobachtungen stehen im Einklang mit der Feststellung 
von BURGER, daB sich durch den Valsalvaeffekt die Stromungsverhaltnisse in 
der Lungenstrombahn nicht wesentlich andern. Die gesamten intrathorakalen 
Organe stehen unter gleichem Druck, und das Gefalle vom rechten Ventrikel 
zum linken V orhof bleibt im ganzen unverandert. 

Wenn trotzdem bei Menschen mit Lungenblahung nicht nur die Residualluft 
erhoht gefunden wurde (LOMMEL), sondernechte Emphyseme nachgewiesen worden 
sind, so ist das noch nicht im Sinne einer atiologischenBedeutung der Exspirations­
behinderung zu werten. Gerade solche Menschen neigen auch zu rezidivierenden 
Bronchitiden. Dadurch gesellt sich zu der ExspirationsstOrung eine solche 
der Inspiration. Das beweisen auch die Kurven von RAITHER. Bei den "ge­
mischten Formen" der Atmungshindernisse entscheidet aber iiber Art und Schwere 
der DurchblutungsstOrung der Lungen der Umfang der Inspirationsstorung. Hoch­
sitzende Stenosen (KOHLER) fUhren grundsatzlich - abgesehen von graduellen 
Unterschieden - zu gleichen Veranderungen. Dabei ist es gleichgiiltig, ob sie 
extra- oder intratracheal liegen. 
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Die Durchblutungsstorungen der Lungen durch Konsistenzverarulerung des 
Lungengewebes selbst durch Tumoren, postinfektiose Geschehnisse, Karnifikation, 
Induration u. a. gehoren zum TeiI in das Gebiet der Kompressionswirkungen. 
Zum Teil sind sie Begleiterscheinungen der MitbeteiIigung von GefaBen an den 
entziindlichen Prozessen. 

AuBer durch Erkrankung von Brustkorb, Zwerchfell, Atemmuskulatur, 
Luftwegen und Lungen kann die Atmung nervos gestort sein. STRAUB nimmt eine 
Herabsetzung der Erregbarkeit des Atemzentrums im Schlaf an. Die Kohlen­
saurespannung der Alveolarluft ist im Schlaf herabgesetzt. BAYER glaubt, 
daB Iediglich im Schlaf die Impulse fehlen, die dem Atemzentrum sonst von der 
GroBhirnrinde zugehen. Auch LUMBSDEN teiIt diese Ansicht. 

Die zentral ausgelOsten Veranderungen der Atmung durch intrakranielle 
Prozesse fiihren zu den verschiedensten Storungen, die abhangig von dem Sitz 
der Erkrankung und der Mitbeteiligung von Zentren der Atmungsregulation 
sind. Dabei konnen nacheinander Erscheinungen auftreten, die durch die vier 
Zentren von LUMBSDEN (s. S. 35) bestimmt werden. Auch die groBe Atmung 
von KUSSMAUL fanden so HESS und POLLACK experimentell. 

Veranderungen in der Erregbarkeit des Atemzentrums kommen ferner durch 
Anderung der aktuellen Reaktion des Elutes zustande. Sauerung vermindert die 
Erregbarkeit, Alkalisierung erhoht sie. Hierher gehoren die Atmungsstorungen 
bei fieberhaften Erkrankungen, Spatfolgen von Kampfgasvergiftungen (MEEs­
KINS), StoffwechseI- und Nierenerkrankungen (Coma diabeticum, Coma ur­
aemicum). 

Peripherisch-nervose Storung der Atmung erfoIgt iiber den Vagus entweder 
im Sinne der Reizung als Asthma bronchiale oder im Sinne der Lahmung, 
z. B. bei Kampfgasvergiftungen. 

Durch die nervosen Storungen der Atmung werden im wesentlichen Atem­
groBe und Atemtyp geandert. Die daraus entstehenden Kreislaufstorungen 
in der Lungenstrombahn ergeben sich aus der Besprechung der "Atmungs­
hindernisse" . 

B. Durchblutungsstorungen der Lungen auf Grund kardiovascuUirer Veranderungen. 
Bei Herzanomalien werden die Auswirkungen auf den kleinen Kreislauf 

in erster Linie von Sitz, Art und Umfang der Anomalie abhangen. Das gilt 
fUr angeborene und erworbene Veranderungen sinngemaB in gleicher Weise. 

1. Angeborene Herzanomalien. 

Entwicklungsgeschichtlich vollzieht sich die Trennung der urspriinglich 
einheitlichen Herzanlage in ein rechtes und linkes Herz nach drei Seiten (HIS). 
In dem gemeinsamen Truncus arteriosus bildet sich das Septum aorticum, 
wodurch die Aorta von der Pulmonalis geschieden wird. Von der Herzspitze 
wachst dem Septum aorticum das Ventrikelseptum entgegen. Die freien Rander 
des Aortenseptums, das die Arterienurspriinge nach unten zu iiberragt (pars 
membranacea), und des Kammerseptums verwachsen miteinander. Die Trennung 
beider Kammern wird in dem hinteren, zwischen Mitral- und Tricuspidalostium 
liegenden Teile dadurch vollstandig, daB der obere Rand des Ventrikelseptums 
mit einem dritten, von der Vorhofwand nach unten wachsenden Septum, der 
Vorhofscheidewand, zusammenwachst. Wahrend des fetalen Lebens bleibt in der 
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Vorhofscheidewand ein Loch, das Foramen ovale, das die Verbindung zwischen 
rechtem und linkem Herzen herstellt. Die Trennung ist am Ende des zweiten 
Monats beendet. Nach del' Geburt schlie13t sich das Foramen ovale durch den 
veriinderten Druck in den Vorh6fen. Die Verwachsung erfolgt hiiufig nicht voll­
stiindig. Kleinere Offnungen bleiben nicht selten bestehen. 

MONCKEBERG faBt die Mi13bildungen des Herzens in drei groBe Gruppen 
zusammen und ordnet sie nach del' gestOrten Entwicklungsphase. 

Er unterscheidet: 
A. Storungen der ersten Phase. 
I. Arkadie. 
2. Dextrokardie. 
3. Ektopie a) durch Fissura partiaIis (Ectopia totalis), b) durch Zwerchfellanomalien 

(Ectopia subthoracalis sivc abdominal is), c) durch Verlagerung nach obcn (Ectopia supra­
thoracalis sive cervicalis), d) durch Herzbcuteldefekte. 

4. ~Iakrokardie (abnorm groll angelegtc Herzen). 
5. Duplicitas et multiplicitas cordis. 
B. Storungen der zweiten Phase. 
1. Fehlen aller, mehrerer odeI' cines Septums: a) Cor bilocularc mit Truncuspersistenz, 

b) Cor bilocularc, c) Cor triloculare, d) Truncus arteriosus persistens. 
2. Septumdefekte: a) Defekte des Vorhofseptums, b) offenes Foramen ovale (secundum), 

c) Kammcrseptumdefekte, I. Defekte del' Pars membranaeea, 2. fehlendc odeI' mangelhafte 
Anlage. 

3. Fehlbildungen del' Septen: a) Fehlbildungen des Vorhofseptums, I. Abwciehungen von 
del' Wachstumsrichtung (Atresic des Ostium atrioventrieulare, nichtentziindliche Versehliisse 
des Tricuspidalostiums, Atrcsic dcs l\Iitralostiums), 2. Deviation eines Teiles des Vorhof­
septums (Atrium triloculare), b) Fehlbildungen des Ventrikelseptums, e) Fehlbildungcn 
des Septum aorticum, d) Transposition del' gro/3en Gefii/3e, e) Pulmonalstenose und ·atresie, 
f) Aortenstenose und -atresie, g) Stenose des Conus pulmonalis mit subaortalem Defekt und 
normaler Stellung der Gefii/3e, h) Stenose und Atrcsie del' Pulmonalis und Aorta ohne sub­
aortalcm Defckt. 

C. Storungen der dritten Phase. 
1. Storungen am Ubergangsteil von Sinus und Vorhof: a) Persistenz del' linken obcren 

Hohlvene, b) Fehlbildungen im BereichI' del' unteren Hohlvcne, c) Fehlbildungen im Bereiehe 
des Sinus coronarius. 

2. Storungen am Ubergangsteil zwischen Vorhofen und Kammern: a) Variationen in del' 
Zahl del' Tricuspidalklappen, b) Variationen in del' Zahl del' Mitralklappen. 

3. Storungen an del' GrenzI' yon Ventrikelabschnitt und Truncus: a) Variationen in der 
Zahl del' Aortenklappen, b) Variationen in del' Zahl del' Pulmonalisklappen. 

4. Storungen des Ductus arteriosus und del' Aorta in del' Gegcnd des Ductus: a) Persistenz 
des Ductus arteriosus, b) Aneurysma des Ductus arteriosus, e) Isthmusstenose del' Aorta, 
und zwar 1. typisehe Form, 2. obere Isthmusstenose, 3. untere Isthmusstenose. 

Die Storungen in del' ersten Entwicklungsphase schlie13en die Lebensfiihigkeit 
entweder v6llig aus (Akardien, mehrfache Herzanlagen und Spaltbildungen) odeI' 
haben in del' Regel keinen Einflufl auf Herzfunktion und Kreislauf (kleincre 
Fissuren im Sternum, Dextrokardien, Makrokardien [VlRCHOW, SCHMINCKE, 
SIMMONDS]). 

In del' zweiten Phase herrschen die Septumdefekte VOl'. Fehlen siimtliche 
Septen, dann ist ein extrauterines Leben nicht m6glich (MONCKEBERG). 
Bei dem Cor biloculare munden beide Vorh6fe in den gemeinsamen Ventrikel 
(JENSEN, MICHAELSON); bei Atresie del' Pulmonalis wird die Lunge durch den 
Ductus arteriosus odeI' den 6. Aortenbogen mit Aortenblut versorgt. MANN, 
HOFFMANN und v. MUNTZE, MONCKEBERG berichteten libel' eine 22jahrige 
Frau mit einem Cor triloculare. \VlRTH, MONCKEBERG, HULSE, PREISS, 



48 C.E.SCHUNTERMANN: 

WRIGHT, BUCHMANN, DRAKE und WRIGHT und WERNER beschrieben die Per­
sistenz des Truncus arteriosus, HECHT, MONCKEBERG, ROKITANSKY, RUGE 
und JAFFE Defekte des Vorhofseptums. In der Beobachtung von HECHT und 
MONCKEBERG hande"Ite es sich um ein 6jahriges Madchen. Der Defekt war 
fiir zwei Finger durchgangig. Daneben bestand eine altere Thromboendokarditis 
der Tricuspidalis, Mitralis und Pulmonalis mit Insuffizienz der betreffenden 
Klappen und beiderseitiger exzentrischer Herzhypertrophie. Auch das Herz 
in der Beobachtung von JAFFE, MOHR und HERZOG zeigte eine starke Rechts­
hypertrophie. 1m Vorhofseptum bestand in der unteren Halfte ein fiinfmarkstiick­
groBer Defekt. Das von GELLERT beschriebene Herz eines "frontdiensttauglichen" 
Soldaten wies einen Defekt im vorderen Anteil des Vorhofseptums .auf mit zwei­
gespaltenem Aortenzipfel der Mitralis, abnormer Enge der Aorta und abnormer 
Weite der Lungenschlagader. 

Das Foramen ovale wird etwa in 30% aller Obduktionen offen gefunden 
(HERXHEIMER). Ais Ursache wird angegeben das Ausbleiben der Verwachsung 
seines hinteren Randes mit der linken Flache des Limbus Vieussenii (Septum 
secundum) und das Ausbleiben der Deckung des hinteren Randes mit dem vorderen 
Schenkel des Septum secundum, weil das Foramen ovale zu groB ist, das Septum 
primum, das zur Valvula foraminis ovaHs wird, mangelhaft ausgebildet ist oder 
das Septum secundum ein zu geringes Wachstum hatte. Bei den Beobachtungen 
von ZEIDLER handelte es sich urn einen 31jahrigen Mann mit einem Defekt von 
5,5 : 5 cm und eine 48jahrige Frau mit einem Defekt von 5,5 : 4 cm. In beiden 
Fallen war die Aorta engcr als die Lungenschlagader. 

Die friihere Einteilung der Kammerseptumdefekte von ROTKIANSKY ist 
durch HIS, BORN und SATO verbessert worden. Sie unterscheiden: 

1. Defektbildungen bei normaler Anlage des Foramen interventriculare, und zwar 
a) Dcfekte, bei denen der VerschluB des Foramen interventriculare durch die rechtsseitigen 
medialen Endothelkissen ausbleibt, 1. durch falsche Stellung des Ohrkanals, 2. durch mangel­
hafte Anlage der medialen Endothelkissen, b) Defekte, bei denen infolge Verschiebung des 
Bulbusseptums nach vorn die Verschmelzung der Bulbusschenkel mit den vorderen medialen 
Epithelkissen unterbleibt und die dadurch bedingte Forderung des Verschlusses des Ostium 
interventriculare fortfiill t. 

2. Defektbildungen bei zu weiter Anlage des Foramen interventriculare. 
Die Defektbildungen bei normaler Anlage des :Foramen interventriculare 

betreffen die Pars membranacea; bei zu weiter Anlage des Foramen interventri­
culare ist das Ventrikelseptum mangelhaft oder gar nicht angelegt. Verlagert 
sich bei Defektbildungen durch zu weite Anlage des Foramen interventriculare 
die Erweiterung mehr nach hinten, dann findet sich meist eine Verlagerung 
des Bulbusseptums nach vorn. Diese fiihrt zur Stenosierung der Pulmonalis. 

Der leichteste Grad der Entwicklungshemmung des Septum bulbi (aorticum) 
ist der im Septum membranaceum liegende subaortale Defekt. Die Vereinigung 
des Septums mit der Spina vestibuli bleibt an umschriebener Stelle aus. Die 
Begrenzung besteht allseitig aus Bindegewebe. HART fand den subaortalen Defekt 
bei einem Ijahrigen Madchen. Es bestand eine geringe Dilatation nach links. 
Bei FRAENKEL- MONCKEBERG handelte es sich urn einen 37jahrigen, bei 
MONCKEBERG urn einen 25- und 33jahrigen Mann. Es lag meist eine Rechts­
hypertrophie vor. 

SChOll ROKITANSKY unterschied subaortale Defekte mit und ohne abnorme 
SteHung dcr groBen GefaBe. Unter seinen 22 Beobachtungen befindet sich nur 
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eine mit normaler Stellung, ein 1 Monat altes Kind. Reine Formen der Defekt­
bildungen sind von PREISS, ARNOLD, EISENMENGER u. a. beschrieben worden. 
HERMANN MULLER berichtete iiber 9 Beobachtungen von "Maladie de ROGER" 
(unkomplizierte Fehlbildungen in Gestalt von offenem Septum ventriculorum). 
Das atrioventrikulare Reizleitungssystem verlauft meist am hinteren Rande des 
Defektes (MONCKEBERG), es kann aber auch als Briicke den Defekt teilen, 
oder der linke Schenkel zieht vor dem Defekt herunter (SATO, ASCHOFF). Meist 
funktioniert die "Oberleitung normal, nur ASCHOFF beschrieb dabei einen Herzblock. 

}4'ehlbildungen des Vorhofseptums sind selten. Sie haben ihre Ursache in Ab­
weichungen von der Wachstumsrichtung. Erfolgt diese nach rechts, so fiihrt sie 
zu einer Atresie des Ostium atrioventriculare, d. h. es entsteht eine Tricuspidal­
stenose mit groBem rechtem Vorhof und rudimentarem rechtem Ventrikel 
(MONCKEBlmG, SCHREIBER, KUHNE, KEITH, WIELAND, HUEBSCHMANN u. a.). 
In diese Gruppe gehorenauch die nichtentziindlichen Verschliisse derTricuspidalis, 
die zwar noch seltener sind (JOST, SPOLVERINI-BARBIERI). Das Cor triatriatum 
entsteht durch Abweichung nur eines Teiles des Vorhofseptums. BORST beschrieb 
eine Beobachtung bei einer 38jahrigen Frau. BARBIERI und PREISS teilten 
zusammen 3 Beobachtungen mit. 

Fehlbildungen des Ventrikelseptums scheint die Transposition der Atrio­
ventricularklappen oder der Ventrikel verstandlich zu machen (LOCHTE). Die 
haufigste }4'ehlbildung ist die des Septum (Trunci) aorticum (ROKITANSKY). 

Die normale Drehung des Truncusseptums geschieht um 225°. Bei Normal­
stellung der GefaBe liegt die Aorta links hinten, die Pulmonalis rechts vorn 
( Situs solitus, Grund/orm I), oder die Aorta liegt rechts hinten und die Pulmonalis 
links vorn (Situs transversus, Grund/orm I). Bei der echten, reinen Transposition 
der Ge/iifJe liegt entweder die Aorta rcchts vorn und die Pulmonalis links hinten 
( Situs solitus, Grund/orm II), oder die Aorta liegt links vorn und die Pulmonalis 
rechts hinten (Situs transversus, Grund/orm II). 

1st die Trennung der beiden Ventrikel, der V orhOfe und ihrer GefaBe voll­
kommen, so ist ein extrauterines Leben nicht moglich. Entspringt aber die 
Pulmonalis mit einem Teil doch noch aus der rechten Kammer und bestehen 
auch andere Anomalien wie Scheidewanddefekte, offener Ductus arteriosus 
u. a., so kann das Leben erhalten sein. 

Stenosen oder Atresien des Pulmonalisostiums gehoren zu den haufigsten 
kongenitalen Veranderungen. Nach v. ROMBERG machen sie bei Kindern 3/5 
aller Beo bach tungen ii ber ange borene Anomalien aus, bei Menschen ii ber 12 <T ahren 
iiber 4/5, Hierbei spielt die erhebliche Sterblichkeit der iibrigen Formen eine 
groBe Rolle. Die Conusstenose kann mit und ohne Stenose der Pulmonalis, 
mit und ohne subaortalen Defekt auftreten. BOCK -MONCKEBERG berichteten 
iiber ein 61/ 2 Monate altes Madchen, BOCK iiber einen 2jahrigen Knaben und 
MONCKEBERG iiber ein 4 Monate altes Madchen mit Conusstenose, Rechts­
stellung der Aorta und subaortalem Defekt. KlUTH, SUDHOFF und MONCKE­
BERG sahen Sauglinge von wenigen Tagen bis 5 Monaten mit Stenose und 
Atresie des oberen Conusabschnittes und des Pulmonalisostiums mit Rechts­
stellung der Aorta und subaortalem Defekt. GROEDEL und MONCKEBERG be­
richteten iiber einen 13jahrigen Knaben mit Ostiumstenose der Lungenarterie 
bei Rechtsstellung der Aorta. 

Ergebnisse d. inn. Med. 57. 4 
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Stenosen und Atresien des Aortenostiums kommen ebenfalls mit und ohne 
Septumdefekte, mit und ohne Anomalien der GefaBeinpflanzung vor. Die 
Hypoplasie des linken Herzens ist um so ausgesprochener, je starker die Stenose 
ist. Es finden sich alle "Obergange bis zum Cor pseudotriloculare (PIETZSCH). 
1st der VerschluB der Aorta vollkommen, so entwickelt sich die linke Kammer 
nicht weiter. Der Kreislauf wird vom rechten Ventrikel uber den offenen Ductus 
arteriosus aufrecht erhalten. 

In der dritten Phase kann zunachst die linke obere Hohlvene persistieren. 
Der Sinus reuniens wird dann in den rechten V orhof einbezogen. Das linke 
Sinushorn bildet sich nicht zuruck. Fehlbildungen im Bereiche der Lungen­
venen sind von SCHELENZ, MONCKEBERG, GEIPEL, MWHAELSOHN, ROKI­
TANSKY, GRUBER, EpSTEIN, JENSEN, GROSSE, STOEBER, BORST, MIURA, CHIARI 
u. a. beschrieben worden. Einmundung des rechten Sinus venosus in den linkcn 
Vorhof ist selten (BENECKE, BAUER). Immerhin ist der von BENECKE-OTT 
beobachtete Kranke 22 Jahre alt geworden. Fehlcn des Sinus coronarius ist 
noch seltener (JENSEN, MONCKEBERG). Die Entwicklungsstorungen am "Ober­
gangsabschnitt zwischen Vorhofen und Kammern hangen eng mit den Septum­
storungen zusammen. Variationen in der Zahl der Tricuspidalklappen, Ab­
weichungen in der Zahl der Mitralklappen, der Aorten- und Pulmonalisklappen, 
Offenbleiben des Ductus arteriosus mit und ohne StOrungen der Aorta im Bereichc 
des Ductus gchoren hierher. Bei der Isthmusstenose der Aorta ragt ein Septum 
mit zentraler bffnung in das Gefal3lumen, hinein oder die Aorta ist an dieser Stelle 
auffallend eng. Die erste StOrung wird durch Stehenblciben auf einer fruhcren 
Entwicklungsstufe, die zweitc durch vorzeitigen Verschluf3 des Ductus arteriosus 
crklart. Die anatomischcn Verhaltnisse sind von HERXHEIMER und GRUBER 
klargelegt worden. Infolge des erschwerten Blutabflusses erweitert sich der 
Aortenbogen. Auch die yom Arcus abgehenden GefaBe werden weiter und er­
reichen bis das FMache ihres normalen Durchmessers. Durch die erweiterten 
Intercostalarterien, die im Rontgenbild als erweiterte GefaBfurchen an den Rippen 
meist einer Seite sichtbar werden, und die Arteria mamaria interna oder 
durch Arterien der Riickenhaut und Riickenmuskulatur entwickelt sich cin 
Kollateralkreislauf, der mitunter sicht- und fiihlbar ist (v. ROMBERG). 

2. Erworbenc Herzanomalien. 

Erworbene Insuffizienzen und Stenosen des Aortenostiums betreffen, solange 
der Hcrzmuskel suffizient ist, nur das linke Herz, und hier in erster Linie die 
linke Kammer. Bei SchluBunfahigkeit der Aortenklappen stromt in der Diastole 
riicklaufig aus der Aorta Blut in den Ventrikel zuriick. Andererseits erhalt die 
Kammer das normale Schlagvolumen des linken Vorhofs. Es entsteht dadurch 
eine starkere Fiillung, die in der Systole in annahernd derselben Zeit und an­
nahernd so vollstandig ausgetrieben wird wie der normale Inhalt. Das ist aber 
nur durch erhohte Arbeitsleistung moglich, d. h. der linke Ventrikel hyper­
trophiert (Abb.9, S.51). Die Anfangsspannung des Ventrikcls kann infolge 
der veranderten Herzarbeit zunchmen, sie braucht es allerdings nicht; denn fiir 
einen durch Arbeit hypertrophischen Muskel bedeutet die Bewaltigung einer 
groBeren Arbeit notwcndigerweisc noch nicht eine erhohtc Kraftentfaltung. 
Dementsprechend fand H. STRAUB auch den Druck im linken Vorhof anniihernd 
normal. Fehlt aber die Riickwirkung auf dcn linken Vorhof, dann bleibt auch 
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del' kleine Kreislauf unheeinfluBt. Die iihrigen Herzahschnitte sind daher bei 
der Aortenklappeninsuffizienz bei volligel' Kompensation unverandert. Das Bild 
andert sich aber sofort, wenn · eine muskulare Mitralinsuffizienz hinzutritt. 

Ahnlich liegen die Verhaltnisse hei der Aortenklappenstenose. Auch hier 
steigt durch den erhohten Widerstand am Aortenostium die Herzarbeit an. Der 
systolische Riiekstand wird groBer. Hinzu tritt das normale Schlagvolumen 
des linken Vorhofs . Die linke Kammer hypertrophiert. Das weitere lauft wie 
bei der Aortenklappeninsuffizienz £lb. Die Anfangsspannung kann ansteigen, 

Aut>. \). Aorteninsuffi?ien?. Das auf gleieher I' latte mitphotographiertc Her? ?cillt <lie sehr starke Ycrgrollerllllg 
<les linken Ventrikels beson<lers <lcuUich. 

braucht es aber nicht zu tun. Da auch hier Rtickwirkungen bei volligel' Kom. 
pensation auf den linken Vorhof ausbleiben, fehlt der Einflull auf den kleinen 
Kreislauf und die iibrigen Herzabschnitte. 

Vollig anders liegen die Verhaltnisse bei den Fehlern des atrioventrikuIaren 
Ostiums des linken Herzens. Bei der Mitralklappenstenose ist die Entleerung 
des Schlagvolumens vom linken Vorhof nach der linken Kammer erschwert. 
Der Druck muB daher im linken "orhof ansteigen. Die Arbeitsleistung wachst, 
Hypertrophie ist die Folge. Da nun der Vorhof wesentlich muskelschwacher 
ist als die Kammer, kommt es bald zur Dilatation. Der linke "orhof liegt, wie 
das Situsbild S. 28, Abb. 2, zeigt, zwischen der hinteren Thoraxwand und den 
muskelstarken Kammern, von hinten gesehen vor der Pulmonalis. Bine Druck. 
steigerung im Vorhof mull sich daher unmittelbar der Pulmonalis mitteilen. 
Andererseits tibt die VergroBerung des linken Vorhofs einen unmittelbaren 
Druck auf die Lungenschlagader aus (EDENS) . 1st die VergroBerung stark 
genug, dann kommt es zu einer Kompression, d. h. zu einer Stenosierung des 
Pulmonalisstammes mit ihren Folgen auf das rechte Herz. Der rechte "entrikel 
muB mehr Arbeit leisten, er hypertrophiert . Der linke \' entrikel erhalt ein 
geringeres Schlagvolumen als normal. Er hat also keine lVlehrarbeit zu leisten, 
im Gegenteil, seine Arbeitsleistung nimmt abo 

4* 
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Bei der Insuffizienz des Mitralostiums flieBt je nach der GroBe des Defektes 
ein groBerer oder kleinerer Teil des Ventrikelschlagvolumens mit jeder Systole 
in den linken Vorhof zuruck. Dieser flint sich, da er annahernd denselben Zu­
strom aus den Lungenvenen erhalt, starker als normal. Urn sein normales Schlag­
volumen in der Diastole aufnehmen zu konnen, muB er unter vermehrter Arbeits­
leistung das groBere Schlagvolumen in derselben Zeit wie ein normales in den 
linken Ventrikel entleeren. Die :Folge ist Zunahme des Druckes im linken 
Vorhof und Hypertrophie bei maBiger Dilatation. Der Druck steigt ferner 
durch unmittelbare Dbertragung eines Teiles des Druckes dcr linken Kammer 
durch die insuffiziente Klappe. Druckerhohung im link en Vorhof und Dilatation 
haben nunmehr denselben EinfluB auf die Pulmonalis und das rechte Herz wie bei 
der Stenose des Mitralostiums. Da aber der linke Ventrikel in der Diastole von 
dem linken Yorhof ein groBeres Schlagvolumen erhalt und dieses aufnehmen und 
auch in der Yentrikelsystole wieder abgeben muB, steigt auch hier die Arbeits­
leistung an. Hypertrophie und Dilatation des linken Ventrikels sind die Folge. 

Die Insuffizienz der Tricuspidalklappe zcigt demgegenuber wieder wenig 
EinfluB auf den Lungenkreislauf. Rei jeder Systole flieBt Blut aus dem rechten 
Ventrikel in den rechten Vorhof zuruck. Dieser wird dadurch und durch den 
ZufluB aus den Hohlvenen starker gefullt, der Druck steigt an; Dilatation folgt. 
Das vcrmehrte Schlagvolumen wird unter groBerer Arbeitsleistung in den rechten 
Ventrikel entleert. Folge ist Hypertrophie. Da der rechte Vorhof keinen Druck 
auf die Lungenschlagader ausuben kann und sich der Ventrikeldruck durch die 
insuffiziente Klappe auch nicht der Pulmonalis mitteilt, wie dieses bei der Mitral­
insuffizienz geschieht, so kann auch keine Druckerhohung in der Lungenschlagader 
auftreten. Dazu kommen die Reobachtungcn von STADLER. Die Vermehrung 
der Anfangsfullung reicht nur bei geringfiigiger Klappeninsuffizienz zum voll­
standigen Ersatz des durch die Tricuspidalis abflieBenden Ventrikelblutes aus. 
Bei starkeren Yeranderungen fehit dem rechten Vorhof die Kraft, erhohte 
Schlagvolumina auszuwerfen. Dadurch flieBen geringere Blutmengen aus den 
Hohlvenen abo Die Folge ist cine venose Stauung und ein verminderter ZufluB 
zur Lungenarterie. 

Die Stenose des Tricuspidalostiums ist bisher als isolierter Klappenfehler 
noch nieht beobachtet worden. Der kleine Kreislauf muB theoretisch dabei 
noch weniger beteiligt sein, weil die venose Stauung das Bild beherrscht und der 
AbfluB in die Lungenschlagader noch geringer ist als bei der Insuffizienz. 

Stenosen der Pulmonalisklappen sind als erworbene Klappenfehler selten. 
Sie kommen meist angeboren vor. RINDFLEISCH und OBERNIER, COLBERG und 
EBSTEIN haben Stenosen durch Druck eines Aortenaneurysmas beschrieben. 
SCHWALBE teilte einc Stenose des Conus arteriosus durch narbige Umwandlung 
luischer Prozesse mit. Aus gleichen Bedingungen wie die des Aortenostiums 
am linken Ventrikel fuhrt die Pulmonalistenose zu einer starken Hypertrophie 
der rechten Kammer. Solange der Klappenfehler kompensiert ist, kann eine 
erheblichere Dilatation fehlen. Da der ZufluB zur Lungenarterie klein ist, wie 
auch der Zuflul3 zur Aorta bei der Stenose des Aortenostiums gering ist, bleibt 
eine Steigerung des Druckcs in dcr Pulmonalis aus. Wird die Kammer in­
suffizient, dann treten die Erscheinllngen der Tricllspidalisklappen-Insllffizienz 
mit venoser Staullng auf. Auch hierbei bleibt der kleine Kreislallf unmittelbar 
unbeeinfluBt. 
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Insuffizienzen der Pulmonalisklappen sind als Klappenfehler auBerordentlich 
selten. Die relativen Insuffizienzen, die bei starkerer Drucksteigerung in der 
Lungenschlagader auftreten konnen, gehoren nicht hierher. Sie haben andere 
Ursachen und sind durch das jeweilige Grundleiden in ihrem EinfluB auf den 
kleinen Kreislauf gekennzeichnet. Theoretisch muB die Arbeit des rechten 
Ventrikels zunehmen und der Druck in der Lungenschlagader ansteigen. 

Herzmuskelerkrankungen mit und ohne Rhythmusstorungen treten in der 
Regel in erster Linie durch ihre Insuffizienzerscheinungen oder durch ihre Grund­
leiden in Beziehung zum kleinen Kreislauf. Bei Insuffizienzen des Herzmuskels 
treten meist durch VergroBerungen des Herzens muskulare Klappeninsuffizienzen 
auf. Diese unterscheiden sich in ihren Auswirkungen auf den kleinen Kreislauf 
von denen durch endokarditische Prozesse hervorgerufenen nicht. 

Bei Ergiissen im Herzbeutel teilt sich der Druck der Fliissigkeit gleichmaBig 
allen Herzabschnitten mit. Die muskelstarken Kammern werden weniger be­
troffen als die muskelschwaehen Vorhofe und der Ansatz der groBen GefaBe. 
Es wird von del' GroBe des Ergusses und del' Spannung, unter del' er steht, 
abhangen, ob der Druck in den Vorhofen und del' Lungenschlagader steigt. Bei 
volligen Obliteration en des Perikards wird das Herz wie von einem Panzer um­
schniirt. Systole und Diastole sind behindert. Yorhofe und Ansatz der groBen 
GefaBe werden in den Narbenzug mit einbegriffen. Meistens beherrschen In­
suffizienzerscheinungen das klinisehe Bild. Lockere Verwachsungen odeI' partielle 
Obliteration en entziehen sich meist der physikalischen Diagnose. 

Erworbene Verlagerungen des Herzens sind viel haufiger als angeborene. 
Sie kommen bei angeborener oder in fruher Jugend erworbener Defektbildung 
der linken Lunge (v. ROMBERG), hochgradiger Trichterbrust (GROEDEL), Schrump­
fungszustanden nach Lungenerkrankungen, Perikarditiden, Relaxatio dia­
phragmatica, Hernien usw. VOl'. Ihre klinischen Erscheinungen sind durch das 
Grundleiden gegeben (s. S. 42, 46). 

3. GefaBanomalien. 

Die Erkrankungen der LungengefafJe rufen meist wohlumschriebene Krank­
heitsbilder hervor, sodaB ihre Besprechung im speziellen Teile gerechtfertigt ist. 

Bei essentieller Hypertonie und sekundarer Blutdrucksteigerung (roter und 
blasser Hoehdruck nach VOLHARD) steigt der Druck in der Lungenarterie. 
Das ist aus del' konzentrischen Herzhypertrophie, die bei Drucksteigerung 
im groBen Kreislauf bei Obduktionen gefunden wird, zu schlieBen. 

4. Die anatomischen Yeranderungen primarer Behinderung 
der Lungendurch blutung. 

Ein Muskel, der fortgesetzt Arbeit leistet, zeigt zwei besonders auffallende 
Eigenschaften: er wird straffer und bei entsprechender Dauer und Schwere der 
zu leistenden Arbeit auch umfangreicher. Erst wachst die Spannungsfahigkeit, 
dann das Volumen. Auch das Herz ist ein Muskel und unterliegt den gleichen 
Gesetzen. Mit korperlicher Arbeit belastet der Mensch auch sein Herz. Dieses 
antwortet ebenfalls zunachst mit einer Tonuszunahme. Erst bei fortgesetzter 
schwerer korperlicher Arbeit wird es auch groBer (E. KIRCH). 

Die Tonuszunahme eines Muskels ist an die contractile Substanz gebunden. 
Besonders aus den Untersuchungen von SCHlEFFERUECKER ist bekannt, daf3 
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die Volumenzunahme durch Vermehrung des Sarkoplasmas, des Nahrspeichers 
der Muskulatur erfolgt. Die contractile Substanz nimmt nur gering zu; die Kern­
substanz im Verhaltnis sogar ab. SCIDEFFERDECKER nimmt daher selbst an, 
daB die gegenseitige Verschiebung von Kern- und Fasermasse moglicherweise 
mit wesentlichen Qualitatsanderungen einhergeht, sodaB aus der Masse nicht 
ohne weiteres auf die Funktion geschlossen werden kann. Der hypertrophische 
Muskel ist zu erhohter Arbeitsleist,ung befahigt, besonders dann, wenn es sich 

urn eine Dauerleistung ge­
wisser Starke handelt. Anfor­
:lerungen tiber die zur Zeit 
:lcstehcnde Durchschnitts­
leistung deckt der Muskel aus 
,einer Reservekraft. Dies(' 
tber ist fiir den hypertrophi­
;chen Muskel geringer als fiir 
:len normalell (EDENS). ZUI' 
t\rbeitshypertrophie gehort 
~ine Dauerleistung von cineI' 
iibcr die Durchschnittsbela­
stung hinausgehenden GroBe. 

E8 gibt auch Herzhyper­
trophien, die bald die eine und 
bald die andere Seite mehr 
betreffen (E. KIRCH). Sie 
werden beiintaktcm Klappen­
'1pparat durch Erhohung del' 
pcripherischen Widerstande 
im groBen oder kleinen Krei8-
[auf erklart. Die jeweils be­
teiligteHerzkammcr hatgegen 

AiJb. 10. 2 m-Aufnahme iJei Hypertonic YOli 200/100 Hg. einen erhohten Druck zu ar-
beiten. Dieser kann im groBen 

Kreislauf auf einfache Art gem essen werden. Wir sehen hier das gleiche Bild: 
Zunachst leistet der linke Ventrikel die crhohte Arbeit durch Spannungszunahme, 
odeI', wenn man so will, aus der Reservekraft. Die klinisch nachweisbare Hyper­
trophie kann sehr viel spateI' erfolgen, wie nachstehende Beobachtung zeigt: 

Eck., Hermann. 40 .Jahrc alt: Botc, friiher Fischer. Diesel' Bcruf konnte wegen Atcmnot 
bei schwerercr Arbeit Iucht mchr ausgciibt werden. Seit 1935 dauernd wegen eines Herz­
leidens in iirztlicher Behandlung. Am 27. 10.38 Klagen iiber Bcwegungsdyspnoc, Kopfwch, 
Schwindelanfalle und Angina pectoris. 

Re/und. 40 Jahre alt, 179 cm groll, 72 kg ohne Kleidung schwcr. Gutcr KZ. Kopf, Pu­
pillen, Rachenorgane, Schilddriise, Thorax und Lungen O. B. Herzgegend unauffiillig. 
keine abnormen Pulsationen, keinc abnormen V cncnschwellungen am Halse. Herzstoll 
im 6. IKR. cben in del' MOL. fiihlbar. Herzgrolle siehe Rontgenbild. Herztonc rein, 1. MT. 
paukend. Im Licgen kurzes systolisches Gerausch an dcr Spitze RR. 200/100. Puis 104. Leib 
Gclcnke, Xervensystem o. B. KcineOdeme. Variccn. \Va.R. ncgativ. Senkung nach WESTER­
GREN: 5: 9: 54 mm. Hgl. i!!l%, Erythrocyten 4560000, Leukocyten (lOOO, Ausstrich: Bas. 
1 %, Eos. 1%. Stabk. 2%, Segm. H3%, Lymph. 28%, Monoc_ 5%. Vitalkapazitiit 2900 cern 
(Sollwert 4HOO-5550). Hest-X 40 mg. Harnsiiure 4,6 mg. Indican negativ. VOLIIARDscher 
Wasserversuch normal. Ekg.: Sinustachykardic bei Steillage, Myokardschaden. R6ntgen­
aufnahme 2 m (Abb. 10, S.54). 



Kreislaufstorungen der Lunge. 55 

Die rechtsseitigen Hypertrophien werden auf eine vermehrte Beanspruchung 
des Atmungsorgans bezogen. Bei Langstreckenlaufcrn und Boxern ist sie von 
E. KIRCH beschrieben worden. Sie kann hier als Arbeitshypertrophie aufgefa13t 
werden. Meist tritt sie jedoch bei Erhohung der Widerstande in der Lungen­
strombahn auf. Chronische Bronchitis, Lungenemphysem, Kyphoskoliose, 
chronische Pneumonie, Bronchiektasen, Pleuraergusse und -verschwartungen, 
Dauerpneumothorax und Erkrankungen der Lungengefa13e werden als Ursache 
bei unversehrtem Klappenapparat angefiihrt. Wenn man Gelegenheit hat, ofter 
bei Obduktionen zugegen zu sein, ist man erstaunt, wie wechselvoll die Grade 
der Rechtshypertrophie bei den genannten Krankheiten sind. BACHMANN teilt 
z. B. mit, da13 er bei Kyphoskoliosen 50% Rechtshypertrophien, 25% Links­
hypertrophien und 17 % Hypertrophien beider Ventrikel gefunden hat. Bei 
kunstlichem Pneumothorax ist das Auftreten von Rechtshypertrophien um­
stritten (CARLSTROM, BRUNS u. a.). Es ist daher wahrscheinlich, da13 del' gemein­
same Nenner "Querschnittseinengung" in einzelne Positionen aufgelost werden 
mu13, wenn fur samtliche Befunde und Differenzen eine befriedigende Erklarung 
gegcben werden soIl. Es wurden daher die Erkrankungen, die in erster Linie 
als Ursachc hiI' eine Rechtshypertrophie genannt zu werden pflegen, in folgender 
Tabelle 2 in drei Gruppen eingeteilt. Die erste umfa13t die Entzundungen des 
Bronchialbaums. Uberlcitung zur Gruppe 2 bildet die chronische Pneumonie. 
Gruppe 2 selbst enthalt die Volumenveranderungen del' Lunge. In Gruppe:l 
sind die reinen Kreislauferkrankungen genannt. 

Uruppf.' 1 
._---_. -----

Yeritndcrungen illl ·Bronehial~ 
haunt 

Chronische Bronchitis 
Bronchiektasen 

Tabelle 2. 

GrUPllC 2 

Yolulllycriindl'rungen 
<ler Llllll(e 

Ergiisse 
Tumoren 

--I 

Gas 
Plcuraobliterationcn 

Chronische Pneumonic 
Emphysem 

Kyphoskoliosen 

Gruppe :3 

K reislullfstorungcll 

Klappenfehler 
Gefa13erkrankungen der Lungen­

gefa13e 
Hypertonie 

Das gemeinsame klinische Zeichen der Gruppe 1 ii:lt der Husten. Tabelle:{ 
vergleicht die Starke der durch ROHRER berechneten Luftstromung im Bronchial­
baum mit der BEAUl<'ORT-Skala. In Spalte 4 ist die Geschwindigkeit in Stunden­
kilometern angegeben, um zu zeigen, welch ungeheure Krafte bei einem Husten­
sto13 wirksam werden. Samtlichc Zahlen stammen von del' Hamburger Secwarte. 

AilS del' Tabelle 3 geht hervor, wie schwer del' Husten das Herz belastet. 
Man kann sich dic Auswirkungen vorstellen, die ein qualender, sich oft zu 
Paroxysm en steigernder, jahre- und jahrzehntelang bestehender Husten haben 
mu13. Es ist aber auch zu verstehen, weshalb die Rechtshypertrophie in 
Gruppe 1 von leichtesten bis schweren Graden schwankt und vielleicht auch 
zuweilen vollig fehlt. Haufigkeit Ilnd Schwere der Hustenanfalle gesellen sich 
zu Art, Umfang und Dauer der jcweiligen Erkrankung und schaffen die wechsel­
vollsten Bilder. 
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Tabelle 3. 

Stelle I.uft- Wind- BEAUFORT-Skala 
im Bronchialbaum stromung starke Bezeichnung 

Sek./cm = Sek./cm I = km/Std. 

Bronchiolus 0,5--2,5 1-2 1. 0,6-- 1,7 I 1. 2- 6 leiser Zug 
respir. 2. 1,8- 3,3 2. 7- 12 leichte Brise 

Bronchiolus 1,2-6,0 2--4 2. 1,8- 3,3 2. 7- 12 leichte Brise 
V.Ordnung 3. 3,4-- 5,2 3. 13- 18 schwache Brise 

4. 5,3- 7,4 4. 19- 26 miiJ3ige Brise 

Bronchus von 5--25 4--10 4. 5,3- 7,4 4. 19- 26 miiJ3ige Brise 
1 mmDurch- 5. 7,5-- 9,8 5. 27- 35 frische Brise 
messer 6. 9,9-12,4 i 6. 36-- 44 starker Wind 

7. 12,5--15,2 7. 45-- 54 steifer Wind 
8. 15,3-18,2 8. 55-- 65 sttirmischer Wind 
9. 18,3-21,5 9. 66- 77 Sturm 

10. 21,6--25,1 10. 78- 90 schwerer Sturm 

Bronchus von 4--44 4 bis 4. 5,3- 7,4 4. 19- 26 miiJ3ige Brise 
2 mm Durch- tiber 12 5. 7,5-- 9,8 5. 27- 35 frische Brise 
messer 6. 9,9-12,4 

I 6.36- 44 starker Wind 
7. 12,5--15,2 7. 45-- 54 steifer Wind 
R. 15,3-18,2 8. 55-- 65 stiirmischcr Wind 
9. 18,3-21,5 9. 66- 77 Sturm 

10. 21,6-25,1 10. 78- 90 schwerer Sturm 
II. 25,2-29,0 II. 91-104 orkanartigcr Sturm 
12. tiber 29,0 12. tiber 104 Orkan 

Bronchus von 24--62 II bis II. 25,2-29,0 11. 91-104 orkanartigcr Sturm 
6 mm Dureh- tiber 12 12. iiber 29,0 12. tiber 104 Orkan 
messer 

Stammbronehus 13-32 7 bis 7. 12,5--15,2 7. 45-- 54 steifer Wind 
tiber 12 8. 15,3-18,2 8. 55-- 65 stiirmischer Wind 

9. 18,3-21,5 9. 66- 77 Sturm 
10. 21,6-25,1 i 10. 78- 90 schwerer Sturm 
II. 25,2-29,0 ! II. 91-104 orkanartiger Sturm 
12. tiber 29,0 12. iiberl04 Orkan 

Trachea 15-35 8 bis 8. 15,3-18,2 8. 55-- 65 sttirmischer Wind 
iiber 12 9. 18,3-21,5 9. 66-- 77 Sturm 

10. 21,6-25,1 I 10. 78- 90 schwerer Sturm 
II. 25,2-29,0 I II. 91-104 orkanartiger Sturm 
12. tiber 29,0 12. tiber 104 Orkan 

Glottis 50--120 iiber 12 12. tiber 29,0 ' 12. tiber 104 Orkan 

Dazu kommt, daB die Grenzen zwischen den einzelnen Gruppen nicht scharf 
sind. Uberall dort, wo der Mensch in biologischen Fragen Grenzen zieht, tut er 
meist den Tatsachen Zwang an. Es wurde darauf hingewiesen, daB die chronische 
Bronchitis die haufigste Emphysemursache ist (S.45). So uberschneiden sich 
respiratorische, pulmonale und zirkulatorische Einflusse und form en jeden 
einzelnen Krankheitsfall. 

Fur Gruppe 2 und Gruppe :3 gelten im groBen diesel ben Uberlegungen: 
Einengung der respiratorischen und damit auch der zil'kulatol'ischen Oberflache. 
LICHTHEllII zeigte VOl' 50 Jahl'en, daB eine Lungenal'tel'ie verstopft sein kann, 
ohne daB wesentliche Druckvel'anderungen eintreten. Erst wenn del' Gesamt­
querschnitt del' GefaBbahn auf etwa 1/4 vel'mindel't wird, machen sich deutlichel'e 
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Auswirkungen geltend. ASCHOFF, DUBROW, SCHLAEPFER u. a . haben diese 
Versuche bestatigt. STAEHELIN weist mit Recht darauf hin, daB die Versuche 
von LICHTHEIM nicht ohne Einschrankung fiir den Menschen gelten. Zunachst 
beziehen sie sich auf Muskelruhe. Wenn das Minutenvolumen durch Arbeits­
leistung von 5 auf 30 Liter ansteigt, wird sich das auch an einem nicht so hoch­
gradig eingeengten Kl'eislauf zeigen. Die starksten Grade von Rechtshyper­
trophie sieht man daher bei Veranderungen im Kreislauf selbst, mogen sie nun 

Ahu. ) 1. Herz uci Pullllollalskicrose. Rechter 
Velltrikel und Pullllonalis sind criiffnct. Es fiillt die 
starke HYllcrtrophie dcr Kallllllcrmuskulatur auf. 
Anfangsteil der Arteria ]lllllllonalis ist erweitcrt. 

Auu . 12. Herz uei l'ullllonalskicrose. Linker Ventrikel 
und Aorta sind eriiffnct. Dcr Einulick in dic Herzhohlell 

ist frei. Es uesteht auch hier Hypertrophic 
der Mllskulatur. 

am Klappenapparat oder in der peripherischen Strombahn liegen. Dabei ist es 
verstandlich, daB Erkrankungen besonders der Al'teriolen starker auf das rechte 
Herz wirken als Verodung von Capillaren (S.46). Die wechselnden Befunde 
bei Pleuraoblitcrationen, Emphysem, Kyphoskoliosen usw. sind auf diesc Art 
crklarbar. Schon D. GERHARDT, TROUSSEAU, BARTHELS, LEICHT}<,NSTERN und 
ROSENBACH bctonten, daB bei Ergiissen, Tumoren und Gasansammlungen weniger 
die Verkleinerung der respirierenden Oberflache als der Druck auf die groBen 
GefaBe dic entscheidende Rolle spielt. Ahnlich konncn die Yerhaltnisse bei 
Tumoren, Verwachsungen, Kyphoskoliosen u. a. liegen. In Abb.11 und 12 
ist das Herz der auf S.57 bcschriebenen Pulmonalsklerose dargestellt . Die 
erhebliche Hypertrophie des rcchten Yentrikels ist deutlich zu erkcnnen. 

In diese Gruppe gehoren auch die schein bar idiopathischen Rechtshyper­
trophien, die bisweilen bei J ugendlichen gefunden werden, ohne dal3 Erkran­
kungen aus einer der erwahnten drei Gruppen bekannt waren. Untersucht 
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man in solchen Fallen die Arteriolen, dann findet man Veranderungen in der 
Media. KURT DIETRICH sprach zuerst von einer Hypertonie im kleinen Kreislauf. 

AUh. I~l. ~"'(Ii"h)']I~rtroJlhip. hoi Drucksteigerung illl kleinen Kreblanf. lIiilllatox~·lin·Eosinfiiruung. 
)lan erk~nnt dcutlieh die relati\' ureite Media. 

Abh. 14. Dass('lhe Bild u~i stiirk~rer YergriiOerung und Elasticafiiruung. 

Auch ich habe die Mediahypertrophie wiederholt gefunden und 19;{6 in der 
Zeitschrift fiir experimentelle Medizin dariiber berichtet. In jiingster Zeit hat 
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STAEMMLER seme in gieicher Richtung laufenden Beobachtungen zusammen­
gestellt. Die Intima ist unverandert, die Media ist oft hochgradig verdickt. 
Abb. 13, 14, 15, 16 geben Beispiele dafur. STAEMMLER hebt auch die haufig 
vorhandene Vermehrung der elastischen Fasern hervor. Die Analogie mit den 
Befunden bei rotem Hochdruck ist weitgehend. Hier ist dic Hypertonie zu 
Lebzeiten feststellbar. 1m Lungenkreislauf kann zunachst nur aus der Ahnlich­
keit der anatomischen Befunde darauf geschlossen werden. Es kann aber kaum 

.~ 

, 

A1>1>.H, . ,\hh. 16. 
Abb.15. Mediahyperpla8ie uei DruekstcigerulI!( all der I~llll!(.nstroIllbahn. Starke Verbreitcrung der Media 

bei SOllst iutaktcn GcHit3walHif'I1. 
Auu. 16. Dasselbe Hild boi 8tlirker"r YergriiOcfUllg llllt! Elasticafaruung. 

einem Zweifel unterliegen, daB auch der Gefaf3muskel nur dann hypertrophiert, 
wenn er dauernd eine uber seine Durchschnittsleistung hinausgehende Arbeit 
zu leisten hat. 

Bei reinen Pulmonalstenosen findet man nieht so selten eine Erweiterung de>! 
Anfangsteiles der Pulmonalis. VOLHARD erklart sie als Wirkung des durch 
das enge Ostium austretenden Pref3strahls. 

III. Allgemeine klinische Erscheinungen 
bei Durchblutungsstol'ungen del' Lunge. 

A. Die Dyspnoe. 

Seit LAVOISIER ist bekannt, daB bei del' Atmung Sauerstoff zugefiihrt und 
Kohlensaure abgegeben wird. Del' Sauerstoff stammt aus der atmospharischen 
Luft und wird im Gewebe verbraucht. Dort entsteht die Kohlensaure; sie gilt 
als Stoffwechselschlacke, die abgefuhrt werden muB. Der Mittler zwischen 
auBerer und innerer Atmung ist das Blut. Die Kreislauforgane sorgen fUr die 
den jeweiligen Lebensbedurfnissen angepa13te Transportgeschwindigkeit del' 
Atmungsgase. So werden Atmung undKreislauf zu ciner untrennbaren Funktions­
einheit, die von den Regulationseinrichtungen der gesamten Lebenserscheinungen 
abhangt. Diese gehen nicht allein von nervosen Einfllissen aus. Auch die Atmung 
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ist ein Stoffweehselvorgang, der seine Beziehungen zum Gesamtstoffweehsel, 
zur Ernahrung, zum intermediaren Gesehehen und zu exkretorisehen Aufgaben 
anderer Organe haben muB. So gibt es eigentlieh niehts, was auf die Atmung 
des lebenden Korpers keinen EinfluB haben konnte. Freude und Leid, korper­
lieher Sehmerz, Sehlaf, Lebensalter, Jahreszeit, Klima, Barometerstand, Muskel­
arbeit, Nahrung und das groBe Heer der Krankheiten verandern Atemtyp, 
-frequenz und -amplitude. Wenn wir mit der grieehisehen Vorsilbe (Jva alles 
das bezeiehnen, was gegen die Regel ist, dann waren samtliehe von Normaltyp, 
-frequenz und -amplitude abweiehende Atmungsvorgange dyspnoisehe. Wird 
aber der Begriff der Dyspnoe von (JVa:n;vov~ abgeleitet, so begrenzt er sieh selbst 
und umfaBt nur "das keuehende Atmen", die Sehweratmigkeit, die Atemnot, 
den Lufthunger. Und das ist das, was der Arzt am Krankenbett unter Dyspnoe 
versteht. 

Die Atemnot kann von subjektiven Empfindungen begleitet sein, kann 
aber aueh nur dem Beobachter auffaHen. Man hat daher von einer subjektiven 
und objektiven Dyspnoe gesproehen. Merkt der Kranke seine Atemnot selbst, 
dann wird sie aueh dem Beobachter nieht verborgen bleiben. Lediglich BewuBt­
losigkeit und Agone heben die Empfindung fiir den Lufthunger auf. UbcraH, 
\vo sich Funktionen aHmahlich andern, hat der Korper wiederum Zeit, sich um­
zusteHen und Regulations- und Kompensationseinrichtungen in Gang zu setzen. 
So kann bei manchem Kranken unter gewissen Umstanden auch schon in Korper­
ruhe Schweratmigkeit bestchen, die ihm nicht unmittelbar bcwuBt wird. Das 
iindert sich aber bei korperIicher Betatigung sofort. Dann empfindct auch dieser 
Kranke die Luftknappheit. Ahnlich liegen dic Dinge fiir die Unterscheidung 
zwischen inspiratorischer und cxspiratorischer Dyspnoe. Bei Besprechung der 
Atmungshindernisse wurde schon darauf hingcwiesen (S. 44). Praktisch hand cit 
es sich urn Mischformen. 

Fiir das therapeutische Handeln kann es erfordcrlich sein, die Art der im 
EinzelfaHe vorliegenden dyspnoischen Atmungsstorung genauer zu kennen. 
Das "Atemzentrum" im verliingerten Mark besitzt zwar Automatie, denn auch 
nach Losung von samtIichen sensiblen Verbindungen sendet es rhythmische Reize 
aus. Es wird von corticalen Zentren gesteuert. Die willkiirliche Beeinflussung 
der Atmung ist der deutlichste Beweis dafiir. Es ist aber auch zentripetalen 
nervosen Einfliissen unterworfen, die zum Teil iibcr sensible Bahnen und viscero­
viscerale Reflexe laufcn. Zum Teil bestehen sie in Vcranderung der von HERING 
und BREUER gefundenen Sclbststeuerung der Atmung, die gleichfaHs iiber Vagus­
bahncn geht. Das Wichtigste blcibt aber die Zusammensetzung des Blutes. 

Die Reaktion einer Losung ist von der Zahl der in ihr enthaltenen Wasserstoff­
und Hydroxylionen abhiingig. Uberwicgen die Wasserstoffionen (H +), so reagiert 
die Losung saucr, im umgekehrten FaIle (OH-) basisch. 1m Blut iiberwiegen die 
basischen Anteilc, HodaB die PH-Zahl etwas iiber 7,0 liegt. Sic bewegt sich 
unter lebensmoglichen Bedingungen zwischen 7,0 und 7,8 und betragt unter 
normalcn Verhaltnisscn 7,3-7,15 (s. S. 34). Wird Same in das Blut eingespritzt 
(WALTER), dann entsteht Dyspnoc. Schon unter normalen Verhaltnissen be­
herbergt der Korper Saurcn, wie die Magensalzsaure, oder bildet sie bei Muskel­
arbeit und im Stoffwcchsel. Es miissen daher Einrichtungen vorhanden sein, 
die grobel"c Schwankungen del" aktuclIen Rcaktion des B1utes verhindern. Che­
misch kann dieses durch Pufferungsgemische erfolgen, die einer Losung zugesetzt 
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werden. Die Pufferung ist um so vollkommener, je geringer die Verschiebung 
der aktuellen Reaktion bei Zusatz von Sauren oder Laugen ist. Das Blut ver­
dankt seine Pufferung der gleichzeitigen Anwesenheit von schwachen Sauren 
und ihren Salzen mit starken Basen, im Plasma vor aHem dem Bicarbonat und 
der freien Kohlensaure, in den Blutkorperchen dem Hamoglobin. Die Atmung 
kann in der Regulation des Saure-Basengleichgewichtes nur an einer einzigen 
Stelle angreifen, namlich an der Kohlensaurespannung des arteriellen Elutes. 
Diese erhalt sie bei gegebenem Gehalt an Hamoglobin und Bicarbonat, d. h. 
bei gegebener Alkalireserve konstant. 

Die Kohlensaurespannung des Arterienblutes steht mit der in der Alveolarluft 
im Gleichgewicht (KROGH u. a.). Besteht hier eine AustauschstOrung, so muG die 
Kohlensaurespannung im Arterienblut ansteigen. In den Alveolen ist sie mit­
unter sogar unter die Norm herabgesetzt (STRAUB). Die aktuelle Reaktion des 
des Elutes bleibt normal, wenn durch "Oberventilation ein starkeres Ansteigen 
der Kohlensaurespannung im Arterienblut verhindert werden kann. Gelingt 
dieses nicht mehr und steigt die arterielle Kohlensaurespannung abnorm hoch an, 
dann verschiebt sich die Blutreaktion nach der sauren Seite. Diese Art der 
pulmonalen Dyspnoe setzt eine StOrung in der Durchlassigkeit der Alveolar­
epithelien voraus, wie sie von BRAUER als Pneumonose gelehrt und fUr chronische 
Stauungszustande in der Lunge wahrscheinlich gemacht worden ist (SCHOEN, 
KROETZ u. a.). Wird die Atmung mechanisch behindert, so tritt gleichfalls 
pulmonale Dyspnoe ein. Die normale Zusammensetzung der Alveolarluft muG 
dureh erhOhte Tatigkeit der Atmungsmuskulatur gewahrleistet werden. Inwieweit 
das moglich ist, wird von der Art und dem Sitz des Hindernisses, der Dauer des 
Bestehens und den Mogliehkeiten zum Ausgleieh abhangen. Aueh Anderung 
in der Zusammensetzung der eingeatmeten Luft fUhrt zur Dyspnoe. Sehon 
PFLUGER erkannte, daB sowohl Kohlensaurezufuhr wie Sauerstoffmangel die 
Atmung vertieft. Bei Zumisehung maJ3iger Kohlensauremengen werden die 
Atembewegungen soweit verandert, daB die Zusammensetzung der Alveolarluft 
normal bleibt. Erheblicherer Sauerstoffmangel wirkt zuniichst auf das Atem­
zentrum. PFLUGER spraeh schon die Vermutung aus, daB es durch Sauerstoff­
mangel zu unvoHstandigen Oxydationen kommt, wodureh saure Produkte ent­
stehen (ZUNTZ u. a.), die ihrerseits den Reiz fiir das Atemzentrum bilden konnen. 
BOYCOTT und HALDANE bezogen daher die bei Sauerstoffmangel herabgesetzte 
alveolare Kohlensaurespannung auf eine Versehiebung der aktueHen Reaktion 
des Blutes nach der sauren Seite. 

Veranderung im Bicarbonat-Kohlensiiurepuffer muG daher zur Schwer­
atmigkeit fiihren. WINTERSTEIN bezeiehnete sie als hilmatogene Dyspnoe. Sie 
ist gekennzeichnet dureh Verminderung der Alkalireserve des Elutes. SoU 
die aktueHe Reaktion normal bleiben, so muB die Kohlensaurespannung in Alveo­
larluft und arterieHem Blut herabgesetzt werden. Die SWrung ist am besten 
aus der Kohlensaurebindungskurve zu erkennen, die hier abnorm tief, im hypo­
kapnischen Bezirk, liegt (STRAUB). Die Alkalireserve kann durch Eindringen 
niehtfliiehtiger Sauren in das Blut vermindert werden. Das diabetisehe Koma 
bildet ein Beispiel dafiir. Sie kann aber aueh dureh Ausscheidung basischer 
Valenzen auf dem Wege der Exkretion oder Ablagerung in das Gewebe herab­
gesetzt werden. Auch die Arbeitsdyspnoe gehOrt in dieses Gebiet, weil neben der 
reichlicheren Kohlensaurebildung hierbei saure Valenzen, vor aHem Phosphor-
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und Milchsaure, entstehen und in das Blut eindringen. Der Gasaustausch 
zwischen Gewebe und Blut kann auch an umschriebener Stelle gestort sein. 
Es entstehen dann ortliche Verschiebungen der Gewebsreaktion nach der sauren 
Seite. Liegt der Sitz der StOrung in der das Atemzentrum umspiilenden Fliissig­
keit, dann tritt eine Schweratmigkeit auf, die WINTERSTEIN von der hamatogenen 
als centrogene Dyspnoe abgetrennt hat. Kennzeichen ist Herabsetzung der 
Kohlensaurespannung in Blut und Alveolarluft bei normaler Blutbeschaffenheit, 
Eukapnie. Sie findet sich mitunter bei cerebralen Sklerosen und Hypertonien. 

Bei kardialer Insuffizienz ist die Stromungsgeschwindigkeit des Blutes 
verlangsamt. Es gibt im Gewebe reichlicher Sauerstoff ab und nimmt groBere 
Mengen Kohlensaure auf. Da die Stromung auch in der Lungenstrombahn 
herabgesetzt ist, hatte das Blut die Moglichkeit, sich besser zu arterialisieren und 
den erhohten Kohlensauregehalt wieder auszugleichen. Das setzt ein normales 
Atmungsorgan voraus. Spirometrische Untersuchungen von RUBNER, BITTORJ<', 
FORSCHBACH u. a. haben aber ergeben, daf3 der Herzkranke von ehIer erhohten 
Mittellage aus atmet. Die Atembewegungen haben daher einen geringeren 
Nutzeffekt. AuBerdem wird die. Inspirationsluft nicht gleichmaBig verteilt 
(SIEBECK, BRUNS), sodaB eine schlechtere Durchmischung die Folge ist. Die 
Stauung im kleinen Kreislauf fiihrt zu einer VolumenvergroBerung der Lungen, 
vielleicht auch zu einer gewissen Starre (v. BASCH). Die schlechte Durch­
mischung der Atemluft und die Vermindcrung des Exspirationsvolumens ist daher 
auch mit die Ursache fiir die widersprechcnden Ergebnisse der Alveolarluft­
analysen. Die Untersuchung des Blutes hat in atiologischer Hinsicht weiter 
gefiihrt. Die Kohlensaurebindungskurve zeigt nur gcringe Abweichungen von 
der Norm. Meist liegt sie im eukapnischen, selten im hypokapnischen Bezirk 
(STRAUB und MEIER, SONNE und JARLOV u. a.). Die Kohlensaurespannung 
im Arterienblut ist erhoht (CAMPBELL und POULTON, STRAUB u. a.). Sie ist 
oft hoher als in den Alveolen (CAMPBELL, HUNT und POULTON, PJ<:TJ<;RS und 
BARR u. a.). Als Teilfaktor an der kardialen Dyspnoe muB daher eine StOrung 
des Gasaustausches in der Lunge im Sinne der Pneumonose angenommen werden. 
Gleichzeitig ist auch die Sauerstoffsattigung ungeniigend (HURTER, HARROP, 
BARACH und \VOODWELL). Diese kann unmittelbar EinfluB auf das Atemzentrum 
gewinnen und macht damit einen zentrogenen Anteil an der Schweratmigkeit 
Herzkranker wahrscheinlich. Sie fiihrt aber auch allgemein zu unvollkommener 
Oxydation und zum Auftreten saurer Valenzen (PFLUGER, ZUNTZ). Dadurch 
wird auch auf hamatogenem Wege die Atmung verandert. 1m Saure-Basen­
gleichgewicht besteht nach STRAUB keine StOrung. Pulmonale, hamatogene 
und centrogene Faktoren bilden demnach die Ursache der kardialen Dyspnoe, 
die durch reflektorische, sensible und psychische Einfliisse schlieBlich ihr wechsel­
voIles Bild erhalt. 

Die Storung in der Blutversorgung des Atemzentrums fiihrt nicht nur zur 
Dyspnoe, sondern unter bestimmten Bedingungen auch zum Auftreten perio­
discher Atmungsschwankungen (CHEYNE-STOKEssches Atmen). Nach einer 
Atempause von verschieden langer Dauer setzt die Atmung zunachst mit kleinen, 
oberfliichlichen Bewegungen wieder ein. Frequenz und Tiefe der einzelnen Atem­
ziige steigern sich rasch bis zu tiefsten, angestrengten In- und Exspirationen. 
Allmahlich flaut die Atmung wieder ab. Eine neue Pause entsteht; nach dieser 
beginnt der gleichen Rhythmus von neuem. Das Bewu13tsein kann erhalten 
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und mit dem Gefiihl der Atemnot verbunden sem, es kann aber auch vollig 
fehlen. Mitunter werden die Kranken "durch den Lufthunger geweckt". 

Das periodische Atmen tritt physiologisch bei manchen gesunden Menschen 
im Schlaf auf, es ist experimentell zu erzeugen durch Luftverdiinnung und 
Narkotica (z. B. Morphium) und wird als pathologischer Zustand bei Erkran­
kungen des Gehirns, schweren Zirkulations-, Atmungs- und Nierenstorungen 
beobachtet. In seinem Wesen ist das CHEYNE-STOKEssche Atmen noch nicht 
vollig aufgeklart. Sicher ist aber, daB dem Sauerstoffmangel die fiihrende Rolle 
zukommt. Der Kohlensaurereiz wird ihm gegeniiber und den dadurch entstehen­
den sauren Stoffwechselprodukten unterschwellig. Die Atmung kommt in Gang. 
Mit der besseren Durchliiftung und der erhohten Sauerstoffaufnahmc laufen 
die Oxydationsprozesse vollkommener abo Die sauren Zwischenprodukte werden 
abgebaut, damit wird aber der Reiz auf das Atemzentrum geringer. Die Atmung 
flacht ab und setzt schlieBlich so lange aus, bis sich wieder geniigend Reiz­
material gebildet hat. PEMBREY und ALLEN wiesen die herabgesetzte Kohlen­
saurespannung in der Alveolarluft im Stadium der Apnoe und der Dyspnoe nacho 
HARROP fand den herabgesetzten Sauerstoffgehalt des arteriellen Blutes. STRAUB 
und MEIER stellten die Alkalose des Elutes fest. Die Erregbarkeit des Atem­
zentrums kann dabei herabgesetzt (KORNFELD, GOLLWITZER-MEIER) oder normal 
sein. In diesem Falle handelt es sich dann um einen lokalen Sauerstoffmangel 
im Bereiche des Atemzentrums infolge gestorter Sauerstoffdiffusion durch 
anatomische oder funktionelle GefaBveranderungen (STRAUB und MEIER). 
EDENS fand zu Beginn der Atempause einen systolischen Blutdruck von 40 mm Hg 
nach RIVA-RocCI, der wahrend der Atempause auf 180 mm anstieg und bis 
zum Einsetzen der Atmung wieder auf 40 mm sank. Er sieht darin einc 
Stiitze der Ansicht von FILEHNE, wonach eine GefaBkontraktion im Gebiete 
des Atemzentrums zu dem allgemeinen oder begrenzten Sauerstoffmangel 
hinzukommt. 

Therapeutisch wird das CHJ<JYNE-STOKEssche Atmen durch Sauerstoffzufuhr 
beseitigt (MEAKINS und DAVIES, PEMBRJ<JY und ALLEN u. a.). Aber auch Kohlen­
saurebeimischung von iiber 1% zur Inspirationsluft bringt denselben Erfolg. 
Am besten wirkt ein passendes Gemisch von Sauerstoff und Kohlensaure, wie 
es etwa im Carbogen bezogen werden kann. 

B. Die Cyan()s(~. 

Legt man um einen Oberarm eine Staubinde, so verandert sich nach kurzer 
Zeit distal von der Umschniirung dasAussehen der Haut. Es tritt eine zunehmende 
Cyanose ein, die unter gewissen Voraussetzungen von feinen Blutungen begleitet 
sein kann (RUMPl<JL-LEEDK~che8 Phiinomen). Ortlich begrenzte Cyanose durch 
Stauung ist bei jedem gesunden Menschen auszulosen. Auch bei Kreislauf­
storungen tritt die Cyanose ortlich begrenzt auf. Sie betrifft hauptsachlich 
die peripherischen Korperteile, Finger, Zehen, Wangen, Ohren, Nase und Lippen. 
COBET fand dabei eine Erweiterung des subpapillaren Plexus der Haut und 
Venenerweiterung an den Capillarschlingen, wie es nach O. MULLER fiir allgemeine 
Stauung Kennzeichen ist. Neben der Blutschicht sind Zahl, Lange und Weite der 
Capillarschlingen (LE BLANC) und individuelle Hautpigmentierungen maBgebend. 
Aus Infrarotphotographien hat KROETZ den Beweis fiir die Bedeutung der Haut­
beschaffenheit iiber den gestauten Teilen erbracht. 
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Die Cyanose kann aber auch fliichenhaft auftreten oder die gesamte Korper. 
oberfliiche betreffen. Dann ist sie Ausdruck einer veriinderten prozentualen 
Sauerstoffsiittigung des Hiimoglobins (HURTER, HARROP, BARACH und WOOD· 
WELL, STRAUB und MEIER u. a.). LUNDSGAARD fand auch den Sauerstoffbestand 
des venosen Blutes stark erniedrigt. Durch die Stromungsverlangsamung bei 
Herzinsuffizienz wird das Blut in den Capillaren stiirker ausgenutzt. Das tut 
auch der gesunde Organismus. Unter Arbeitsleistung steigt der Sauerstoff· 
verbrauch auf das IO-I5fache des Ruhestoffwechsels an. Zwei Wege stehen 
nur offen, urn dieses Sauerstoffbediirfnis abzudecken: Erhohung der Schlag. 
frequenz und Erhohung des Schlagvolumens des Herzens. Beiden sind Grenzen 
gezogen und beides reicht allein hierzu nicht aus. Nach MOBITZ ist eine Steigerung 
des Schlagvolumens nur urn etwa das Doppelte moglich. Die Pulszahl kann 
vielleicht auf das Zweieinhalbfache ansteigen. Selbst beides zusammen kann 
den erforderlichen Sauerstoffbedarf nicht garantieren. Es bleibt dem Korper 
nichts anderes iibrig, als sein Sauerstoffbediirfnis zuniichst einmal mit aus dem 
Kapital zu decken, d. h. Schulden aufzunehmen, die nach getaner Arbeit 
zuriickgezahlt werden. Das Kapital ist die Moglichkeit verstiirkter Sauerstoff· 
ausnutzung in der Peripherie (Utilisation). Sie ist der Quotient aus arterio· 
venoser Sauerstoffdifferenz mal 100 und gesamtem Sauerstoffgehalt des arteriellen 
Blutes. Enthiilt I Liter gesiittigtes arterielles Blut 180 ccm Sauerstoff und 
I Liter venoses Blut 120 ccm, dann betriigt die arteriovenose Sauerstoffdifferenz 

60. Die Utilisation errechnet sich aus 601~~~~ mit 33 %. Steigt die arteriovenose 

Sauerstoffdifferenz auf 100 an, so erhOht sich die Utilisation auf 55%. In 
Vo1.·% wird normalerweise nach VAN SLYKE etwa 5% Sauerstoff abgegeben. 
ROBINSON fand nach Arbeit folgende Wcrte: 

Tabelle 4. 

O,·Verbrauch O,·Utilisation Minutcn\"olumcn Schlagzahl Schlag\"olumen 
pro Min./ccm in Vol.·% in cem ccm 

von von von von von 
230 5,91 3940 66 60 
auf auf auf auf auf 
960 9,40 10200 108 94 

Schon bei 4fach. erhohtem Sauerstoffbediirfnis steigt neben Erhohung 
der Schlagfrequenz und des Schlagvolumens auf rund 60% die Utilisation urn 
3,49 Vol.· % , d. h. urn 60% yom Ausgangswert. Eine Tabelle von A. V. HILL 
zeigt den gesamten Sauerstoffverbrauch yom Beginn der Arbeit bis zur Riickkehr 
zum Ausgangswert, das Requirement, und die GroBe der Sauerstoffschuld 
yom Ende der Arbeit bis zum Ruhewert, das Debt, auch in ihren zeitlichen 
Beziehungen yom Ende der Arbeit. 

Der gesunde Mensch nimmt wenig Sauerstoffschulden auf und deckt diese 
rasch abo Die Erholungszeit ist kurz. Der Kreislaufkranke muB hohere Schulden 
eingehen. Es dauert auch liinger, bis er sie abgetragen hat. Er erholt sich 
langsamer. Praktisch zeigt das jede Belastungspriifung am Krankenbett. Ver· 
minderte prozentuale Sauerstoffsattigung des Hamoglobins und erhohte Sauer· 
stoffausnutzung in der Peripherie sind fiir das Zustandekommen der Cyanose 
wichtige Geschehnisse. KROETZ hat zusammen mit GOLLWITZER·MEIER nacho 
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gewiesen, daB neben der Giite der arterieUen Sauerstoffzufuhr zur Capillare 
die aktueHe Reaktion des Elutes die arteriovenose Sauerstoffdifferenz stark 
beeinfluBt. Sie sehen die Verschlechterung des peripherischen capillaren Sauer­
stoffaustauschs bei Azidose und Anoxie als ein Endothelsymptom an und steUen 
es mit der Pneumonose von BRAUER in ParaUele, sodaB fiir gewisse Formen 
der capillaren Cyanose auch direkte Gasaustauschstorungen anzumihmen sind. 

Eine gesonderte Betrachtung verdient die Cyanose bei angeborener Kommuni­
kation zwischen arterieUem und venosem Kreislauf. Wird dem von der Lunge 
kommenden arteriellen Blut venoses beigemischt, so miissen Sauerstoffsattigung 
und Sauerstoffspannung absinken. Die erhohte Kohlensaurespannung des venosen 
Elutes kann dadurch ausgeglichen werden, daB die Kohlensaurespannung 
des die Lungen durchstromenden Blutes abnorm herabgesetzt wird, soda13 
die Kohlensaurespannung des durch die 
Aorta flieBenden Mischblutes schlieB-
lieh normal bleibt (STRAUB). Bei Kom- -, 
munikation in umgckehrter Richtung I 

I 
wird kaum Cyanose bestehen. Tritt ~ 

sie dennoch auf, rlann ist sie nicht "-
mehr rein mechanisch erklarbar. Der ~ 

I~ absolute Sauerstoffgehalt des Blutes ,~ 
(EpPINGER und SCHILLER) ist kein '{ 
MaB fiir die Sauerstoffsattigung, weil zoo ~ ~ 

-----, 
I 
I 

I 
I 

Ahh.17. Ausgezogen: nor· 
mal. Requirement a678 ccm 
0" Debt 1436 eem 0, (31l %). 
Totalmilchsiiure 11,6. Punk· 

Uert: Dekomp. Yitiulll. 
Requirement 4664 ccm 0,. 
Debt 3437 CCIll 0, (78,6%). 

Totalmilch.iiure 27,5. 

L.._ ......... ________________ , 

1...-

100 ~ ~, 
diese vom Hamoglobinwert abhangt. 0 Z 'I 5 8 10 12 1'1 16 18 20 ZZ 

Raufig ist aber dieser bei Herzkrank- l1in.fl.(lcliArbeifsleisfufl.g 

heiten und bei Gefa13veranderungen in der Lungc abnorm hoch, sodaB normale 
Werte fiir den absoluten Sauerstoffgehalt im Arterienblut gefunden werden 
konnen. MaBgebend fiir das Gewebe ist der Druck, unter dem der Sauerstoff 
angeboten wird, und dieser ist durch die prozentuale Sauerstoffsattigung des 
Ramoglobins bestimmt. Bei fehlendem Sauerstoffdefizit soUte man nicht von 
Cyanose, sondern mit LUNDSGAARD besser von Erythrose sprechen. Das trifft 
besonders fiir die unkomplizierte Polycythamie zu. 

c. Die Lungenyolumina. 
Unter l'otalkapazitiit versteht man die gesamte Luftmenge, die nach tiefster 

Einatmung in den Lungen enthalten ist, unter Residualluft das Luftvolumen, 
das nach tiefster Ausatmung in den Lungen verbleibt. Es setzt sich aus der 
MinimaUuft und der Kollapsluft zusammen. Die Differenz zwischen Total­
kapazitat und Residualluft heiBt Vitalkapazitiit. Sie umfaBt das Luftvolumen, 
das nach tiefster Einatmung ausgeatmet werden kann. Es richtet sich. nach 
der GroBe und Beweglichkeit des Brustraumcs, der SteHung des Zwerchfells 
und dem Zustande der Thoraxorgane. PEABODY und WENTWORTH haben als 
erste darauf hinge wiesen , daB die Yitalkapazitat mit zunehmender Dyspnoe 
abnimmt. Nach SONNE ist sie ganz allgemein ein MaB fiir die Leistungsfahigkeit 
der inspiratorischen und exspiratorischen Krafte. 

In der Ruhe atmet der Mensch etwa f>OO ccm Luft ein und aus. Diese Atemluft 
gelangt jedoch nicht vollig in die Alveolen, sondern fiiIlt zunachst Mund, Nase 
und Luftrohre bis zu den Bronchioli respiratorii. Dieser schadliehe Raum 
schwankt in seiner Grof3e bei Erwaehsencn zwischen 120-160 cem (LOEWY, 

Ergebnisse d. inn. )Ie<l. 57. 5 
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SIEBECK). LINDHARD bestimmt ihn aus der Sitzhohe, miBt bis zum Kinn­
winkel und benutzt die Formeln 68 + n cern fiir Miinner und 66 + n cern fiir 
Frauen. SIEBECK liiBt Wasserstoffgas einatmen und bestimmt ihn nach der 
Formel: 

Re he = S hi + (Re - S) ha , 

wobei S die GroBe des schiidlichen Raumes, Re die exspirierte Luftmenge 
und he, hi, ha der prozentuale Wasserstoffgehalt der Exspirationsluft, der In­
spirationsluft und der Alveolarluft ist. Mit jedem Atemzug gclangen demnach 
nur 320-380 cern Frischluft in die Alveolen. 

Nach einer normalgroBen Inspiration kann durch maximale Einatmung 
ein bedeutend groBeres Luftvolumen in die Lunge befOrdert werden. Diese zu­
siitzliche Luftmenge wird als Komplementiirluft bezeichnet. GleichfaUs kann 
naeh einer normalen Ausatmung maximal weiter ausgeatmet werden. Dieses 
Luftvolumen heiBt Reserveluft. Die Vitalkapazitiit setzt sieh demnaeh aus 
Reserveluft, Atemvolumen und Komplementiirluft zusammen. 

Die Atmung erfolgt von einer bestimmten Mittellage aus. Diese ist aus 
der Summe von Residualluft, Reserveluft und hal bern Atemvolumen gegeben 
(M ittelkapazitiit). BOHR nahm als erster an, daB die Mittelkapazitiit bei Arbeits­
leistung groBer wird. RUBOW, BITTORF und :FORSCHBACH fanden bei Herzkranken 
Erhohung del' Mittellage, SIEBECK, PETERS und BARR, LUNDSGAARD und VAN 
SLYKE keine charakteristischen Anderungen. Die GroBe del' Residualluft hiingt 
von der Bewegungsfiihigkeit des Brustkorbs und Zwerehfells und dem Zu­
stande des Atmungsorgans ab. 

Atemvolumen, Reserveluft, Komplementiirluft und Vitalkapazitiit lassen sich 
leicht mit jedem gut ausgeglichenen Spirometer von mindestens 7000 cern 
Fassungsvermogen bestimmen. Voraussetzung fiir brauchbare Werte sind guter 
Wille del' Untersuchungsperson und ein gewisser Grad von Ubung. Diesen 
kann man durch Vorversuche erreiehen. Die Bestimmung der Residualluft 
kann nul' in Spezialspirometern etwa naeh KROGH odeI' KNIPPING erfolgen. 
Es wird dabei ein bekanntes Volumen Wasserstoffgas riiekgeatmet. Die Resi­
dualluft R errechnet sieh nach del' Formel: 

R= V h - ht 
h ' 

wobei V das Luftvolumen des Spirometers, h und hI die Wasserstoffprozentsiitze 
VOl' und naeh der Mischung sind. Siimtliche gemessenen Volumina miissen naeh 
del' Formel 

V = Vt B-bt X ~ -+- 0(37 

37 B - b37 1 -+- 0( t 

auf 370 und Dampfsiittigung reduziert werden. Dabei bedeutet t die Spirometer­
temperatur, B den Barometerstand, bt und b37 die Wasserdampfspannung 
bei den angegebenen Temperaturen. Einfaeher ist die Umrechnung unter Be­
nutzung entspreehender Tabellen. 

Am wertvollsten ist die Bestimmung del' Atemvolumina, wenn sie unter 
denselben Bedingungen bei demselben Mensehen Ofter vorgenommen wird. 
Besserungen oder Verschlechterungen im Befinden werden sich dadurch anzeigen. 
Bei verschiedenen Menschen abel' wechseln die einzelnen Kapazitiiten auch nor­
malerweise schon auBerordentlieh. Man hat daher schon friih die Vitalkapazitiit 
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zu bestimmten KorpermaBen in Beziehung gesetzt. HUTCHINSON, von dem der 
Begriff der Vitalkapazitat stammt, ging von der KorpergroBe aus. DREYER 
bezog das Gewicht mit ein. EMERSON und GREEN, WEST, WILSON und EDWARDS, 
CHRISTIE und BEANES, MYERS U. a. wahlten die Korperoberflache. Es ist aber 
durchaus nicht einfach, die Korperoberflache zu ermitteln. REIN gibt eine sehr 
elegante Methode von BOHNENKAMP an. Der isoliert aufgestellte Korper wird 
mit einer bestimmten elektrischen Spannung aufgeladen. Meist werden aber 
Annaherungsformeln benutzt. In der von MEEH aufgestellten Formel 

o = 12,312 V:P2 
bedeutet 0 = Oberflache und P = Korpergewicht in Kilogramm. In der von 
Du BOIS angegebenen "height-weight formula" ist die KorpergroBe H mit beriick­
siehtigt. Sie lautet 

0= PO,425 X HO,725 X 71,84 
oder 

log 0 = log P X 0,425 + log H X 0,725 + 1,864. 

BOOTHBY und SANDIFORD haben zur Erleichterung der Bestimmung Nomo­
gramme aufgestcllt. Da die VentilationsgroBe eine Funktion des Stoffweehsels 
ist, kann man die Vitalkapazitat aueh auf den Grundumsatz beziehen. Auch 
dieser folgt ungefahr der Korperoberflache (C. BERGMANN, RUBNER). ZUNTZ 
reehnet 800-900 Calorien auf 1 qm, BENEDICT bei 8000 

Frauen 733, bei Mannern 780 Caloricn. ANTHONY 
betont mit Recht, daB die Relation zum Grundumsatz 7000 

am bestcn ware, weil durch den Grundumsatz neben 
GroBe und Gewieht aueh Alter und Gesehleeht erfaBt 6000 

wiirden. Naeh eigenen Erfahrungen erhalt man ein 
mittleres MaB fUr die Vitalkapazitat durch Multi- ~ooo 

plikation des Grundumsatzwertes mit 3, wobei Streu-
ungen von - 5 bis + 10% moglieh sind. ROHRER '1000 

fand fUr gesnnde Manner folgende Mittelwerte: 
Aternluft. . . . . 500 ccrn JOOO 

Reserveluft. . . . 1600 ccrn 
Kornplernentarluft . 1600 ccrn 'f) 

llifo/~ 
7iJftrl- kopo-

-kopo- zifiif 
zifiif 

Komple-
/(omp/e-menliir-

luff menliir-
luff 

~ -JufL 

h'esern'- I1!Tfel-luff 
kopo-
zifiit 

Vitalkapazitat 3700 ccrn 
Residualluft . . . 1200 ccrn 

Wtll'lduol-~ luff ol/fJpsh 
1000 Totalkapazitat . . 4900 ccrn 

Abb. 18. Atemvolumina. 
LUNDSGAARD nnd SCHIERBECK driicken die Volu-

mina in Prozent der Totalkapazitat aus und geben als Mittclwerte an: 

Totalkapazitiit . 100,0% Kornplernentarluft.. 38,0% 
Residualluft. . 24,7% Vitalkapazitiit .. . 75,3% 
Reservcluft . . 37,3% Mittclkapazitat .. . 62,0% 

BRAUER und seine Schule errnitteln die Lungenleistung aus dern Atem­
aquivalent. Man versteht darunter das Atemvolumen pro Minute geteilt durch den 
Sauerstoffverbranch pro Minute mal 100. Die Normalwerte liegen hierbei zwischen 
1,8 und 3,1 I~itern. Vnter pathologischen Verhaltnissen kommt es zn sehr be­
traehtliehen Versehiebungen. 

Der Atemgrenzwert (BRAUER nnd Mitarbeitcr) zeigt an, was ein Mensch 
maximal an Litern in der Minute atmen kann. Er laBt sieh ebenfalls als Atern-

.i* 
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iiquivalent ausdriicken, weil er das Produkt aus Atemfrequenz und Vitalkapazitiit 
ist. Die Entwicklung der ergographischen Apparatur durch KNIPPING gibt die 
Moglichkeit, auch am kranken Menschen die Belastungsfiihigkeit zu priifen. Am 
Gesunden liegen Atemgrenzwert und Dyspnoepunkt nahe aneinander. Am 
Kranken ist der Dyspnoepunkt oft weit unter den Atemgrenzwert verschoben. 

IV. Spezielle Pathologie und Klinik der Durchblutungsstorungen 
der Lunge. 

A. Aniimie, Hyperiimie, (idem. 
Das Aussehen der Lunge wird von der Zusammensetzung des Blutes und 

dem }'iillungszustande des GefiiJ3systems bestimmt. Sinken Hiimoglobingehalt 
und Erythrocytenzahl, wie etwa bei primiiren und sekundiiren Aniimien oder 
Leukiimien, so tritt auch A niimie des Lungengewebes ein. Das Organ wird blasser; 
die :Farbe wechselt nach grau. Das Gewebe selbst kann normal bleiben. Die 
Aniimie ist hier Teilerscheinung einer Allgemeinerkrankung. 

Der FiiUungszustand des GefaBsystems unterliegt stiindigen Schwankungen 
und paBt sich den jeweiligen Lebensbediirfnissen an. Er liiBt sich durch Pressen 
und Husten willkiirlich beeinflussen. Dabei kommt es zu einer voriibergehenden 
Aniimie des Lungengewebes. Durch Einblasen von Luft in die Luftrohre unter 
8-10 mm Quecksilberdruck sinkt der Blutdruck in der Carotis, der Venendruck 
in der Jugularis steigt (GERHARDT und REHFISCH), teils nervos-reflektorisch 
(HERING, EINBRODT), teils durch Kontraktion der Capillaren und Venen. In das 
gleiche Ge biet gehort die Aniim ie des L ungengewe bes d urch forcierte Eina tm ungen. 
Inspirationsstenosen fiihren, wie S.44 beschrieben, zum Emphysem; emphyse­
matische Lungen sehen gleichfaUs grau aus. Aniimie des Lungengewebes tritt 
also auch bei intrapulmonalen Gewebsvedinderungen auf. Gewisse Stadien der 
Pneumonie (graue Hepatisation) und das chronische Odem sind weitere Beispiele 
dafiir. Druck von auJ3en durch Fliissigkeit, Tumoren und Luft fiihrt zuniichst 
zu besserer Durchblutung, weil die Lunge entspannt wird. Nimmt der Druck 
aber zu, dann tritt extrapulmonale Druckaniimie auf. Die Aniimie des Lungen­
gewebes ist auch bei Erkrankungen der Thoraxorgane nur Teilerscheinung 
und entzieht sich meist dem direkten klinischen Nachweis. 

Anders die Hyperiimie. In der franzosischen Klinik hat sie friiher als "con­
gestion pulmonaire." eine groJ3e Rolle gespielt. Heute sind die einzelnen Krank­
heitsbilder (WOILLEzsche Krankheit, Maladie de GRANcHIm, Fluxion de poitrine 
DUPRE, Maladie de POTAIN) als teils pneumonischen, teils spezifischen Ursprungs 
gekliirt. BI<~ZANQON und DE J ONG trennen sie daher von den reinen Kongestionen 
durch Vergiftungen, Hitzschlag, Erfrierungen, Eklampsie u. a. abo Auch die 
als coup de sang pulmonaire - Lungenschlag - beschriebenen Krankheitsbilder 
sind nicht einheitlich. . 

Aktive Lungenhyperiimie tritt bei Mehrleistung des Herzens durch Arbeit ein. 
Sie findet sich bei Kampfgasvergiftungen, thermischen, chemischen und mecha­
nischen Einfliissen, bei Verunreinigungen der Luft durch Pollen usw., bei Luft­
verdiinnung im Hochgebirge, als kollaterale Hyperiimie neben umschriebenen 
Aniimien und nach infektiosen oder infektios-toxischen Einfliissen. Nach 
CORNIL Hnd RAN VIER ist sie hier mikroskopisch oft nicht von einer beginnenden 
Pneumonie zu trennen. Uber die Wirkung nervoser Einfliisse schwanken die 
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Ansichten je nach der Einstellung des Autors zum Prohlem der nervosen Ver­
sorgung der LungengefaBe. Daran aher, daB sie hestehen muB, kann kaum ge­
zweifelt werden. Auch die LungengefaBe hesitzen Nerven (STOHR jun.) und Mus­
kulatur, und STAEMMLER sagt mit Recht, "es kann ja schlieBlich nur die Aufgahe 
der GefaBmuskulatur sein, sich zu kontrahieren und zu erschlaffen, und nie 
allein die, gedehnt oder nicht gedehnt zu werden". 

Pa88iv tritt die Lungenhyperamie hei Behinderung des Blutahflusses auf, 
also hei Mitralfehlern, nach korperlicher "Oheranstrengung, "Oherdehnung der 
linken Kammer hei unversehrten Atrioventrikularklappen und bei Kypho­
skoliosen. Wahrscheinlich spielt hier auch die Ahknickung der Lungenvenen 
eine Rolle. Anatomisch wechselt das Bild mit dem Alter des Prozesses. Bei 
akuter Stauung ist die Lunge dunkel- his hlaurot, voluminoser, durch das gleich­
zeitig hestehende Odem schwerer und fliissigkeitsreicher. Die medialen Rander 
sind oft gehlaht und dadurch heller. Bei langer hestehender Stauung wird 
die Konsistenz dichter. Der Luftgehalt sinkt. Die Elastizitat nimmt ah: rote 
Induration. Bei der Offnung des Brustkorhs sinkt die Lunge nicht mehr cin. 
Besteht die Stauung sehr lange, dann wechselt das Aussehen nach hraunrot: 
hraune Induration. Dahei kann die hraune Farhe in allen Tonen schwanken 
und flachenhaft oder flcckig verteilt sein, sodaB die Unterscheidung von pneu­
monischen Infiltrationen schwierig werden kann. Beim Betasten des schweren, 
derhen Organs fehlt das normale Knirschen des Gewebes. Die Schnittflache ist 
oft auffallend trocken. Odem ist hier selten. Die GefaBhezeichnung ist derher. In 
den Pulmonalisasten sind oft fleckige Verfettungen und Nekrosen sichthar. 

Mikroskopisch sind samtliche BlutgefaBe prall gefiillt und erweitert. Be­
sonders die Capillaren sind iiherdehnt und geschlangelt und springen oft knopf­
und girlandenartig in das Alveolarinnere vor. Dadurch wird die Atmungsflache 
eingeengt. Bei langerer Stauung treten in das Lumen auch ahgestoBene Epithelien 
iiher, die oft Kohlestauhchen und Fetttropfchen enthalten. Auch mikroskopisch 
konnen Bilder entstehen, die an Pneumonien erinnern (GALDI). Durch die Deh­
nung der Alveolarwande kommt es zu Diapedesishlutungen in und zwischen 
die Alveolen. Ein groBer Teil der ausgetretenen Erythrocyten wird phagocytiert. 
Das Eisen wird frei und schlagt sich als Kornchen in den Zellen nieder. Infolge 
der Kommunikation der Lungenvenen mit den Bronchialvenen iihertragt sich 
die Stauung auch immer auf die Bronchien. Die Lungenarterien sind starr 
und zeigen die eigenartige weiBgelhliche Fleckung, die als Sklerose hezeichnet 
wird (JORES, POSSELT, STEINBERG U. a., s.83). Sie halt sich in der Regel 
in maBigen Grenzen. Selten kommt es zu heet- und huckelartigen Bildungen 
wie im groBen Kreislauf. Media und Adventitia sind oft verdickt. Bei langerer 
Stauung treten Quellung, Vermehrung und lipoide Durchtrankung der Endo­
thelien und Intimazellen mit Bindegewebshildung sowie intra- und extracellulare 
li'ettablagerungen auf, mitunter auch einmal atheromatoser Zerfall mit Kalk­
einlagerung. 

1. Die Stauungslunge. 

Klinisch muB bei chronischer Stauungslunge Atemnot bestehen. Sie zeigt 
iiberwiegend den kardialen Typ. Daneben tritt mindestens bei Arbcitsleistung 
Cyanose auf. Die Atemreserven sind herabgesetzt; die Vitalkapazitat ist ver­
ringert. Der "Obergang der Stauung auf die BronchialgcfaBe fiihrt zur Bronchitis. 
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Ahh.IH. Xormalcr Pulmonalisschattcn im Hilus. 

Der Auswurf enthiHt die 
charakteristischen Herzfeh­
lerzellen. Sie sind nach Form 
und GroBe verschieden und 
enthalten neben dem Kern 
braunliche oder gelbliche 
Kornchen, welche die Ber­
linerblaureaktion geben. Sie 
sind also eisenhaltig und mit 
den Zellen identisch, die in 
der Lunge selbst gefunden 
werden. Gelegentlich mischt 
sich auch mehr oder weniger 
reichlich Blut zum Sputum. 
Haufig sind es nur einzelne 
Streifchen; aber auch gro­
J3ere Hamoptysen sind nicht 
selten. 

Die Perku88ion ergibt 
meist einen normalen Lun­
genschall, nur bei starkeren 

oder sehr lange bestehenden 
Stauungen leichte Dampfung. 
Umschriebene Dampfungen 
deuten auf Komplikationen 
durch Ergtisse, pncumonische 
Herde und Infarkte. Das 
Aterngeriiu8ch ist meist unrein, 
tiber den Unterlappen haufig 
vcrscharft, mit wechselnden 
Rasselgcrauschen durchsetzt. 
Abschwachung ohne Gerau­
sche ist meist ein Zeichen 
von Pleuraergtissen. Mitunter 
bcsteht auch nur Giemen, 
Schnurren oder Brummen. 

Das Rontgenbild wechselt 
mit dem Grade der Stauung. 
Die normale Lungen- und 
Hiluszeichnung wird von den 
GefaJ3en gebildet, die in allen 
moglichen Richtungen von 
Strahlen getroffen werden und 
sich auf eine Ebene proji­

Abu.2U. Slauungslullllc hoi komhillicrtml1 lIlitralfehlcr. Stark cr· zieren. Dadurch entstehen 
weiter!" Pulmonalissch"t!"1l uuri oliffus Ycrgrouert.cGefiillzeichuuug. 

neben streifen- und bandarti­
gen Bildcrn mehr oder weniger kreisrunde Schatten, die den weniger Erfahrenen 
zu tibereilten Schliissen verleiten konnen. Bei Lungenstauung sind samtliche 
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GefaBe erweitert. Das Organ enthalt mehr Blut als unter normalen Bedingungen. 
Reservegefal3e sind gefUllt. Die Kreisschatten sind infolgedessen zahlreieher, 
liegen dichter und nieht nur in Hilusnahe. Sie sind ofter iiber beide Lungen­
felder verteilt. Die Hili sind derb. Verwechslungen mit Tuberkulose und 
Staubkrankheiten sind daher vorgekommen (s. RIEDER, ASSMANN, STAEHELIN 
u. a .). Bei weniger hoehgradiger Stauung kann nur die Hilusgegend dicht sein. 
1m Verein mit den axial getroffenen Gefal3en kann auch einmal zu Unrecht 
eine "Hilusdriisentuberku­
lose" angenommen werden. 
ELSE DIETRICH besehreibt den 
Hilus eingehend. Der ab­
steigende Ast der Arteria pul­
monalis erscheint im dorso­
ventralen Strahlengange im 
rechten Lungenfeld. Er ist 
der kommafOrmige Schatten, 
der den "normalen rechten 
Hilus" bildet (s. Abb. 10 
und 19). Der linkeabsteigende 
Ast wird durch den Herz­
schatten verdeckt. Man sieht 
nur seinen Anfang dieht iiber 
dem zweiten Bogen. Die obe­
ren.Aste liegen fiir eine Langs­
darstellung ungiinstiger und 
erscheinen daher unter nor­
malen Bedingungen oft nur 
als "beserreisenartige" Zeich­
nungen. Bei Stauung (Ab­
bildung 20) schwellen sie aber 
ebenfalls an; der gesamte 
Hilus kann ein einziges mas­
sives Gebilde werden, von dem 
diese Streifen wie ,,:Frosch-

Abb. 21. TUlllorartig ycnlichtctc Hili bei klilli8ChcIll Y crdacht 
auf Pllimonalskicrose. 

finger" radiar ausstrahlen. Ein solcher Hilus kann schon einmal den Verdacht 
auf ein "Bronchialcarcinom" erwecken (Abb.21). 

Verlau/, Prognose und Therapie der Stauungslunge werden von dem jeweiligen 
Grundleiden bestimmt (s. auch S. 46, 50). 

Komplikationen entstehen durch Pleuraergiisse, hypostatische Pneumonien, 
Atelektasen, Infarkte (s. S. 76) und Odem. Dieses bedarf besonderer Be­
sprechung, weil es nicht an die Stauung gebunden ist. 

2. Das Lungenodem. 

Pathologisch-anatomisch versteht man unter Lungenodem das Austreten von 
Fliissigkeit in die Lungenblaschen und die Spalten des Zwischengewebes. Auch 
die Lymphraume in den Gefal3en und urn die Bronchien sind gefiillt. Die Lunge 
ist voluminos und schwer, wasserig durchscheinend. Die Konsistenz ist oft 
schwappend; der Luftgehalt ist hcrabgesetzt; die Rander sind abgerundet. 
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Das Organ sinkt bei der 6ffnung des Brustkorbs nur wenig zuriick. Auf Finger­
druck bleiben Dellen bestehen. Bei nichtentziindlichen Formen ist die Lunge 
blaB, glasig, schmutziggrau oder rotlichbraun. Die Schnittflache ist feucht 
und tropft bisweilen. Auf Druck entleert sich eine schaumige Fliissigkeit. Bei 
()hronischem 6dem ist der Luftgehalt sehr gering. Die Elastizitat ist um so starker 
herabgesetzt, je alter der ProzeB ist. Das Gewebe reiBt und bricht leicht. Auch 
die Bronchien enthalten Schaum. Nichtentziindliche 6deme sind oft ziemlich 
gleichmaBig ausgebreitet, entziindliche meist ortlich begrenzt. "Makroskopisch 
wechselt das Aussehen der einzelnen 6demarten; mikroskopisch besteht viel 
Ahnlichkeit" (CEELEN). 

"Betrachtet man objektiv das Vorkommen des Lungenodems am Leichen­
material, so vermiBt man es fast immer da, wo man es der gelaufigsten Theorie 
nach am ehesten erwarten sollte, namlich bei Stauungen im kleinen Kreislauf in­
folge von Mitralfehlern. Dagegen trifft man es eigentlich immer, wenn ich von 
beginnenden Lungenentziindungen absehe, in ausgedehntester und vollendetster 
Weise in den Endstadien der meisten Blutkrankheiten, vor allem der perniziOsen 
Anamie und Leukamie, ferner nach Einatmung bestimmter Giftstoffe und so­
zusagen regelmaBig bei den an eitriger Bauchfellentziindung Verstorbenen" 
(CEELEN). 

Fassen wir das V orkommen noch etwas weiter: Lungenodem tritt bei plOtz­
lichem Versagen des linken Herzens auf. WELCH klemmte z. B. die Aorta abo 
Seine Kaninchen gingen an Lungenodem zugrunde: mechanische Theorie nach 
v. BASCH und COHNHEIM. Storungen des Lymphabflusses im Bereiche von Krank­
heitsherden und Tumoren fiihrt zum 6dem. MAGNUS und LAQUEUR erzeugten 
es durch Storung der Osmose. JORES, KRAUS, AUER und GATES reizten die 
Schleimhaut der kleinen Bronchien mechanisch oder N ervenendigungen elektrisch, 
wobei allmahlich beide Vagi durchschnitten wurden, oder kombinierten ver­
schiedene Eingriffe. Einbringen von Giften in das Blut (JURGENS, MODRA. 
KOWSKI u. a.) und Einatmen von Giftgasen fiihrt zum Lungenodem (SAHLI, 
STAEHELIN, LLOPART, MAGNUS und LAQUEUR, MUNTSCH u. a.). Aus dem Welt­
kriege sind besonders die Vergiftungen mit nitrosen Gasen, Phosgen und Chlor 
bekannt. Bakterientoxine IOsen Lungenodem aus. Entziindungen beginnen 
oft mit Lungenodem oder werden von ihm begleitet, z. B. die Pneumonie. Bei 
alten Frauen sind nachtliche 6demanfalle beobachtet worden (CAMESCASSE, 
STAEHELIN u. a.); sie wurden als "idiopathische Lungenodeme" (TYSON) an-
gesprochen. Endlich tritt sehr haufig agonal Lungenodem auf. . 

Werden aIle diese Beobachtungen zusammengefaBt, so bleibt als Ergebnis, 
daB mechanische, thermische, chemische und elektrische, nervose und allgemein­
biologische Reize Lungenodem auslOsen konnen. Das Suchen nach einer einheit· 
lichen Erklarung ist bisher ebenso ergebnislos gewesen wie das Suchen nach einer 
einheitlichen Ursache der Thrombose. Die Thrombose wurde als Korrelations­
stOrung zwischen GefaBwand und GefaBinhalt angesehen, wobei bald dem einen, 
bald dem anderen Teile die Fiihrung zufallt (S. 114). Die Wirkung zeigt sich 
vor allem in einer Veranderung diesseits der GefaBwand, d. h. im GefaBinhalt. 
Die 6dembildung kann gleichfalls als eine Korrelationsstorung zwischen GefaB­
wand und GefaBinhalt angesehen werden, nur machen sich hier die Auswirkungen 
vorwiegend jenseits der Gefaf3wand, d. h. im Gewebe, gcltend. Die Eigenart 
der anatomischen YerhiiJtnisse in den Lungen bringt es mit sich, daB hier nicht 
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nur von GefaBinhalt und GefaBwand Odembildung eingeleitet werden kann. Capil­
larwand und Alveolarmembran konnen als ein einheitliches Funktionsaggregat 
aufgefaBt werden. Die GefaBwand besitzt dadurch eine zweite Grenzflache, 
die mit der atmosphiirischen Luft in direkter Verbindung steht. Ihre Stabilitat 
andert sich mit dem osmotischen Druck. Daher tritt bei intratrachealer Injektion 
isotonischer Losungen kein Lungenodem auf, wohl aber, wenn hypertonische 
Losungen eingebracht werden (MAGNUS und LAQUEUR). Giftstoffe fiihren in 
gleicher Weise yom Blut wie von den Luftwegen zum Lungenodem. Wahrend 
die Inhalation wahrscheinlich direkt die kolloidale Zustandsform des Proto­
plasmas andert, storen die in die Blutbahn eingebrachten Gifte in erster Linie 
die "Isochemie" (EDENS) und fiihren dadurch zum Lungenodem. Natrium 
und Kalium steigern die Durchlassigkeit der GefaBwand durch Lockerung der 
Kolloide. KaliumuberschuB fiihrt zur Verschiebung der aktuellen Reaktion 
nach der basischen, CalciumuberschuB nach der sauren Seite. Calcium wirkt 
auch dem EinfluB der Hydroxylionen auf Membranen entgegen. Es "dichtet" 
sie ab; auf welchem Wege, ist allerdings noch ungeklart. Klinisch sind jedenfalls 
Calciuminjektionen bei Lungenodem fast bis zur Zwangsvorstellung gelaufig. 
Die Bedeutung des Ionenmilieus auf die Funktion der vegetativen Nerven ist seit 
LOEWI, FR. KRAUS, ZONDEK, KOLM und PICK bekannt, ihre Beziehung zu den 
endokrinen Driisen und zum Kreislauf gelaufig. Als im Kriege durch die Blockade 
zahllose Menschen hungern muBten, wurde bemerkt, daB die ublichen Herzmittel, 
wie Digitalis, Atropin, Physostigmin, Coffein, Adrenalin u. a. vollig oder fast 
vollig wirkungslos waren (HESS) und darauf bezogen. Die toxischen Lungenodeme 
sind daher mit den neurotischen verwandt. Auf die nervose Versorgung der 
LungengefaBe ist wiederholt hingewiesen worden (JORES, v. FREY, ESSER, 
WOLF, GlJINARD und TESSIER, F. KRAUS, GLAS, STAEMMLER u. a.). Auch die 
Lungenodeme nach Kopftraumen und Operationen lassen sich kaum anders als 
neurologisch erklaren. Die toxischen Lungenodeme leiten aber auch zu den 
entzundlichen uber, deren Prototyp die beginnende Lungenentzundung ist. 
Einatmung nitroser Gase reizt die Bronchialschleimhaut so stark, daB Spat­
odeme hier schon pneumonisch sein konnen. Hierher gehort ferner das gleichfalls 
bei der Pneumonie auftretende "kollaterale" Odem, wahrend das Odem im Be­
reiche von Krankheitsherden und Tumoren vorwiegend durch Behinderung des 
Lymphabflusses erklart werden kann. Der Theorie des mechanischen Odems 
von v. BASCH, COHNHEIM und WELCH standen schon SAHLI, KOTOWSCHTSCHIK 
und MODRAKOWSKI skeptisch gegenuber. Ihre Tierversuche lassen sich nicht ohne 
weiteres auf den Menschen ubertragen. Hier spielen viel starker komplexe 
Vorgange eine Rolle, die an die "innere Struktur", an den Elektrolythaushalt. 
an das Saurebasengleichgewicht, an die Funktion der endokrinen Drusen, an die 
Ansprechbarkeit der autonomen Nerven und wahrscheinlich auch an den un­
gestOrten Ablauf der biologischen Rhythmen geknupft sind. Nur dadurch ist 
es zu erklaren, daB das "idiopathische Lungenodem" nicht in jeder Nacht auftritt 
oder das Asthma cardiale bei sonst gegebenen Bedingungen oft wochen- und 
monatelang ausbleibt. Darin liegt auch eine zwanglose Antwort auf die Frage, 
warum das Lungenodem einmal akut, das andere Mal subakut oder chronisch 
verlauft. 

Die klinischen Zeichen sind, je nach Ausrlehnung des Odems, vcrschieden. 
Bei groBerer Starke ist das ausgepragteste Symptom das Trachealrasseln, das 
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aueh dem Unkundigen die drohende Gefahr zeigt und oft im ganzen Zimmer 
zu horen ist. Daneben besteht Sehweratmigkeit und oft blasse Cyanose mit 
kaltem SehweiB und kuhlen GliedmaBen. Del' kurze Husten fordert meist eine 
groBe Menge flussig-sehaumigen Auswurfs zutage, del' dureh Blutbeimisehung 
"pflaumenbruhartig" aussehen kann. Del' EiweiBgehalt sehwankt, je naehdem, 
ob es sieh mehr urn ein "Transsudat" odeI' "Exsudat" handelt. Mikroskopiseh 
findet man Erythroeyten und sparlieh Leukoeyten. 

Del' Sauerstoffgehalt des arteriellen Blutes ist erniedrigt (MEAKINS und DAVIES, 
LEBLANC, SCHJERNING u. a.). Del' Kohlensauregehalt weehselt. Die Kohlensaure­
abgabe hangt von del' noeh intakten Respirationsflaehe abo Dureh vermehrte 
Atmung kann die Kohlensaurespannung normal gehalten werden. Abel' aueh hier 
sehwanken die gasanalytisehen Ergebnisse mit del' Ausdehnung des adems. 

Der Herzbefund hangt yom Grundleiden abo Del' PuIs ist meist klein, weich 
und besehleunigt. Die Dampfung uber den Lungen kann ganz gering sein. 
Nur bei chronisehem adem ist sie starker. Das Atemgerauseh ist durchsetzt 
mit feuehtem feinblasigem H,asseIn, das bei ehronisehem adem fehlen kann. 
Rontgenologisch besteht meist eine zarte, oft fleekige Trubung beider Lungenfelder. 

Del' Verlauf kann sehr weehseln. Man hat daher ein perakutes, akutes, sub­
akutes, rezidivierendes und ehronisehes Lungenodem untersehieden (STAEHELIN), 
d. h. das adem kann in wenigen Minuten auftreten und zum Tode fUhren oder 
sieh aIlmahIieh entwiekeln. 1m ersten FaIle treten meist keine Yorboten auf. 
Del' AnfaU kommt haufig naehts und uberraseht den Kranken im SehIaf. Bis 
Hilfe erreiehbar ist, kann der Tod schon eingetreten sein. Bei weniger stUrmisehem 
Verlauf kiindigt sieh das adem durch Unruhe, Kitzeln im HaIse, Husten, Be­
klemmungen und AngstgefuhIe an. J eh kannte eine Frau mit einer luisehen 
Aorteninsuffizienz, die ihren Anfall mit Sieherheit voraussagte. "leh bekomme 
plOtzIieh einen sehreekliehen Durst, del' mieh aueh aus tiefstem SehIafe weckt. 
Trinke ieh, so habe ieh 10 Minuten spateI' den AnfaIl. Trinke ieh nieht, dann 
werde ieh so nervos, daB ieh umherIaufen muB. Der Durst wird immer starker; 
ieh werde troeken im HaIse, muB ein paarmal husten und habe dann plotzIieh 
den Mund voll vVasser. Der Anfall kommt Iangsam und maeht keine so furehtbare 
Angst, daB ieh denke, es ist mit mir zu Ende." Bewegung lOst das Lungenodem 
bekanntlieh aus. Die Kampfgasvergiftungen aus dem Kriege haben das gelehrt 
(MUXTSCH). JURGENS fand es experimenteII. 1m ersten Stadium des Durstes 
konnte diese Frau auch oft durch 0,02 g Morphin mit 0,001 g Atropin und 
2 ecm Cycliton per os den Anfall verhindern. Dabei durfte die "Ruhigstellung" 
wahrseheinlich mit von wesentlieher Bedeutung gewesen sein. 

Diese :Mitteilung zeigt, daB das Lungenodem nieht unbedingt zum Tode 
fuhren muB, und bestatigt den Ausspruch COHNH1<JIM~, daB die Mensehen nieht 
sterben, weil sie Lungenodem bekommen, sondern oft Lungenodem bekommen, 
weil sie sterben. Die erwahnte Frau hat sei 6 Jahren zum Teil sehr sehwere 
Anfalle von Lungenodem iiberstrmden und fuhlt sieh in del' Zwischenzeit trotz 
ihrer Aortenklappeninsuffizienz ganz wohl. Meist haufen sieh die AnfaIle gegen 
das Lebensende. In den Pausen wird del' Kranke nieht mehr besehwerdefrei. Es 
bildet sich ein ehronisehes adem aus, das so symptomarm werden kann, daB 
es in seiner Ausdehnung bei Obduktionen uberraseht. 

Differentialdiagnostisch ist Hypostase und Atclektase zu erwagen. Auch an 
Tumoren \!nd Tuberkulose muB bei blutigem Sputum gedaeht werden. 
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Die P1'ognose ist trotz des Satzes von COHNHEIM ernst. Sie hangt im wesent­
lichen vom Grundleiden abo 

Therapeutisch ist bei allen Entziindungen, besonders bei Infektionskrankheiten 
und Pneumonien die Verhiitung des Lungenodems dureh eine saehgemaBe 
Kreislaufbehandlung (s. S.IlO) anzustreben (SCHUN­
TERMANN, dort Literatur). Unterkiihlungen sind 
zu vermeiden. Haufig entstehen erst dadureh nieht 
mehr abzuandernde Sehadigungen. Brieht das bdem 
dennoeh aus, so ist der AderIaB das Mittel der 
WahL Er gelingt stets bei gutem PuIs, dagegen 
selten bei absterbenden Pneumonien, d. h . bei 
sehwerer toxiseher peripheriseher Kreislaufsehadi­
gung. Hier muB gegebenenfalls ehirurgiseh vor­
gegangen werden. Selbst die Arteria radialis darf 
nieht gesehont werden. Gleiehzeitig helfen oft Senf­
wiekel, Sehropfkopfe und Biutegei. Wiehtig ist, 
daB der AderIaB groB genug sein mu13. Die zu 
entnehmende Blutmenge sehwankt. Der Kranke 
soIl sieh unter dem AderIa13 erholen. Das kann 
man oft sehen. Gesiehtsfarbe und Gesiehtsausdruek 
werden besser. Die Cyanose geht zuriiek, besonders 
wenn man gJeiehzeitig Sauerstoff mit 5% Kohlen­
saure (Carbogen) atmen la13t. leh habe mit Erfolg 
bei kraftigen Miinnern bis zu 1 Liter Blut entnom­
men. Dureh die AderIa13kaniile kann man, sobald 
eine Vene punktiert ist, hypertonisehe Losungen 
einspritzen. Am meisten hat sieh der Kalk be­
wahrt, den ieh als Caleiumglueonat bis zu 60 eem, 
aueh zusammen mit Strophanthin gespritzt habe. Abh. 22. StrophanthinwirkuDg bei 
D S . h C I d D" l' glcichzeitiger intravenoscr Calciulll-er ynergismus ZWIse en a eium un 19lta IS injektion. 

ist am Mensehen nieht so eindeutig nachweis bar ; 
jedenfalls laBt er sieh, wie folgende Kurve zeigt, dureh Zusatz von 40 eem 
Caleiumglueonat zum Blut bei weehselnden Strophanthinmengen nieht naehweisen 
(SCHUNTERMANN, S. aueh S.26). 

B. Infarkt und Emphysen. 

Die normalen Lebensfunktionen des Gewebes hangen von einer ausreiehenden 
Durehblutung abo Wird die arterielle Zufuhr plotzlick unterbrochen und fehlen 
ausreiehende Anastomosen, dann tritt der Zelltod ein. Die Art der Nekrose 
wird weitgehend von der Gewebseigenart bestimmt. Sie ist daher Z. B. in der 
Niere, im Gehirn und in den Gliedma13en versehieden. Bei grundsatzlieh gleiehem 
Gesehehen kommt es so einmal zum Infarkt, das andere Mal zur Erweiehung 
oder zur Gangran. Das Lungengewebe erhalt sein besonderes Geprage dureh 
die Anwesenheit zweier arterieller Stromkreise, deren VerIegung aueh anatomiseh 
versehiedene Veranderungen hervorruft. 

Bei normalen Kreislaufverhiiltnissen und gesundem Lnngengewebe wird 
dunk die Verstopfung eines kleineren Pulrnonalisastes weder Gewebe gesehiidigt 
noeh der Kreislauf belastet. Die Erniihrung ist dureh die dazu bestimmten 
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Bronchialarterien gesichert. Die Widerstande in der Lungenstrombahn sind nur 
1/7 so groB wie im Korperkreislauf. Geringere Druckschwankungen konnen sich 
daher nicht auswirken. Selbst der VerschluB mittlerer Aste kann ohne Folgen 
bleiben. Bei abnormen Kreislaufverhaltnissen und besonders in gestauten 
Lungen fiihrt der plOtzliche VerschluB von Pulmonalisasten aber zum Infarkt. 
Dieser ist hier hamorrhagisch und nicht, wie in der Milz oder Niere, anamisch. 
Das beruht zum TeiI auf der starkeren Blutfiille des Organs. Es bestehen Stasen 
und haufig riicklaufige Stromungen, sodaB sich auch das Infarktgebiet mit Blut 
fiillen kann. Zum Teil beruht das sicher mit auf der ungehinderten Blutzufuhr 
iiber die Bronchialarterien. Diese konnen auch die Funktion der Pulmonalis 
in gewissen Grenzen iibernehmen, sodaB kleinere Infarkte ohne bleibende 
Gewebsveranderungen durch Resorption der ausgetretenen Blutmassen voll­
kommen ausheilen konnen. GroBere Infarkte sterben aber in der Regel abo 

Das klinische Bild wird im Abschnitt iiber Thrombose und Embolie be­
sprochen (S. 112). 

Der plOtzliche VerschluB eines Astes der Bronchialarterie fiihrt zu einem 
grundsatzlich anderen anatomischen Bilde. Rier entsteht das Emphysem. Es 
breitet sich mit scharfer Grenze iiber das Gebiet aus, das von der befallenen 
Arterie versorgt wird (LOESCHKE). Ihm muB die Lungenbliihung gegeniiber­
gestellt werden, die dureh akute Uberanstrengungen, Luftembolie, diphtherische 
Stenosen, im anaphylaktischen Schock oder im asthmatischen Anfall entsteht. 
In der Klinik gehen die Begriffe Lungenemphysem und Lungenblahung so in­
einander ii ber, daB LOESCHKE sagen konnte: Yom Kliniker festgestellte Em­
physeme konnen wir oft nicht find en und von uns festgestellte mitunter hoch­
gradige Emphyseme sind dem Kliniker diagnostisch entgangen. Zwischen 
Emphysem und Lungenblahung bestehen anatomisch grundlegende Unter­
schiede, die sich besonders im mikroskopischen Bilde zeigen. Beim Emphysem 
sind die sonst ziemlieh gleichmaBig groBen Alveolen durch viel groBere, un­
regelmaBige Raume ersetzt. In diese ragen oft spornartige Gebilde hinein. Es 
sind die Reste friiherer Alveolarsepten. Die Alveolarwande sind verdiinnt. 
Die Porenkanale sind erweitert. Das Capillargeflecht ist verodet. Auch groBere 
Zweige des GefaBsystems konnen das gleiche Schicksal erleiden. Meist ist 
die glatte Muskulatur des Lungengewcbes atrophisch (LENART); das Epithel der 
Alveolen ist haufig fettig degeneriert. 

A uBer den fiir den Kliniker diagnostisch nich t zugangIichen Veranderungen 
am Lungengewebe selbst beeinflussen Emphysem und Lungenblahung auch den 
Kreislauf unterschiedIich. Das Emphysem fiihrt durch den Untergang von Al­
veolen und GcfaBen zu einer Einengung der respiratorischen Strombahn. Dadurch 
steigen die Widerstande und mit ihnen der Druck in der Lungensehlagader. 
Es bildet sich je nach dem Grade der Strombahneinengung eine mehr oder weniger 
starke Rechtshypertrophic des Herzens aus. Da bei der Lungenblahung keine 
dauernde oder sieh dauernd steigernde Einengung der respiratorischen Strombahn 
stattfindet, fehIt aueh die dauerndc Drucksteigerung in der Pulmonalis und damit 
oft die Rechtshypertrophie. Die Widerstande im kleinen Kreislauf sind nur 
wahrend des Stadiums der Blahung erhoht und werden nach ihrem Abklingen 
wieder normal. 

Bei entziindIichen odcr sklerotischen Yeranderungen der kleineren Pulmonalis­
asle wird die Blutzu/uhr allmahlich geringer. Die Ernahrung der Alveole bleibt 



Kreislaufstorungen der Lunge. 77 

aber ungestort, weil diese Erkrankungen selten auf die Bronchialarterien 
iibergehen. Das Stromungshindernis liegt vor der Alveole. Die zahlreichen Ana­
stomosen der Pulmonalis mit GefiiBen aus dem Speiserohren-, Herzbeutel- und 
Zwerchfellgebiet (KUTTNER und LITTEN) konnen sich bei langsamer Verlegung 
von Pulmonalisiisten kriiftiger ausbilden und erhalten so lange Zeit auch die 
respiratorische Funktion aufrecht. Meist wird der Verlauf der Arteriosclerosis 
pulmonalis und der entziindlichen Erkrankungen mittlerer und kleinerer Lungen­
schlagaderiiste als kurz angegeben (s. S. 91). Das kann nur insofern gelten, 
als der Zeitraum von der Diagnose bis zum Tode berechnet wird. Der Zeitraum 
bis zum Auftreten klinischer Erscheinungen ist unbekannt. Es liegen aber keine 
zwingenden Griinde vor, fUr die Lungenstrom bahn ungiinstigere Verhiiltnisse 
als fUr den Korperkreislauf anzunehmen. 1m Gegenteil, nach dem eben Dar­
gelegten und bei dem GefiiBreichtum sind hier die Bedingungen eher giinstiger, 
sodaB bis zum Auftreten beginnender zirkulatorischer oder respiratorischer 
Insuffizienz sicher viel Zeit vergehen kann. Auf diese Zusammenhiinge wird 
noch einzugehen sein (S. 91). Wesentlich ist, daB durch Arteriosklerose und 
Entziindungen der Pulmonalarterie kein Emphysem entsteht. Beweisend sind 
hier nur Obduktionsbefunde an kind lichen Lungen. Am erwachsenen und be­
sonders am iilteren Menschen werden die Verhiiltnisse verwischt. Hier sind im 
wahrsten Sinne des Wortes mehr oder weniger hiiufig "Stiirme iiber die Lungen 
gegangen" (s. S. ;36), sodaB Emphyseme in arteriosklcrotischen Lungen Er­
wachsener fUr ihre Herkunft durch die Sklerose nichts aussagen. 

Entziindungen oder Sklerosen in Verzweigungen der Bronchialarterie gefiihrden 
dagegen die Erniihrung des Lungengewebes und fiihren durch langsam fort­
schreitende Ischiimie zum Emphysem. 

In dem Alveolargeflecht sind die Capillaren der Pulmonalarterien von denen 
der Bronchialarterien anatomisch nicht mehr zu trennen. Eine Durchblutungs­
storung, die hier angreift, trifft das respiratorische und nutritive System in gleicher 
Weise. Sie ist durch Veranderung des Lungengewebes selbst, durch Deformation 
des Brustkorbs und durch Anomalien in der Funktion der Zwerchfelle und 
Pleuren gegeben. 

RANKE und STERNBERG schreiben den elastischen Fasem nur eine Stiitz­
und Sperrfunktion zu. Diese tiben sic nach v. NEERGARD dadurch aus, daB 
sie die Basis fUr die Alveolen bilden, den "Schntirring", tiber den diese sich 
bei der Inspiration halbkugelig hervorwolben (s. S.38). An der Grenzfliiche 
zwischen Alveolarepithel und Alveolarluft entstehen Oberfliichenkriifte, die 
nach v. N EERGAARD den groBten Teil der Lungenelastizitiit ausmachen und 
je nach dem Dehnungszustande den EinfluB der echten Gewebselastizitiit um 
das 2-3fache tibertreffen. Die GroBe der Oberfliichenspannung hiingt von dem 
Kriimmungsradius der Alveole oder von dem Verhiiltnis des Kriimmungsradius 
zum Durchmesser der Alveolarbasis abo In dcr Inspiration wird der Kriimmung..;­
radius kleiner. Die Alveole niihert sich der Kugelform und verkleinert damit 
ihre Oberflache. Die Spannungskriifte wachsen. In der Ausatmung vergroBert 
sich der Kriimmungsradius, damit nimmt auch die Oberfliichenspannung abo 
Mit jeder Atemphase schwankt der }<'iillungszustand des Capillarnetzes der Alveole. 
Dabei muB das Optimum der CapiIIardurchblutung im Inspirium liegen. Das 
wiirde bedeuten, daB bei einem kleinen Kriimmungsradius die Capillardurch­
blutung am besten wiire. Je mehr die Alveole von der Kugelform abweicht, 
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desto ungiinstiger wiirde sie werden, denn die GefaBe werden mit steigendem 
Kriimmungsradius der Alveole schlechter gefiillt, gestreckt und verengt. Bleibt 
dieser Zustand irreversibel, dann ist die Ernahrung der Alveole gefahrdet, weil 
die gleichen Verhaltnisse auch fiir die Bronchialarterien zutreffen. Es entsteht 
eine Ischamie, die zu Atrophie und Degeneration fiihrt. Daran andert auch die 
Tatsache nichts, daB jede Alveole von verschiedenen Arteriolen gespeist wird. 
Auch diese erleiden bei allgemeiner Storung dieselben Veranderungen. 

Der Kriimmungsradius der Alveole kann auch durch Nachlassen der Spannung 
des Schniirrings an der Alveolarbasis, d. h. durch VergroBerung seines Durch­
messers groBer werden. Prototyp des dadurch entstehenden Emphysems ist 
das Altersemphysem. Von der Involution werden samtliche Gewebe des Korpers 
betroffen, auch das elastische Fasergut der Lunge. Die Basis der Alveolen verliert 
dadurch ihre Festigkeit. Sie gibt schon im normalen Inspirium nach und fiihrt 
dadurch zu einer VergroBerung des Kriimmungsradius mit allen Folgen. Die 
Oberflachenkrafte verringern sich, die Retraktion nimmt abo Dabei braucht das 
Organ nicht einmal groBer zu werden, weil mit zunehmendem Alter veranderte 
Zirkulationsbedingungen und vcranderter Gesamtstoffwechsel eher zu einer 
Verkleinerung fiihren. Die anscheinend normal groBen Lungen der Alters­
emphysematiker sind eben nur scheinbar normal groB. 

Theoretiseh wiirde das zu einer minderwertigen Anlage der elastischen Fasern 
uberleiten, wie sie friiher von VIRCHOW, TENDELOO, v. HANsEMANN und ORs6s 
mit zur Erklarung der Emphysemgenese angegeben worden ist. Allerdings haben 
spater TENDELOO, SPALTEHOLZ, SUDSUKI und LOESCHKE gezeigt, daB das 
elastische Fasergut dcr Lunge in den veranderten Alveolen so regellose Unter­
schiede aufweist, daB man nichts mehr damit anfangen kann. "Es miissen also, 
wie HERTZ auch schon annimmt, Veranderungen der Elastizitat moglich sein, 
ohne daB mit den heutigen Hilfsmitteln eine morphologische Anderung der 
elastischen Elemente nachzuweisen ist." Nach HERBST fehlen der Theorie, das 
Emphysem entwickle sich auf dem Boden einer angeborenen oder erworbenen 
Schwache des Lungengewebes, noch samtliche Beweise. 

Fallen durch akute Entziindungen Lungenteile in der Atmung aus, dann 
werden je nach dem Grade des Ausfalls asphyktische oder anoxamische Zustande 
das Bild beherrschen. Zu einem Emphysem kommt es nicht, weil die Zeit zur 
Entwicklung zu kurz ist, es sei denn, daB eitrige Einschmelzungen, Aushusten 
von elastischen Fasern und andere Begleiterscheinungen mancher pulmonaler 
Prozesse durch Untergang von Lungengewebe zu solitaren Emphysemblasen 
fiihren. Chronische Entziindungen mit Umbildung des Lungengewebes in narbiges 
Bindegewebe oder Zerstorung grofJerer Lungenteile im Verlauf einer Tuberkulose, 
Pneumokoniose, Lungenlues, ferner Indurationen, Karnifikationen, Schrumpfungs­
prozesse nach Pneumonien, Atelektasen bei Tumoren oder Bronchialstenosen 
konnen emphysematische Degeneration auslosen, sei es auf dem Wege direkter 
Anamisierung durch die Grundleiden, sei es durch Mitbefallensein der GefaBe, 
durch ihre Einbeziehung in das veranderte Lungengewebe oder durch Dehnung 
und Kaliberverengung infolge des vergroBerten Kriimmungsradius. Auch 
durch dauernden Narbenzug oder Verschwartung der Pleuren, Kyphosen, Skoliosen, 
traumatische und operative Deformationen, bei "starrer Dilatation" und abnormem 
Zwerchfellstand muB es zu dauernder Deformation von Alveolen kommen. Hierbei 
wiederholt sich das bereits Gesagte: Der Kriimmungsradius der Alveolen wird 
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groBer, die Elastizitat des Lungengewebes nimmt ab, die Retraktion wird 
geringer, die GefaBe werden gestreckt und verengt, die Zirkulation wird schlechter, 
Ischamie, Atrophie und Degeneration folgen. 

Die Atmungshindernisse spielen seit LAENNEC fiir die Emphysemgenees 
eine groBe Rolle (So 44). Fiir Inspirationsstenosen sind die auf Veranlassung 
von BRUNS durch SCHALL und KUHN ausgefiihrten Versuche nicht widerlegt. 
Tiere, die monatelang durch die KUHNsche Maske geatmet hatten, wiesen wohl 
ein Volumen pulmonum auctum, also eine Lungenblahung auf, aber kein Emphy­
sem. Ais Beispiele fiir die Exspirationsstenose werden stets die Glas- und 
Instrumentenblaser angefiihrt. Durch FORLANINI, FISCHER, PRETTIN und LEIB­
KIND, LOMMEL, BRUNS und BECKER, JAGIC und SPENGLER u. a. ist aber erwiesen, 
daB dadurch kein Emphysem entsteht. Vnter GlasbHi.sern und Militarmusikern 
ist das Emphysem nicht haufiger als bei anderen Menschen. Gelegentlich, aber 
durchaus nicht regelmaBig, findet sich eine Lungenblahung, also ein Volumen 
pulmonllm auctum. Ebenso liegen nach POD KAMINSKI die Verhaltnisse bei 
Lasttragern. 

In dieselbe Reihe gehort auch der Spasmus der Bronchialmuskulatur, auf 
den ENGELHARD, JAGlC und SPENGLER, SCHWENKENBECHER u. a. hinweisen. 
Aber auch hier kommt es nur zu eincm Volumen pulmonum auctum. Der SchluB 
von STAEHELIN, daB durch langeres Bestehenbleiben einer Lungenblahung 
auch ein Emphysem entstehcn kann, ist nicht erwiesen. Man miiBte sonst das 
Emphysem bei den Sportsleuten besonders haufig antreffen, die den Pulmonal­
kreislauf stark belasten miissen, sodaB es zu Rechtshypertrophien kommt. Das 
ist nach E. KIRCH bei Boxern und Langstreckenlaufern der Fall. Emphyseme 
entwickeln sich aber hierdurch nicht. 

Demgegeniiber ist auf die iiberragende Bedeutung der Bronchitis, besonders 
in ihrer chronis chen und chronisch-rezidivierenden Form, immer hingewiesen 
worden. Wenn die Bronchiolen durch zahe Schleimmassen oder entziindliche 
Schwellungen vcrschlossen sind, konnen a~fangs vielleicht noch forcierte Ein­
atmungen die Rindernisse iiberwinden. Die mehr passive Ausatmung reicht in 
der Regel nicht mehr dazu aus. Der VerschluB wird durch RustenstOBe gesprengt. 
Welche Krafte hierbei wirksam werden, zeigt die BEAUFoRT-Skala S.56. Zer­
reiBungen von Alveolarwanden iiberraschen daher nicht. Damit geht cin Teil 
des GefaBnetzes zugrunde. Raufig greift der entziindliche SchleimhautprozeB 
auch auf die tieferen Bronchialschichten iiber, in denen die GcfaBe liegen. Lokale 
Arteriitiden bis zum volligen VerschluB der Lumina sind nicht selten. Das nutri­
tive System wird durch die chronische Bronchitis an den verschicdensten Stellen 
getroffen, sodaB atrophische und degenerative Folgen am Lungengewebe nicht 
ausbleiben konnen. Die Lungenblahung, die solche chronischen Bronchitiker 
fast regelmaBig zeigen, gehort nicht zum Bilde des Emphysems. Das beweist 
das Altersemphysem. Sie kommt durch die in- und exspiratorische Stenose 
zustande. 

Durch pleuropulmonale und thorakophrenale Veranderungen entstehen in 
der Regel nur partielle Emphyseme von wechselnder Ausdehnung. Dazu gehoren 
die Basisemphyseme bei Erweiterung der unteren Thoraxapertur durch Drllck­
stcigerungen im Bauchraum, dic Emphyseme bei Zwerchfelltiefstand durch 
Enteroptose oder Druckerniedrigung im Ballchraum nach Graviditiiten, Ent­
fernung groBer Tumoren oder Fliissigkeitsmcngen, Rernien und Prolapsen, 
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ferner "vikariierende" und "Spitzenemphyseme" bei Tuberkulose und anderen 
Krankheiten der Lungen. 

Das Lungenemphysem ist die Reaktion des Lungengewebes auf ungenugende 
Ernahrung durch die Bronchialarterien. Sie sind durch die Pulmonalis nicht zu 
ersetzen, weil das venose Blut der Lungenschlagader das Lungengewebe nicht 
ernahren kann. Ischamie und Anamie im nutritiven Anteil des GefaBsystems 
der Lunge fUhrt zu Atrophie, Degeneration und Emphysem, nicht aber im 
respiratorischen Anteil. Das "Vort Lungenemphysem soUte daher durch emphyse­
matische Degeneration ersetzt werden, wozu die Drsache im EinzelfaUe hinzu­
zufUgen ware. Das Wort Lungenemphysem erweckt den Anschein, als ob ein 
fest umrissenes klinisches Bild damit gemeint ware. Das ist aber nicht der Fall. 
Klinisch handelt es sich urn ein vielseitiges Syndrom, das seinen Charakter 
im Einzelfalle von dem jeweilig vorhandenen Grundleiden erhalt. Es ist deshalb 
auch nicht moglich, ein einheitliches klinisches Bild zu entwerfen. 1m folgenden 
solI daher nur auf einzelne pathologisch-physiologische Tatbestande hingcwiescn 
werden, die fUr die emphysematische Degeneration charakteristisch sind, wahrend 
auf klinische Erscheinungsformen bei Besprechung der einzelnen Krankheits­
bilder eingegangen wird. 

Auf die dauernde Erhohung des Druckes in der Pulmonalis ist bereits hin­
gewiesen worden. Sie trennt die emphysematische Degeneration grundlegend 
von der Lungenblahung, bei der die Druckerhohung nur wahrend des Elahungs­
zustandes besteht. Weitere Erscheinungen gehen von der Lunge selbst aus und 
weisen auf eine Verminderung ihrer Elastizitat und Herabsetzung ihrcr Funk­
tion als Arterialisierungsstatte des Elutes hin. 

Bei der emphyscmatischen Degeneration andert sich zunachst die Lutt­
verteilung in der Lunge. Nach BITTORF und FORSCHBACH ist die Residualluft 
erhoht und die Reserveluft vermindcrt. SIEBECK, LUNDSGAARD und SCHIERBECK 
fanden, daB die Summe dieser beiden GroBen, die als Mittelkapazitat bezeichnet 
wird, hoher ist als beim Gesunden. Die Atmung geht also von einer hoheren 
Mittellage aus. Die Folge davon ist· eine Verminderung der Komplcmentarluft. 
Beides, die Vcrkleinerung der Reserve- und Komplementarluft, druckt sich in 
einer Herabsetzung der Vitalkapazitat aus. WINTRICH, WALDENBURG und FREUND 
beobachteten eine Verkleinerung bis auf 60% des Sollwertes. Nach SIEBECK 
ist auch der tote Raum der Luftwege vergroBert. Die effektive Mittelkapazitat, 
der Raum, auf den die eingeatmete Luft mit einem Atemzuge verteilt wird, 
ist daher kleiner als beim Gesunden. Die Folge davon ist einerseits eine atmungs­
dynamische, denn die Lungen werden schlechter vcntilicrt und die Atemluft wird 
schlechtcr durchmischt. Die zweite Folge wirkt sich auf dcn Kreislauf aus: 
das Blut wird schlechter arterialisiert. 

O. BRU~S hat die schlechte Durchmischung der Luft zuerst spirometrisch er­
faBt. Als Drsache haben BEITZKE und DREESEN die ungleichmaBige Erweiterung 
der durch die emphyscmatische Degeneration befallenen Alveolen- und Bron­
chiolengruppen und herabgesetzte Wirbelbildungen an den sonst rechtwinkligen, 
hier aber konischen Obergangen der Bronchiolen in die Alveolen angenommen. 

Gleichzeitig miissen die veranderten Spannungszustande der Lungen zu 
einem anderen Ablaut der Atembeu·egungen fUhren. Steht das Zwerchfell tief, 
dann ist die Inspiration erschwert. Liegt eine starkere VergroBerung des Organs 
vor, sodaB der Thorax mehr in Inspirationsstellung kommt, so mussen die 
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Atmungshilfsmuskeln, vor aHem die Rippenheber, vermehrt in Tatigkeit treten. 
Durch die Erhohung der MitteHage muB die Atmung von einem hoheren Niveau 
aus erfolgen. Man findet also nicht selten Hypertrophie der Atmungsmuskulatur. 
Die Inspiration ist verkiirzt; die Exspiration schwach (WALDENBURG, VOLHARD 
und RAITHER). Diese schwache Exspiration Hi-Bt sich sehr einfach durch den von 
VOLHARD angegebenen "AtemstoB" priifen. Fordert man den Kranken auf, 
nach tiefer Inspiration kurz und energisch in Form eines StoBes auszuatmen, 
wobei man dem Kranken die Hand in etwa 10 em Abstand vor den geoffneten 
Mund halt, und tut das gleiche bei sich selbst oder einem anderen gesunden 
Menschen, dann fiihlt man deutIich die herabgesetzte Exspirationskraft bei 
emphysematischer Degeneration. 

Die Ausatmung ist oft unterteilt. Anfangs erfolgt sie rasch, geht aber bald 
in ein langsames und gedehntes Ausatmen iiber. Die Exspirationszeit ist 
gegeniiber der Inspirationszeit verlangert (RIEDER, HOFBAUER, WEITZ, ENGEL­
HARD u. a.). 

Das Minutenvolumen der Atmung hangt von dem Grade der emphyscmatischen 
Degeneration abo Es kann voHig normal (GEPPERT, HERBST, CAMPELL und 
Pouuro!{), aber auch so gcstcigert sein, daB schon in Ruhe Dyspnoe besteht 
(S. 59). STAEHELIN und SCHUTZE fanden in 44 Beobachtungen ein dureh­
schnittliches Atemvolumen von 10,1 Litern pro Minute gegen 7,2 Liter am 
Gesunden. Bei Arbeit steigt es bei emphysematischer Degeneration erheblich 
starker an als unter normalen Bcdingungen. Als Ausdruck der schlechten Durch­
mischung der Atmungsluft ist der Sauerstoffgehalt der Exspirationsluft hoher, 
der KohlensauregehaIt geringer (GREHANT, MOLLER, REINHARDT, GEPPERT, 
HERBST). Haben sich die nervosen Regulationsmcchanismen an einen hohen 
Kohlensauregehalt gewohnt, so kann bei geringem Atemvolumen auch gelcgent­
Hch eine hohe alveolare Kohlensiiurekonzentration vorkommen (SCOTT und 
MEAKI~S). Der Grundumsatz ist normal (GEPPERT, CAMPELL und POULTON, 
MEAKINS, HERBST U. a.). Nach korperlicher Arbcit fanden CAMPELL und POULTON 
eine leichte Erhohung des Sauerstoffverbrauchs, HERBST nicht. Er fand den 
erhohten Sauerstoffverbrauch in der Erholungsphase nach der Arbeit. Der Er­
holungsriickstand - oxygen debt (S.65) - ist also vergro(3ert. Die maximal 
mogliche Sauerstoffaufnahme ist vermindert (HERBST). Das Defizit deckt der 
Kranke durch Steigerung der Atcmfrequenz. Die schlechte Durchmischung der 
Atemluft fiihrt nicht nur zu schlechter Sauerstoffaufnahme, sondern auch zu 
schlechter Sauerstoffausnutzung. Der Koeffizient, der sich in der Sauerstoff­
aufnahme pro Liter Atmungsluft ausdriickt, ist herabgesetzt. Die emphyse­
matische Degeneration mit ihrer ,Terkleinerung der Respirationsflache und Yer­
minderung der Lungendurchblutung fiihrt dazu, nicht die Behinderung der Yenti­
lation .. Folge dieser StOrungen ist cine Herabsetzung der Sauerstoffsiittigung des 
Blutes (HURTER, STADIE, BARACH und VVOODWELI" SCOTT, MEAKINS, CA)1PELL, 
HUNT und POULTON U. a.). Erhohung der Kohlensaurespannung, die auch be­
obachtet worden ist, fiihrt bei normaler oder ma/3ig erhohter Alkalireserve zu einel' 
Erhohung der Wasserstoffionenkonzentration. Es bestcht dann echte Azidose 
(COBET). 

Del' Organismus begcgnet cliesen Rt6rungen durch A npassungsbestrebIlngen. 
Die Sauerstoffkapazitat steigt <lurch Erhohung des Hamoglobingehaltes (Ery­
thriimic) und Zunahme der Erythrocyten (El'ythrocytiimie, Polyglobulic). 

Erp:ehnissc U. iun. )1('(1. 57. 
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JONES fand auch Zunahme des Erythrocytendurchmessers. Die Wasserstoffionen­
konzentration kann durch Erhohung der Alkalireserve wieder normal werden. 

v. NEERGAARD und WIRTZ fanden bei emphysematischer Degeneration einen 
statischen Mitteldruck bei ruhiger Atmung von minus 3,2 cm H 20 gegen minus 
5-6 beim Gesunden. NaehAMEUILLE war der intrapulmonaleDruek unverandert. 

Differentialdiagnostische und therapeutische Erwagungen beziehen sich auf 
das jeweilige Grundleiden. Fiir Erkrankungen der Lungen und Pleuren, der 

Ahh. ~:l. Ht'r7- I>ci CJIlphyscJIlati,c111'r Degcllt'r;ltiull durch Alter. Erliilltcrllllg illl Text. 

luftleitenden Wege, des Zwerchfells und Brustkorbs mul3 auf die einzelnen 
Lehr- und Handbiicher der inneren Medizin verwiesen werden. Klinische Daten 
gehen aus folgendem Beispiel fiir ein klassisches Altersemphysem hervor: 

P. Hermann, Jour.·Nr. Wa. 7134, geb. am 24.12.1874. Aus der Vorgesehichte ist zu 
erwiihnen, daB mit 13 Jahrcn eine Lungenentziindung und mit 17 Jahren ein pyiimiseher In­
fekt im AnsehluB an ein Panaritium durchgemacht worden ist. Es folgte dann eine zwci­
jiihrige aktive Dienstzeit. Seit etwa einem Jahre tritt Kurzluftigkeit naeh korperliehen Be­
lastungen auf. Keine :!,;,ykturie. 

Be/und. 62 Jahre alt. GroBe 1,70 m, Gewicht 63,.'5 kg. Dem Alter entsprcchendes Aus­
sehen. Keine Cyanose, aueh nach Kniebeugen nicht, dann nur leiehte Kurzluftigkeit. 
Kopf o. B. Pupillenreaktion normal. GcbiBprothcsc im Ober- und Unterkiefer. Rachen und 
Hals o. B. Relative Brustkorbstarre mit Icichtem Altersrundbuekcl. Brustumfang im Stehen 
bei seitwiirts gestreekten Armen 90/93 em. Lungengrenzen ticfstehend, am 12. BWD .. 
miiBig versehieblich. Lungen o. B. Herz normal groB, Tone rein. Aktion regelmaBig. PuIs 84, 
B1utdruck il11 Stehen nach KOROTKOW 140/90111111 Hg. Abdomen, Gelenke, Reflexe o. B. 
Kcine Odeme. Hiimoglobin 80%. Vitalkapazitiit 2500 ccm gegen 3500 cern SolI wert. Blut­
umlaufzcit nach LESCHKE 13 Sek. Zirkulicrende B1utmenge in Ruhe 5,76 Liter. Hiimatokrit-
wert 5()O~. \Va. H.. negativ. . 

Herzminutenvolul11en in Ruhe 4,17 Liter, Schlagvolumen 58 cem. 
Rontgpnologisch steht das Herz median und ist eher klein als groB. Der linke Herzrand ist 

steil. Der l'ulmonalisschattcn ist beiderseits vcrstarkt. Die Herztaillc ist verstriehcn (Abb. 23.) 
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Das Elektrokardiogramm (Abb. 24) zeigt in der Altersauswertung nach SCITLO)IKA 

Anzeichen des Reehtsuberwicgens. Die P·Zaeke ist in Ableitung 2 gespalten. 
Diagnose: Emphysematische Degeneration durch Altersinvolution. 

C. Die degenerativen GeHHlveriinderungen in der LungNlstrombahll. 

1m Stamm uml in den grol3en Asten der Lungenschlagader treten gelbliche, 
umschriebene Venlickungen der Intima auf. Sic entsprechen den Lipoidflecken 

6* 
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in den Arterien des groBen KreisIaufs. Ausdehnung und Starke ist aber wesentlich 
geringer. GroBere Atherome oder atheromatOse Geschwiire fehIen in der Regel. 
Verkalkungen der Media beschrieben FISCHER und HORNOWSKI, BRUNINU, 
EHLERS, TORHORST, LJUNGDAHL u. a. Der mikroskopische Aufbau ist grund­
satzIich der gIeiehe wie in der Korperstrombahn. Abweichungen erkIaren sieh 
aus der Struktureigenart der Lungenschlagader. 

In den kleineren Asten nnd besonders in den Arteriolen ist die T ntima dagegen 
diffns verdickt (TORHORST, LJUNGDAHL), nnd zwar starker als es dem Lebensalter 
(LJUNGDAIIL) entspricht (MONCKEBERG). Naeh FISCHER kann sie das 2-3faehe 
der Mediastarke erreiehen. Obliteration des GefaBlumens ist daher nieht selten 
(KRUTZSCH). Histologiseh bestehen diese Intimaverdicknngen aus kel'llarmem 
Bindegewebe mit me hI' oder weniger zahIreiehen feinen elastischen Fasel'll. Re­
gressive Metamorphosen sind anffallcnd gering. Selbst bei ausgedehnten Ver­
anderungen an den Arteriolen konnen Hauptstamm und groBere Aste vollkommen 
frei bleiben (MONCKEBERG, ROSSLE). SANDER schIoB aus dem Anssehen del' 
LnngensehnittfIaehe auf die Verdickung der Arteriolen. Meist aber bictet sie 
makroskopisch keine Besonderhciten. Die Bronchialarterien sind meist un­
beteiligt, ebenso die Lungenvenen. Die Bronehialvenen fand aueh BRUNING 
stets frei. 

Beide GesehIechter werden etwa im gIeiehen MaBe betroffen, wie folgende 
Tabelle von STKINBERG zeigt. 

Tabelie 5. Skleroseverteilung auf Geschlecht und Kreislauf. 

Lungenartcric Groller Krrislallf 
Grad <lcr Sklerosc -- --

~liillller I Frauen I Gcsamt i % "Miillncr I Frauen I GcsaIllt i % I 

I I 

Fehlend 60 I 70 13O 26,0 21 39 60 12,0 
Grad I . 90 I 95 185 37,0 67 60 127 25,4 
Grad II 66 57 123 24,6 72 47 I 

)]9 23,8 
Grad III 20 27 47 9,4 63 63 

I 
126 25,2 

Grad IV 6 9 15 3.0 19 49 
I 

68 13,6 

Atiologisch konnen primiire und sekundiire Formen unterschicden werden. 

Ta-

Kleiner Krcislallf 
--

Stiirkcgrad 
Lcbcn,altcr Grsamt-

---- ---- --"-- --.--.--~ 

0 1 II III IV 
zahl -- ----

davon I daYOll I <layoll I I 
0, dayon I 0, 

,0 ,0 ,0 dayoll I ,0 

I ! 
15- 20 21 18 87,7 3 14,3 - - - - --- -
21- 30 43 31 72,1 9 20,9 3 7,3 - - -- ---

31- 40 43 20 46,5 20 4(i,5 2 4,7 1 2,3 - -

41- 50 HI 25 41,0 18 29,5 14 23,0 3 4,9 1 2,3 
51 -- (iO 80 13 Hi,2 3H I 45,0 20 25,0 8 10,0 3 3,8 
(jl 70 IO(j 14 13,2 43 I 40,0 37 34,9 9 R~5 3 2,8 
71- so 93 3 3,2 41 I 44,1 28 31,1 l(j 17,2 5 5,4-
81-- 90 37 4- 10,8 \) 23,3 I(i 43,2 7 19,0 I 2,7 
91--100 4 -- - 2 ; 50,0 1 25,0 1 25,0 
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1. Die primare senile Pulmonalsklerose. 

Die Lungensehlagader ist an dem Alterungsvorgang nieht so unbeteiligt, 
wie es in del' alteren Literatur angenommen wird. Die Tabelle von FISCHER 
(S. 85) zeigt einen steilen Anstieg naeh dem 50. Lebensjahre. STEINBERG 
(S. 85) fand im gleiehen Alter von 100 LungensehIagadern nur noeh 16 frei von 
sklerotisehen Veranderungen. Gleiehzeitig versehiebt sieh aueh del' Starkegrad 
mit zunehmendem Alter. 'Viihrend bis zu 20 Jahren nur unbedeutende Befunde 
verzeiehnet sind und bis zu 30 Jahren kaum zunehmen, sind schon von 40 Jahren 
ab samtliehe Grade vertreten. Stamm und Hauptaste sind bevorzugt. Die 
kleinen Verzweigungen zeigen kaum tiber das Alter hinausgehende Intima­
verdiekungen. Anatomiseh handelt es sieh urn isolierte Lipoidherde. Klinisehe 
Erseheinungen werden nicht ausge16st. 

Tabelle 7. 

Verteilung der Pulmonalsklerose auf das Lebensalter. 
(N a c h FISCHER.) 

1-19 Jahre 
20-29 
30-39 
40-49 

2 Faile 
3 
8 
8 

50-59 Jahre 
60-69 
70-79 
80--90 

21 FaIle 
25 
22 
II 

2. Die primiire juvenile Pulmonalsklerose 

betrifft vorwiegend die kleinen und kIeinsten Pulmonalisaste. Stamm und 
Hauptzweige sind haufig vollkommen frei (ROSSLE, MONCKEBERG u. a.). Als 
ArterioloskIerose geht sie auch nieht mit einer Erweiterung del' GefaBe einher. 
Sie fiihrt im Gegenteil zu einer zunehmenden Verengerung des Lumens. Grund­
satzlieh besteht Ahnlichkeit mit entspreehenden Veriinderungen in del' Niere 
(JoRES, FAHR, VOLHARD), illl Pankreas (FAHR, HEltXHEIMER, TERBRUGGEN 
u. a.) und in del' Milz (HERXHEIMER u. a.). Zu berueksiehtigen ist dabei, daB 
die Lungenarterie vollig andere Funktionen besitzt als Nieren-, Pankreas- und 
Milzarterien. Sie fiihrt venoses Blut und spielt aIs Erniihl'ungsgefaB fur das 
Lungengewebe keine Rolle (FELIX). Ischamische Ol'ganeirrhose (W. FREY) kann 
daher nieht el'wal'tet werden. Das "El'folgsorgan del' Lungenarterie" ist nieht 

belle 6. 

GroBer Krcislauf 
--- ----------------------------- ------------ -------

Gesamt­zahl 

21 
43 
43 
til 
80 

106 
93 
37 

4 

StiirkeiZrad 

-d:lYonI0 %~-~l:l\:-ll-:~1=I~ I daYOI1F%---;--la=~lT'-'-"-y"---
I I i 

16 i 76,2 5 23,8 - - - - = i 
27 ! 62,8 13 30,2 3 7,0 - i -
10 ! 23,3 25 58,1 6 13,9 2 
5 ' 8,2 30 42,9 18 29,5 5 
2 2,5 2ti 32,5 30 37,5 17 

22 20,7 37 34,9 34 
4 4,3 19 20,4 45 

3 8,0 17 
1 

4,7 
8,2 

21,3 
32,1 
48,4 
46,0 
25,0 

- j -

3 4,9 
4 I ti,2 

13 I 12,3 
25 2(i,9 
17 i 46,0 
3 I 75,0 
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das I .. ungenparenchym, sondern das Blut. Funktionsausfiille im Gebiete der 
Arteria pulmonalis miissen sich daher in der Zusammensetzung des Blutes zeigen. 

Die Frage nach der Ur8ache des Leidens streift das gesamte Skleroseproblem. 
Muskulare und elastische Arterien entwickeln sich nach der Geburt im Sinne der 
an sie gestellten Anforderungen weiter. In den elastischen Arterien werden die 
elastischen Fasern vermehrt. Die Intima wird ausgebaut (JORES). Bei den mus­
kularen GefaBen verstarken sich Mediamuskulatur und longitudinale Fasern der 
Adventitia. ASCHOFF bezeichnet diesen Vorgang, der die mechanische I .. eistung 
der GefaBe steigert, als aufsteigende Periode des Lebens. Wiirde jeder Mensch 
mit der gleichen Qualitat von BlutgefaBen geboren, dann wiirde das Schicksal 
dieser GefaBe von ihrem natiirlichen VerschleiB abhangen. Das wiirde einmal 
bedeuten, daB die Arteriosklerose unter den gleichen Lebensbedingungen in 
zunehmendem MaBe mit steigendem Alter auftrate. Diese Tatsache bezweifelt 
niemand; sie findet in dem Satze Ausdruck, daB der Mensch so aIt wie seine GefaBe 
ist. BURGER hat nachgewiesen, daB die "bradytrophen Gewebe", wozu auch be­
stimmte Wandschichten der grof3en GefaBe gehoren, mit zunehmendem Alter 
armer an Wasser und reicher an Stickstoff und Cholesterin werden. Dabei 
ist es nicht notwendig, daB den Cholesterinablagerungen degenerative Veriinde­
rungen vorausgehen. Die Eigenart ihrer Struktur pradisponieren sie zu Chol­
esterinfangcrn. Andererseits miiBten Sklerosen durch erhohte Beanspruchung 
vorzeitig auftreten. Das trifft fiir die lokalen Sklerosen in den am meisten an­
gestrengten Extremitiiten von Schwerarbeitern zu (BAUMJ,ER, REMLINGER, 
WANDEL u. a.). Auch die auf erhohte Organbeanspruchung zuriickgeflihrten 
Menstruations- und Schwangerschaftssklerosen der UterusgefaBe (PANKOW) 
und die Ovulationssklerosen (SOHMA) konnen zum Teil darauf bezogen werden. 
Wie GL"LL, MeNZER und SVTTO~ die Ursache der Arteriolosklerose in einer 
primaren Hypertonie erblickten und v. BASCH bei Blutdrucksteigerungen 
direkt von latenten Sklerosen sprach, forderte auch STEINBERG flir die Pulmonal­
sklerose eine primare Hypertonie. HERXHEIMI<:R, FR. v. MULLER, BROGSITTER, 
RUHL u. a. haben aber nachgewiesen, daB zwischen Blutdruck und sklerotischen 
GefiWveranderungen keine gesetzmaBigen Beziehungen bestehen. Es kommt bei 
hohem Blutdruck wohl zu eincr Hypertrophic der Mediamuskulatur (v. MULLER, 
SCHU~TERMAN~, STAE:.\1ML~;R), nieht aber zu Intimahyperplasien. Sportarztliche 
Untersuchungen an Langstreckenlaufern, Ruderern und Boxern, die nach 
E. KIRCH ihren Lungenkreislauf besonders belasten, liegen noeh nicht vor. 
Die Seltenheit des Krankheitsbildes der primaren juvenilen Arteriolosklerosis 
pulmonalis spricht aber nicht gerade fiir eine Theorie, die mechanische Ursachen 
in den Yordergrund stellt. Die Beobachtungen von FABER, KLOTZ, RIBBERT u. a. 
iiber schon im ersten Lebensjahre auftretende Yerkalkungen der Beckenarterien 
lassen sich vollends weder durch Alter noch durch mechanisehe "Oberlastung 
erklaren. Es wurde daher den e.1:ogenen Schiidigungen groBere Aufmerksamkeit 
geschenkt. Die Grundlage bildete die Beobachtung von JosuE, wonach wieder­
holte intravenose Injektionen von Adrenalin am Tier zu skleroseahnlichen 
Veranderungen der GefaBintima fiihren. ZIEGLER und D'AMATO fanden sie auch 
im Stamm der Lungenarterie. In~ATowsKI berichtete erstmalig tiber Versuche, 
durch Erniihrungsanderung bei Kaninchen Sklerose zu erzeugen. CHALATOW, 
ANITSCHKOW, \\' ACKlm und H VECK sahen im Cholesterin den wirksamen l!'aktor. 
Auch hier war der Pulmonalisstall1m mitbeteiligt (WACKER und HUECK). Intima-
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veranderungen, die histologisch denen bei Adrenalininjektionen gleichkommen, 
sind erzeugt worden durch Digitalin (B. FISCHER und KLOTZ), Digalen (MORELLI), 
Bariumchlorid (KLOTZ, MILLj<JR), Kalomel (PHILOSOPHOW), kieselsaures Natron 
(GOUGET), Hamostasin (HEDINGER), Physostigmin (MILLER), Phloridzin (Ko­
LISCH), Epirenin und Paranephrin (SCHEIDEMANDEL), Paraganglin (D'AMATO), 
Pyrocatechin (LOEB und GITTENS), Methylamino-Acetobrenzcatechin (STURLI). 
Bei Jodkali (HEDINGER, HEDINGER und LOEB) treten regelma13ige Verande­
rungen bei gleichzeitigen Gaben von Suprarenin auf (BILANO). Sie sind dann 
auch starker als bei Suprarenin allein. Bei Tabakinfusen (BAYLAC, BOVERI) war 
die Wirkung starker, wenn gleichzeitig Adrenalin mit Digalen verabfolgt wurde 
(STAROKADOMSKY und SSOBOLI<JW). Auch Secale (KRYLOW), Oxalsaure, Gift­
schwamme und Pfeffer (LOEPER), Indo! (DRATSCHINSKI), Milchsaure und Huhner­
eiwei13 odcr Ammoniumchlorid (LOEB), Natriumlactat und Milchsaure (DENNY 
und FROTHINGHAM), harnsaures Natrium (D'AMATO) bewirken ahnliche Bilder. 
SCHMIEDL prufte den EinfIu13 des Tabakrauches am Tier und fand, wenn auch 
nicht regelma13ig, der mensch lichen Sklerose ahnliche Intimaerkrankungen. 
Der Cholesterinstoffwechscl wird auch durch Infektionskrankheiten bceinfIu13t 
(ZINSERLING), soda13 die Bedeutung von Infektionen fur das Zustandekommen 
arteriosklerotischer Veranderungen (SALTYKOW, THOREL, LUBARSCH, RACH, 
Su\IMITZKY, STUMPF, OLPHUS, MONCKEBERG, WIESEL, SCHARF, MARTIN u. a.) 
mit in den Verschiebungen im Cho!esterinhaushalt gesucht wird. Zusammen­
hiinge mit den Inkl'eten der endokrinen Drusen sind hinreichend bekannt. 
GOLDZHJHER und B. KISCH fanden die Nebennieren verandert. HUCHARD u. a. 
wiesen auf die Bedeutung von Gicht und Diabetes hin. v. EISELSBERG erzeugte 
am Schaf durch Thyreoidektomie skleroseahnliche Veranderungen. Bei Myx-
6dem und in der Menopause ist wieoel'um der Cholesterinspiegel im Blut erh6ht 
(EpSTEIN und LANDE). 

Auch dem Trauma wurde ma13gebende Bedeutung zugesprochen. FRAI<JNKEL 
zeigte, daB ein lokaler arteriosklerotischer Erkrankungsherd mit einem Trauma 
zusammenhangen kann. Bei einem 29jahrigen Manne, der einen Stecksplitter 
in der Wirbelsaule hatte und zu I.ebzeiten an schlaffer Lahmung beider Beine, 
Blasen- und Mastdarmlahmung !itt, bestand von dem Abgang der Nieren­
arterien nach abwarts eine isolierte Sklerose der Aorta. FRAENKEL erklarte sie 
als Folge ei~er stal'ken Erschutterung im Bereiche der Geschol3wirkung und wies 
histologisch als Stutze dafur Abweichungen im Verlaufe der Mcdiaschichten nacho 
Seit MARCHAND wird die Ursache der Arteriosklerose in einer Ernii,hrungs­
starung der GefaBwand gesehen, sodaB sich Moglichkeiten fur die Erklarung 
FRAENKELS ableiten lassen. 1m ubrigen verneint aber FRAENKEL den Zusammcn­
hang allgemeiner GefaBsklerose mit einem Trauma. Die vielen tausend Traumen 
korperlicher und seelischer Art und die groBen Erfahrungen aus dem Weltkriege 
(KULBS) bestatigen dieses trotz gegenteiliger Ansichten von ROMBERG, WENCKE­
BACH und MONCKEBERG. In einer oft beschricbenen Beobachtung von RIVALTA 
wies ein 2!)jahriger Mann 6 Monate nach einem Sturz auf die rechte Kopfseite 
Verkalkung beider Schlafen-, Supraorbital- und Frontalarterien auf. Nach 
REICHARDT konnen umschriebene Sklerosen eines GefaBgebietes durch Trauma 
entstehen. THIEM fordert, daB dann auch eine dauernd erh6hte Inanspruchnahme 
des geschadigten Gefa13gcbietes eintreten musse. Das kame auf eine funktionelle 
Sklerose hinaus. Die tagliche Erfahrung zeigt aber, daB durchaus nicht jeder 
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Mensch seine Sklerose in dem Gefa13gebiet zuerst und am starksten bekommt, 
das er am meisten anstrengen mu13. 1m Gegenteil: Der eine Mensch altert spat, 
der andere £ruh. Familiares Auftreten vorzeitiger Gefii13sklerose ist gesichert. 
Jeder Arzt verfugt hier uber eigene Beobachtungen. Daher ist auch die uber­
ragende Bedeutung der Hereditat immer wieder betont worden (LANCISI, EDENS, 
v. ROMBERG, FR. v. MULLER, KULBS u. a.). Das trifft besonders fur die Lungen­
schlagader zu, die sich an allen geschilderten Vorgangen entweder uberhaupt 
nicht oder nur in sehr geringem Grade beteiligt (JonEs). Es ist sogar wahr­
scheinlich, daB die primiire juvenile Pulmonalsklerose nur den Namen mit ahn­
lichen Prozessen aus dem groBen Kreislauf gemeinsam hat, sich aber ursiichlich 
und pathogenetisch von ihnen unterscheidet. Die Beobachtungen von STAEMMLER 
scheinen hier neue \Vege aufzuzeigen. Sie scheinen mir auch die Briicke zu schlagen 
zwischen den Vertretern der Lncsgenese (SIGNORELLI, PESCADOR und BAQLTE, 
QUIATKOWSKI, BROOCKS, MC.PUEDRAN, MACKEKZIE und ROGERS, AYERZA, 
ARRILLAGA, ESClJDERO u. a.) und OnuAz, der den syphilitischen Ursprung flir die 
Pulmonalsklerose ablehnt. JedenfaJIs konnen endarteriitische Prozesse mit dcr 
primiircn juvenilen Pulmonalsklerose weitgchendc Ahnlichkeit aufweisen (S. 9fi). 

Pathologisch-physiologisch steht die Storung im Gasaustausch im Vorder­
grunde. Die Cyanose tritt frub auf, verstarkt sich fortlaufend und kann enorme 
Grade erreichen. AYERZA machte sic zum fuhrenden Symptom seines "cardiaqucs 
noires" bezeichneten Krankheitsbildes. Gleiche Beobachtungen sind schon 
IH65 von GOlJRAND und spiiter von PETER bescbrieben worden. BRUMLIK sagt 
mit Recht, man konne nicht von einer AYERZASchen Kmnkheit sprechen, 
hochstens von einem AYERZASchen Syndrom, und weist auf die Lungenarteriitis 
von ARRILLAGA und die luiscbe Bronchitis von ESCUDERO hin. Das Syndrom ist 
aber vieldeutig. vVenn es sich am hiiufigsten bei der primiiren Pulmonalsklerose 
findet, so sind hier die Bedingungen fiir sein Zustandekommen eben am giinstig­
sten: Diffuser uber die ganze Lunge vertcilter GefaBprozeB, Intimahyperplasien 
bis zum v()lligen VerschluB des Lumens mit Storungcn im Gasstoffwechsel, 
Ruckwirkungen auf den zirkulatorischen Apparat und sekundiire Erkrankungen 
des Lungengewebcs. Dafiir ist abcr um so wenigcr ein Eigennarne notig, als 
sich diese Zeichen nach Ausbreitung und Stiirke des Gcfii13prozesses mehr oder 
weniger verschieden verhalten und durchaus nicht, allein an die Pulmonal­
sklerose gebunden sind. Sic konnen ebensogut bei endarteriitischen und 
mesarteriitischen Veriinderungen unter Mitbeteiligung der Intima an dem 
Krankheitsproze13 auftreten und bei der Pulrnonalsklerose fehlen, wenn die Riick­
wirkungen auf den Gasaustausch und den Kreislauf gering oder ausgleichbar sind. 
Pulmonale Prozesse sind nicht Erfordernis. Wo sie gefunden worden sind, waren 
sie entweder sekundiir (ORG,iz), oder es handelte sich urn ein mehr zufalliges 
Zusammentreffen mit Lues. 

Der Wert fiir die Kohlensaurespannung in der Alveolarluft kann zwischen 
5;"5 und 64 rnm liegen (NfOBITZ). Der Sauerstoffbestand ist auch irn venasen Blut 
stark herabgesetzt. Beides gilt fiir spatere Stadien der Erkrankung. Die Schnellig­
keit, mit der sich Insuffizienzerseheinungen einstellen, hiingt von der Geschwindig­
keit ab, mit der sich die pathologischen Yeriinderungen ausbreiten. 1m Anfang 
werden sich Kompensationsvorgiinge geltend machen, soda13 die Sauerstoff­
versorgung lange normal sein ka,nn. Einmal ist diese Maglichkeit durch Er­
hohung der Stromungsgeschwindigkeit des Blutes gegeben. Je i:ifter in der Zeit-
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einheit das Blutkorperchen Gelegenheit hat, sich mit Sauerstoff anzureichern, 
desto weniger werden sich Mangelerscheinungen zeigen. Das geht allerdings 
nul' bis zu einem gewissen Grade und nul' unter "crmehrung del' Herzarbeit. 
Die unvermeidliche Folge ist eine Arbeitshypertrophie des Herzens. Dadurch wird 
auch die Mitbcteiligung des linken Ventrikels verstandlich. Reicht die Erhohung 
der Stromungsgeschwindigkeit nicht mehr aus, um clem Sauerstoffbedtirfnis 
del' Gewebe nachzukommen, so kann durch Vermehrung der Blutkorperchenzahl 
cin Ausgleich vcrsucht werden. Es kommt zur Polycythamie und zur Vermehrung 
des Hamoglobingehaltes. Letzten Endes gehen die Veranderungen an den GefiWen 
oft so langsam vor sich, daB sich auch das Atemzentrum an den hohen Kohlen­
sauregehalt des Blutes gewohnt. Das Sauerstoffbediirfnis wird dann geringer. 
Unter solchen Umstanden sinkt die Sauerstoffspannung mitunter erheblich ab, 
ohne daB starkere Storungen auftreten. Die Ursache ist darin zu sehen, daB 
das Hiimoglobin noch bei einer Sauerstoffspannl1ng von 60 mm bis zu 90% 
geo:iittigt ist. 

Die hochgradige Cyanose steht oft in einem auffallenden Gegensatz zu del' 
fast l1ngestorten Atmung. Selten i8t eine ansgcsproehene Dy8]inoe vorhanden. 
Aueh bei den Kranken, die ieh gesehen habe, war es erstaunlich, was diese hoch­
cyanotischen Menschen, ohne wesentlieh starker dyspnoisch zu werden, noch 
leisten konnten. DcI' Gegensatz zwischen Cyanose und Dyspnoe wird auch von 
MOBITZ hervorgehoben. Erst in spateren Stadien tritt auch die Dyspnoe deut­
licher hervor. 'Vii hrend es sich zuniiehst mehr um eine Arbeitsdyspnoe handelt, 
stell en sich spateI' Anfalle von Lufthunger ein, die dem Asthma bronehiale und 
cardiale ahneln konnen. 

Die genauere Kenntnis der klini8(;hen Erscheiml1lgen ist v. ROMBERG, AUST 
und MiiNCKEBERG zu verdanken. Ubereinstimmend wird hervorgehoben, daB 
gerade das jiingere Alter bevorzugt wird. Die erst en Beobachtungen von v. ROM­
BERG, AUST und MONCKEBERG beziehcn sieh auf Mensehen im Alter von 24, 
25 und 33 Jahren. In diesen Grenzen schwankte auch das Alter der von anderen 
Autoren beobachteten Kranken (LJeNGDAHL, POSSELT, KITAMURA u. a.). Meist 
beginnt das Leiden mit uncharakteristischen nervosen Erscheinungen (M()~CKE­
BERG). Sie konnen so vorherrschen, daB, wie in MONCKEBERG~ Beobachtung, 
zunachst an eine Thyreotoxikose gedacht wurde. Es best and en unmotivierte 
SehweiBausbrliche, Unruhe, leichte Erregbarkeit, die sich bis zum Zorn steigern 
konnte, Schlafstorungen, allgemeine Hinfalligkeit, verschiedenartigste Par­
iisthesien, GefaBerweiterungen und sogar Vortreibung der Bulbi. Erst im spa­
teren Verlaufe nimmt die Haut allmahlich die charakteristische, anfangs mehr 
livide, spateI' ausgesprochen blauliche bis blauschwarze Farbe an. Trommel­
schlegelfinger fehlen in del' Regel. Die Insuffizienz droht von zirkulatorischer 
und respiratorischer Seite. Die Widerstande im Pulmona.Iisgebiet wachsen. 
'Venn die Kraft des reehten Herzens nachlaBt, kommt es zu St.auungen im 
Korperkreislauf. Leberschwellllng und Odeme stellen sieh ein. Damit verstal'kt 
sich allch die respiratorische Insuffizienz. Anfalle von Asthma cardiale mit 
Lungenodem und Entleerung eines entsprechenden Auswurfs, Angstgeflihle, 
Beklemmungen, Herzklopfen und zunehmende Hilflosigkeit zeigen das nahe 
Ende an. 

Die Diagnose laBt sich zu Lebzeiten stellen. Das allmahliche Auftreten 
und Zunehmen von Cyanose ohne Zeichen von Myokarderkrankungen und ohne 
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wesentliche Dyspnoe bei Menschen in jtingerem AIt.er ist verdachtig auf eine 
Erkrankung del' Lungenarteriolen. Differentialdiagnostische Erwagungen gegen­
tiber der Arteriitis, der Lungengefal3lues und ahnlicher Zustande werden im 
Zusammenhange besprochen (S. 108). 

1m Elute besteht meist eine mehr oder weniger starke Polycythamie. Rote 
Blutkorperchen und Hamoglobin sind vermehrt. Die Leukocytenzahl ist un­
verandert. In qualitativer Hinsicht sind Kernverschiebungen, solange sekundare 
Entztindungen fehlen , nicht nachweisbar. 

Auskultatorisch ist an den Lungen, solange keine von dem Gefal3prozel3 
unabhangig auftretenden Katarrhe bestehen, nichts Krankhaftes festzustellen. 

In spateren Zeiten kann das Atemgerausch leiser 
werden. Der Klopfschall ist lange unverandert. 

Die Perkussion des Herzens ergibt im Anfang oft 
eine Verbreiterung nach rechts. Bei Uberlagerung 
des Herzens durch die Lungen wird sie aber ungenau. 
Die Auskultationserscheinungen konnen schwanken. 
Oft sind die Tone rein, der zweite Pulmonaliston 
ist mitunter als Zeichen der Drucksteigerung in der 
Lungenschlagader verstarkt (MOBITZ). MONCKE­

..I.bl1.25. Herz und GeWlle hei PIII- BERG u. a. fanden Gerausche tiber allen Ostien, be­
monalsklcrosc lIach E . DIETRlcn. 

Erliillternng illl Text. sonders tiber der Mitralis. MOBITZ legt ihnen illl 
Gegensatz zu POSSELT keine grol3ere Bedeutung bei . 

Schon ihre Vieldeutigkeit und ihre Inkonstanz bei betrachtlichen Verande­
rungen auch im Stamme del' Pulmonalis (LJUNGDAHL und WUcSEL) lassen ihre 
Verwertung nur mit grol3ter '"orsicht zu. 

Der Blutdruck ist im grol3en Kreislauf normal oder leicht erniedrigt. Wird er 
erhoht gefnnden, dann miissen andere Ursachen mit verantwortlich gemacht 
werden. Anders verhalt es sich mit dem Druck illl Pulmonalisgebiet. Er ist 
stets erheblich gesteigert. In allen Fallen besteht eine sta.rke Hypertrophie 
des rechten Ventrikels. Die Vergrol3erung kann nur nach dorsal und links oben 
erfolgen. Nach rechts ist sie nicht moglich. Dort liegt der an die Vena cava 
fixierte rechte '"orhof. Nach links liegt del' linke Ventrikel. Diesel' wird nach 
hinten gedrangt; del' linke Vorhof wird vom reehten Ventrikel odeI' vom Conus 
pulmonalis verdeckt. Die Herzspitze rotiert nach hinten, die linke Herzkontur 
wird vom rechten Ventrikel gebildet. Es entsteht dann folgendes Bild, das einer 
Arbeit von ELSE DIETRICH entnommen ist. 

Differentialdiagnostisch ist dabei zu erwagen, dal3 die Erweiterung del' 
Pulmonalis als angeborene Anomalie vorkommen kann und durch eine un­
gleichmal3ige Teilung des Truncus arteriosus hervorgerufen wird. Kombiniert 
mit anderen MiBbildungen findct man die Erweiterung del' Pulmonalis bei offenem 
Ductus arteriosus (WEINBERG, HOCHIIAUS) und bei Ventrikelseptumdefekt 
(ASSMAXN, ZEIDLER, J.UFE). Das offene Foramen ovale ist belanglos, weil 
sich del' Druck auf beide VorhOfe verteilt (ARNOLD). Auch bei del' Pulmonalis­
stenose kanll es durch "Pre/Jstm/tlu'irkung" zur Erweiterllng del' Lungen­
schlagader kommen (VOLHARD). Erworbene Erweiterungen del' Pulmonalis 
kommen in erster Linie bei del' Arteriolosklerose (s . Abb. 28) und bei del' Arteriitis 
vor. Ferner findet sic sich bei Pulmonalisinsuffizienzen (WEINBERGER und 
ZADEK). 
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Der Verla'uf der Arteriolosklerosis pulmonalis von dem Eintritt kliniseher 
Zeiehen bis zum Tode ist meist kurz. MONCKEBERG gibt 4 Monate an, HART, 
LJUNGDAHL, GAMNA und lVIOBl'l'Z 6 Monate, SCHlJHl\iACmm 9 Monate, v. ROMBERG 
18 Monate. PERCY und KIDD beriehten allerdings tiber cinen Kmnken, bei dem 
die Krankheit in frtihester Kindheit begann und erst naeh 21 Jahren endete. 
Eine iihnliehe eigene Beobaehtung bei einer Frau folgt (s. auch S. 57). 

H. M., 63 Jahre alt. Mutter mit 30 Jahren an Chorionepitheliom gestorben. 2 Bruder 
starben an Tuberkulose, 4 Schwestern sind gesund. Mann hatte Magenblutung, ist jetzt 
gesund. Kein Partus, keine Aborte. Ais Kind Scharlach, Masern. 

1890 Gelenkentziindung der groBen und kleinen Gelenke der linken Hand. Alle anderen 
Gelenke blieben frei. Seitdem Ankylose des linken Handgelenkes. 

1917 gyniikologische Operation, von der die Kranke nichts Niiheres weiB. 
1928 am 5. 12. Schmerzen im rechten Unterbauch, die naeh der Blase ausstrahlten. 

Sehr heftig. Kein Fieber. Dazu Koliken in der rechten Nierengegend. 
1929 Krankenhausbehandlung vom 7.1.-6.2. Diagnose: Paralysis agitans sine agi­

tatione, Spondylopathia deformans, Aortensklerose, Hypertonie, Neuralgie nach Herpes 
zoster. 

Aus dem Befund. Haut stell en weise leicht grau tingiert, kiihl. Stumpfer epigastrischer 
Winkel, keine Diimpfung. 

Rechtes Zwerchfell fixiert, im ganzen wenig beweglich, linkes Zwerchfell besser beweglich. 
Herz von normaler GroBe. R.R. 7. 1. 195/105, 9.1. 160; Harnsaure 3,9. Rest-N. 34,3, 
Cl. 0,34; lO. 1. R.R. 140; 14. 1. 130; spater in derselben Hohe, kein Anhalt ftir maligm· 
Schrumpfniere. 13 Tage Digitalisierung mit 3mal 0,1 Fol. digitalis, Gewicht von 67,3 auf 
67,5. kein Digitaliscffekt. 

Rontgenfilm: Stark vermehrter Hilus mit auf- und absteigender Strangzciehnung. 
Herz o. B. 

1932 Wiederaufnahme 9.3.-29.4. Diagnose: Muskulare Herzinsuffizienz, sehwerste 
Dekompensation, Aortensklerose, Cholecystitis, leichter Parkinsonismus. 

Seit der Entlassung dauernd Sehmerzen im rechten Unterbaueh und rechten Ober­
schenkel, in letzter Zeit Versehlimmerung, Sehmerzen in der Herzgegend, Kurzluftigkeit, 
Beine dick, ebenfalls Leib. Nykturie. Befund: Blasse Cyanose, Odem der Beine, der Baueh­
decken, dcr Unterarme, des Kreuzbeincs, Anasarka, Ascites. Dyspnoe, Stauungskatarrh, Her.l 
s. Film. Systolisches Geriiusch iiber der Pulmonalis. A 2 +. Epikrise: Kompensation durch 
Strophanthin. 

193323.1.-18.2. Diagnose: Schwere Herzinsuffizienz, Stauungsorgane, Odem, Broncho­
pneumonie, Gesichtserysipel. 

Nach der Entlassung 1932 zuniichst Wohlbefinden. Seit Oktober wieder kurzluftig, 
Anschwellen des Leibes und der Beine. 

Be/und. Starkste Cyanose. Stauungskatarrh, systolisches Gerausch iiber dem obcren 
Sternal rand, P 2 +, Odeme, Ascites, Hydrothorax. 

Epikrise: Eine schwerc Hcrzmuskelinsuffizienz, dic auf Strophanthin, Salyrgan und Digi­
talis kaum mehr ansprach. Das Ende wurde dureh ein Gesichts- und Untersehenkelerysipel 
schnell herbeigefiihrt. Sektionsbefl1nd: VergroBerung des Herzens durch Hypertrophie, vor 
aHem des rechten Myokards mit Erweiterung siimtlicher Herzhohlen. MaBigc Athero­
sklerose der Herzkranzarterien und der Aorta. Ausgedehnte Sklerose der feinen Verzweigungen 
in der Arteria pulmonalis. 

"Chroniseh substantielles Emphysem der Lungen" (s. Abb. 92, 57). 

Einen zweiten Fall habe ieh bei einem Kriegsbcsehiidigten beobachtct, 
der wegen der katamnestisehen Uberlegungen wiehtig ist. 

Paul D., geb. 16.9. 1894. Mutter 1930 an Alterssehwiiehe gestorben, Vater lebt, gesund, 
7 gesunde Gesehwister. D. war als Kind stets gesund. i':r war bis 1915 Diener. 

Dann (21 Jahre) zum Kriegsdienst cingezogen. Xach 3 Wochen aber als d.l1. wegen 
Herzfehlers entlassen. 

1917 erneut, jetzt zur Train-Ersatzabtcilung, eingezogen. 3 l\[onate spatcr bereits wegen 
Herzleidens iIll Lazarett. Spater nur noeh Bursehendienst gemacht. 
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1917 wurde ein rechts-vergroBertes Herz gefunden, iiber samtlichen Klappen ein lang. 
gezogenes systolisches Gerausch, am lautesten an der Pulmonalis. Schon damals fielen 

Cyanose und Trammelschlegel­
finger auf. 

1919 wurde DB anerkannt 
fiir "Herzfehler, Aortenfehler" ? 
E.M. = 40 %, hervorgerufen 
durch den Kriegsdienst. 

1921 bereits Gesicht und 
Hande blaurot, Trommelschle­
gelfinger, H erzdampfung regel­
recht, Herzgerausche wie friiher, 
schon nach einigen Kniebeugen 
hoehgradig vermehrte Kreislauf­
storungen. 

192:) Befund wie frii­
her, Hande eiskalt, Blutdruck 
125/95 111m. E.M. = 80%. (Seit 
1924 verheiratet, die Frau hatte 
im Anfang der Ehe eine Fehl­
geburt, keine Kinder.) 

Bisher offensichtlich wenig 
Beschwerden. D. war erst Post­
helfer, dann Kolonialwaren­
handler. "Es wurde immer flott 

Ahh. :W. ]>nlmtlllal,kh·ro,p. lkohaehtlln~ S.01. gelebt und gefeiert." 
ErHinterllng iIll Text. 

1928 Gesicht, Lippen blau, 
ebenso Hande und FiiBe kalt, Trommelsehlegelfinger. Herz wie friiher, anscheinE'nd 
mehr links vergroBert, Blutdruek 130/100 mm Hg, Drin, EiweiB +. 

A IIh. 27. l'ulmollalskleros(>, Heohacht ling: S. n I. 
]~rlilllternllg im Text . 

o. B., 'Va.H. 0, EiweiB 0,5%0' Sediment o. B. 
~iehe die fol,l!enden Abbildungen. 

(Klagen: Herzklopfen, Luft­
mangel, Beklemmungen, H1Wt­
jucken, aufsteigende Hitze, zeit­
weilige BewuBtlosigkeit.) E.l'I1. 
= 90%. 

19.32 erstes Auftreten von 
Blutungen als Blutbreehen. 
61,3 kg in Hose und Schuhen 
schwer. Erschwerte Atmung. 
Herzbefund wie friiher. Blut­
druek 185/125 mm Hg. EiweiB 
P/z% o' Neben derfriiheren Cya­
nose Hande und FiiBe blau llnd 
kalt. Tuberkulose nicht naeh­
weisbar. E . M. = 100%. 

19.3.3 M.itteilung iiber Ar­
beitsleistung. D. half beim Heu­
trocknen und Kartoffelroden. 
Er fuhr noch Fahrrad. 

19.34 58 kg, 165 cm graB, 
Cyanosc wie friiher, Herzbefund 
wie friihcr.Blutdruck 135/85mm. 
Hande und FiiBc wie friiher. 
Hg. 90, rote Blutkorperchen 
5420000, weiBc 9200, Ausstrich 

Elektrokardiogramm und Rontgenbcfund 
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Als Katamnese laBt sieh demnaeh zusammenfasscn: Ein au!> gesunder Familie 
stammender junger Mann, der selbRt in der Jugend gesund war, konnte mit 
21 Jahren keinen Kriegsdienst leisten. Es wurde ein abnormer Herzbefund 
erhoben, zu dem 2 Jahre 
spater eine zunehmende, 
naeh fast 20 J ahren hoeh­
gradige Cyanose trat. Da­
bei war der Kranke an­
seheinend dadureh kaum 
wesentlieh beliistigt, je­
denfalls hat er bis 1934 
noeh regelmiWige Arbeit 
geleistet. Die Cyanose 
ohne wesentliehe Dys­
pnoe, die Trommelschle­
gelfinger und das naeh 
reehts vergroBerte, sonRt 
normal geformte Herz 
legen neben Befund und 
Verlauf cine primiire Plll­
monalsklcrose nahe. 

Therapeuti8ch gibt es 
kcin Mittel, das atio-

Ahh.28. Herr. hr.i Pnlmonahsklerm;c. HPf7. alh;citig vcrgrt>13crt. 
Brdter PulmOllali:-ischa1 tl.'lt beidcrseit:-;. 

logiseh wirkt und die Sklerose zuriiekbilden oder den sklerosiercndcn Prozel3 
zum Stillstand bringen konnte. Yon maneher Seite wird vielleieht unter der 
YorsteHung eines Zusammenhanges ii bermal3igcn Fleisehgenllsses mit dem 
Zustandekommen sklerotiseher GefiWprozesse lactovegetabilische Diiit his zur 

II ....... r 

III 

v , 

Abh.2U. Ekg. hpi l'lllmonalissklerosc. n('dlt!'t~·p. ST',! dt.'prillliert. 'I';! iladl lJOsith', 'e IH'l!atiY. 
:X. :'\adt'lilhlPitlillg. 

reinen Rohkost, empfohlen. Man winl zweckmiil3ig eine leichtverdaulic-he Kost 
geben, die iihermiWige Darmgiirnng und den damit verbundenen Z,,·erch fellhoeh­
stand vermeidet. Die nachste Sorge wirel der Darmtiitigkeit Zll gelten haben. 
Es muB unbedingt eine leichte Yerdaunng erzielt werden, wei I elm; lange und 
starke Pressen (YALSALYASchcr Yer~lIeh!) sehiidlich ist. Erfolgt die Yprdallung 
nieht regclmiil3ig von selbst, dann wird lllan mit. Nntzen cines der Cleitmittel 
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verordnen, z. B. Agarol, Bismolan, ParaffinOl, Nujol u. a. Reine AbfUhrmittel 
lassen sieh meist vermeiden. Braueht man im EinzeIfaII eines, so sind salinisehe 
Abfuhrmittel, Bittersalz, Magnesiumperhydrol odeI' etwas Ahnliehes besser als 
Drastika. Mit der hormonalen Beeinflussung der Darmtatigkeit dureh Hormonal 
habe ieh niehts erreieht. VieHeieht lohnt ein Versueh mit Doryl. 

1m tagIiehen Leben muB jede starkere Belastung vermieden werden. Ge­
gebenenfalls ist del' Beruf danaeh zu wahlen oder einzuriehten. Badekuren 
haben meist keinen besonderen Erfolg. Sie nutzen nul', wenn pneumatische 
Kammern zur VerfUgung stehen, und das aueh nur fUr die Dauer del' Kur. 
Die Kliniken odeI' Krankenhauser groBerer Stadte verfiigen heute meist uber 
derartige Einrichtungen, sodaB die Verschickungen solcher Kranker in Kur­
ansta.Iten urn so mehr vermeidbar sind, als dieRe Kurmittel sehr lange und immer 
wiederholt angewandt werden mussen, beRonders, wenn del' KrankheitsprozeB 
fortgeschritten ist. Heilung bringt die Atmungstherapie nicht, sie schafft nul' 
ErIeichterung. 

Medikamentos wird dasselbe empfohlen, was auch fiir die Sklerose im groBen 
Kreislauf gilt. Die Jodtherapie hat ihre tieferen Voraussetzungen in der Vor­
steHung, daB die Sklerose eine mit Entziindungsvorgangen einhergehende GefiiB­
krankheit ist. Sie ist abel' eine GefaBdegeneration, sodaB der Jodtherapie 
eigentIich die Grundlagen entzogen Rind. Die Knoblauchbehandlung geht von 
del' VorsteIIung aus, daB die SkI erose auf Autointoxikationen yom Darm her 
beruht. Arsen ist unerwiinseht, weil es die an sich schon bestehende Plethora 
nur vermehrt. Symptomatisch kann man Erfolge mit Nitriten, Nitroglycerin, 
Erythroltetranitrat u. a. in Verbindung mit Papaverin und Purinderivaten haben. 
Oft wirkt auch eine Beruhigung des vegetativen Systems symptomatisch ganz 
gut, etwa 

Erythroltetranitrat . 
Luminal. .... . 
Perparin ..... . 
Thcobr. natr. sal. ad. 

0,005-0,01 
0,03 -0,05 
0,04 
0,5 

mehrfach am Tage. Da Perparin mitunter leicht obstipiert, ist zu empfehlen, 
Paraffin odeI' eines del' schon genannten Praparate mit zu verordnen. 

Stellen sich Zeichen von Herzinsuffizienz ein, so sind diese nach den iiblichen 
Regeln zu behandeln. Neben Strophanthin sind hier peripherisch wirkende 
Kreislaufmittel mit am Platze (lcoral, Sympatol, Cycliton). Oft sind auch 
Mittel, die mehr iiber das Atemzentrum wirken, also Cardiazol, Coramin u. a. 
niitzlich. 

Gewarnt werden muB vor del' Verordnung von Morphin und ahnlich wirkenden 
Alkaloiden. Das Atemzentrum ist an sich Rchon weniger erregbar als unter nor­
malen '-erhaltnissen. Die hemmende Wirkung des Morphins kann hier unter 
Umstanden schwerste Zwischenfalle bringen. Qualt del' Husten bei begleitenden 
Katarrhen sehr, dann mnB die Bronchitis behandelt werden. Hochstens ist fUr 
kurze Zeit, besonders fiir die Nacht, O,O:~ g Codein, 0,005 g Dicodid odeI' 0,005 g 
Acedicoll erIaubt. 

Die Behandlung del' Pulmonalsklerose stellt hohe Anforderungen an den 
Arzt und den Kranken. Deshalb muB die seelische EinsteIIung des Kranken 
zu seinelll Leiden und ihre For<ierung im Sinne des Verstandnisses dem Arzt 
ebenso am Herzen liegen wie die l<'orderung des Vertrauens zwischen Arzt und 
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Kranken. Das ist aber nur moglich, wenn der Arzt nicht resigniert die Hande in 
den SchoB legt und sagt, ieh kann doch nicht helfen. Er muB einem solchen 
Kranken stets zur Verfiigung stehen und muB ihm durch Gute und Zusprueh, 
durch das Beweisen seiner Interessiertheit sein sehweres Los tragen helfen. 
Das ist hier urn so notiger, als der Kranke das Fortschreiten seiner Krankheit 
selbst beobaehten kann. Er wird auch bei Entfernung aller Spiegel die zu­
nehmende Blaufarbung seiner Haut sehen. Das Fehlen der Atemnot wird ihn 
anfangs tiber die Schwere seiner Krankheit hinwegtauschen. Hier muB dann 
die Psychotherapie einsetzen. 

3. Die sekundare Pulmonalsklerose 

ist durchaus nicht selten (BRUNING, MOSCHKOWITZ). THOREL sah sie an 
700 Leichen in 14,3%, COSTA in 65%. Es wurden nur die mittleren und kleinen 
Xste untersucht. Am Abgange von Nebenasten war sie am deutIichsten. 

W.I?REY teilt die sekundiire Pulmonalsklerose in Stauungssklerosen des 
pulmonalen arteriellen Systems und Pulmonalsklerosen bei direkter Kommunika­
tion zwischen arteriellem und venosem GefaBs?stem. MONCKEBERG, MATTHES, 
FISCHJm, JORES, LJUNGDAHL, STEPP u. a. betonen das haufige Zusammen­
treffen von Schrumpfungsprozessen, Emphysemen, Kyphoskoliosen und Pleura­
verschwartungen mit sklerot.isehen Yorgangen in den Pulmonalisastcn. Aueh 
chronisehc Bronchitis disponiert nach AYERZA, PAINE und PI,AUT daw. KITA­
MURA beschrieb Pulmonalsklerose naeh fortgesetztem ubermal3igem BiergenuB 
und fiihrt die dadurch entstandene Plethora (GEISBOCK) als Ursaehe an. Bei 
Mitralfehlern winl fast regelmaBig Sklerose der Lungenschlagader gefunden 
(LJUNGDAHL, ELIASCHEWITZ, LENART, GUILIANINI, BRENNER u. a.). WXT.JEN, 
HART, HORNOWSKI, Zl:R LINDEN wcisen auf die Yerengung der Lungenvenen hin. 
LJUNGDAHL hiilt sie fur sekundar. Aber W. :FREY betont, daB die zahlreichcn 
Bcobachtungen uber Pulmonalsklerose bei Lungencmphysem trotz behinderter 
pulmonaler Durchstromung keine Verengung der Lungenvenen aufwiesen. 
Flir die Bedeutung abnormcr Kommunikation zwischen arteriellem und venosem 
Stromgebict sind die Beobachtungen von WXTJEN an einem Saugling mit Trans­
position der groBen GefaBe wichtig. MOSCHCOWSKI weist auf die Septumdefekte 
hin. Offener Ductus arteriosus war in den Beobachtungen von "TXTJEN und LJ IJNG­
DAHL vorhanclen. Die Bedeutung des offenen Foramen ovale ist nicht sicher. 
'Venn auch OKKELS und THERKELSEN darauf hinweisen, so handelt es sich gel'ade 
hierbei um einen so haufigen Defekt, daB die Sklerose cler Pulmonalis bei ursach­
lichem EinfluB noch viel haufiger auftreten miiBte. Kommunikation von Aorta 
und Pulmonalis fanden EDGREN, ALBRECHT, SALTIKOW und LJUNGDAHL. Zu­
sammenhange von Infektionskrankheiten mit sekundiirer Sklerose werden von 
Y. ROMBERG und ~'ISCHER betont. Sie fanden diese bei Tuberkulose, FISCHER 
allerdings nur in 10%. Ais Ursache flir das haufige Fehlen werden die verminderte 
Herzarbeit, die herabgesetzte Viscositiit und die veriinderten Oxydationsprozesse 
in del' Lunge selbst angegeben. QUIATKOWSKI, BROOCKS, Mc.PmmRAN, MACKEN­
ZIE und ROGERS sprechen der Lues besondere Bedeutung ZU. Xhnliche Ansichten 
vertrat schon AYERZA. POSSELT legt der Poekeninfektion besonderen Wert bei. 
Drei von seinen zehn :Fiillcn hatten anamnestisch cine Poekeninfektion durch­
gemacht. Auch die Polyarthritis (POSSELT) und die Grippe (MATTHES) sollen eine 
Rolle spielen. POSSELT, OSTER, L.nrNGDAHL, FISCHER, YAQrEZ und GIROUX, 
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JORES, SAUME, LAACHE, RATTONE u. a. stellen ganz allgemein die Druekerhohung 
in der pulmonalen Strombahn in den Vordergrund. DucAcH wendet sieh gegen 
diese Annahme und fiihrt als Beweis die Haufigkeit von Mitralfehlern und Emphy­
semen und die relative Seltenheit der Pulmonalsklerose an. Aueh LUBARSCH 
und v. MULLER lehnen die einseitige Betonung der Druekerhohung als Ursaehe 
der Sklerose abo Wahrseheinlieh spielen fiir die sekundare Form der Arterio­
sklerose im Stamm, den Hauptasten und den Verzweigungen der Pulmonalis 
dieselben Ursaehen eine Rolle, die fiir das Zustandekommen der Sklerose iiber­
haupt gelten. Daneben konnen funktionell-meehanisehe und ehemiseh-toxisehe 
Einfliisse in gleieher Weise wie im groJ3en Kreislauf das gesamte Bild mit 
formen. 

Klinisch herrseht das jeweilige Grundleiden vor. Auf die Dynamik der Klap­
penfehler ist hingewiesen worden (S. 50). Erkrankungen der Lungen und Pleuren 
sind leieht festzustellen. Mitunter (R6sSLE, SANDER, PERCY, KIDD, HART) tritt 
eine Erweiterung des Pulmonalisstammes auf. Wenn Messungen notiert sind, 
so iihertrifft der Umfang der Pulmonalis meist den der Aorta. Diese Erweitcrung 
kann im Rontgenhilde siehtbar werden (s. Abb. 25, S. 90). 

Die Therapie wird ebenfalls von dem jeweiligen Grundleiden bestimmt. 

D. Die entzlindlichen Veranderungen in der pulmonalen Strombahn. 

1. Dureh bakterielle Einfliisse 

konnen eitrige Entziindungen der GefaJ3\\'ande auftreten. STUMPF unter­
seheidet primare und sekundare Formen. Bei letzten geht der Entziindungs­
prozeJ3 von der Naehbarsehaft auf die GefaJ3wand iiber, bei ersten erfolgt die 
Infektion iiber die Vasa vasorum (EpPINGER und LEHMKE) oder direkt vom 
Lumen aus (SIEGMUND, LUBARSCH, MEHLIN, JAFFE und STER)lBERG). RALZER 
hat zwei FaIle primarer eitriger Entziindung der Pulmonalis mitgeteilt, hei denen 
der Ausgang einmal in einer Pyelonephritis, das andere Mal in Milzabseessen lag. 
Die gesamte GefiiJ3wand kann leukoeytar infiltriert und nekrotiseh sein (JORES, 
OBERNDORFER). Rs "wimmelt" in diesen Gehieten dann in der Regel von 
Streptokokken. Hierher gehoren aueh die Entziindungen del' Pulmonalarterie 
hei Grippe (JORES, OBERXDORFER, CORTE)l, WIESEL) und die ulceros-endo­
karditisehen Prozesse der Klappen, die auf die Pulmonalis iibergehen. Diese 
befallen meist den Stamm oder fiihren dureh Embolien zu septisehen Infarkten. 
FlieJ3ende tTbergange bestehen zu den niehteitrigen Formen. Aueh sie konnen 
primar auftreten (BJmOE, BIIIOT, BUHL, BAHBACCHI u.a.) oder aus der N"aehbar­
schaft fortgeleitet sein. Fur die Pulmonalis liegen Beobachtungen von REICHE, 
HOCIIHAt:S, HART, HODLl\WSEH U. a. vor. Als Ausgangsort kommen Lungen, 
Plcnren, DriisC'n, Perikard, Klappenapparat (von der Aorta nur bei offenem 
Ductus arteriosus), hamatogene Embolien der Vaso vasorum und Infektion 
der Intima aus dem vorbeistrolllenden Elute (SIEGMUND, MEHLlN U. a.) in Be­
tracht. So sind bei Grippe (JORES, CORTE:N, WIESEL, OBERNDORFER), Diphtherie, 
Typhus und Pneumonien arteriitisehe Yeranderungen besehrieben worden. 
STOEHK und EpSTEIX halten die Mitbeteiligung der Pulmonalis im ganzen fiir 
gering. Auch SCHARPF V warnt VOl' der lTberschiitzung der Befunde von ·WIESEL. 
Die Aufloekcrllngscrscheinnngen in der Muscularis und den elastisehen Elementen, 
ihr Verhalten gegeniiber experimentellen Fiirbllngen und ihre kornige Besehaffen-
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heit konnen Kunstprodnkte oder physiologische Reaktionen sein. Meist sind die 
Jugendlichen an den Infektionskrankheiten gestorben, sodaB Degenerations­
erscheinungen verschiedenster Art nicht auszuschlieBen sind (JORES). Auch die 
franzosische Schule nimmt keine ursachlichen Beziehungen zwischen Infektions­
krankheiten allgemeiner Art nnd spezifischen GefaBveranderungen an. In den 
Wanden und Strangen tuberkulOser Kavernen dringt del' tuberkulOse ProzeB 
selten bis auf die Intima vor. Meist entsteht anatomisch nur das BiId einer 
unspezifischen produktiven Arteriitis. GERSTEL fand sie auch bei Staubkrank­
heiten. An Venen und Arterien der Pulmonalis beobachtete er Wandzerstorungen 
und Deckung des Defektes durch Granulationsgewebe. Die Intimaverdickung 
fiihrte bisweilen zum voIIigen VerschluB des Lumens. Begleitende Tuberkulose 
beschleunigte den VerIauf, anderte abel' an dem Wesen dieser Veranderungen 
nichts. Gleiche Erscheinungen kommen auch an den· kleinen Verzweigungen 
der Pulmonalis bei metastatischer Verbreitung der Carcinome vor. Auch sie 
konnen das Lumen des GefaBes voIlig verschlieBen (MEYENBURG). KETTLER 
fand bei einer 38jahrigcn Frau Streptothrixarten a.ls Ursache. Stoffwechsel­
krankheiten, kongenitale MiB- und FehlbiIdungen oder Hypoplasien der GefaB­
anlage, die fiir den Korperkreislauf mit angefiihrt werden (BINDER, EpPINGER; 
SCHROTTER u. a.), spielen fiir die Lungenstrombahn scheinbar eine untergeordnete 
Rolle. Nur HENSCHEN zieht aus der starkeren Mitbeteiligung Jugendlicher 
dahingehende Schliisse. Die Wirkung der Kampfstoffe au Bert sich bei akuten 
Vergiftungen aus der Griinkreuzgruppe (Phosgen, Persto//, Chlorpikrin) in alI­
gemeiner Reizung, die zur capiIIaren Hyperamie und zum Lungenodem fiihrt. 
Die Gelbkreuzgruppe (Lost, Dick, Bromlost, Lewisit) lost zunachst eine Laryn­
gotracheobronchitis aus. Direkte Einfliisse auf die GefaBe sind nicht, bekannt. 
Die Blaukreuzgruppe (Clark I, Clark II, Adamsit) iibt nur ganz fliichtige 
Wirkungen aus. Aueh unter den Spatschadigungen fiihrt MUNTSCH keine selb­
standigen GefaBerkrankungen an. Die Mitbeteiligung des GefiiBsystems hangt 
lediglich vom Zustande des Lungengewebes abo 

Aus den mehr oder weniger zufallig beobachteten GefaBveranderungen bei 
allgemeinen Infektionskrankheiten heben sieh solche heraus, die mit groBer' 
RegelmaBigkeit in typiseher Weise gefunden werden. Hierher gehoren die 
beim Flecktyphus auftretenden Angiitiden (E. FRAENKEL). Sie bet-reffen in 
del' .Haut die feineren Arterien, in den Organen die Praeapillaren. Zu einer 
hyalinen Degeneration, Quellung und Nekrose der inneren Wandschiehten 
gesellt sieh bald eine zellige Infiltration und ZeIlneubiidung, besonders in den 
auBeren Sehiehten. Es kommt so an den erkrankten StelIcn zur Bildung von 
Knotchen, die lange naehweisbar bleiben konnen. Die Krankheitserscheinungen 
an den inneren Organen hangen wahrseheinlieh mit diesen GefaBveranderungen 
zusammen. BRAUER faBt daher das Fleekfieber im wesentliehen als eine rein 
anatomische GefaBerkrankung auf. 

Hierher gehort ferner die GefaBtuberkulose. Bei kasiger Pneumonie greift 
der tuberkulose ProzeB mitunter direkt auf die GefaBe iiber (KONSCHEGG). 
Auch jeder andere tuberkulOse Herd kann gelegentlich das GefaB von auBen 
nach innen durchsetzen. In anderen Fallen siedeln sich die Tuberkelbacillen 
direkt auf der Intima an. Es bildet sieh del' Intimatuberkel, der sich im Bau 
nicht von dem Organtuberkel unterscheidet. Bisweilen kommt es auch zur 
Endangiitis tubereulosa, wie sie erstmalig 1882 von SCHUCHARD und spater von 

Ergebnisse d. inn. Med. 57. 7 
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BENDA, WEIGERT, MARCHAND, HUBER, HANOT und LEVY beschrieben worden 
ist. Charakteristisch ist auch hier, daB die elastischen Fasern rasch zugrunde gehen. 
Weitgehend geklart ist heute die Lues der GefaBe. Ihre genaue Kenntnis geht 
auf DOEHLE (1885) zuriick. Wahrend sie friiher mehr der Arteriosklerose zu­
gerechnet wurde, hat HEIBERG die Zellinfiltration der Media bereits als miliare 
Gummiknoten angesprochen und LAVERAN fiir wahrscheinlich syphilitisch 
gehalten. Die Endarteriitis der Vasa vasorum fand PUPPE. Bei der Lungen­
syphilis wird kaum je eine ausgedehntere Beteiligung der Arterien in Form 
ausgesprochener spezifischer Entziindungen aller Wandschichten im Sinne der 
Panarteriitis luica oder von Intima und Adventitia vermiBt (VERSE). Histo­
logisch konnen weitgehende Ahnlichkeiten mit der Tuberkulose bestehen. Das 
Befallensein gerade der kleineren Arterien (LINDVALL und TILLGREN), das ge­
samte AusmaB der Veranderungen und die vollige Verodung (BERBLINGER, 
PAVLINOFF u. a.) sollen von Wichtigkeit sein. 1m iibrigen gleicht der Befund 
dem bei der Aortitis productiva (CARERRA). In der alteren Literatur liegen meist 
nur Angaben iiber Gummen in der Lungenschlagader vor (WAGNER und QUIAT­
KOWSKI, POSSELT, BENDA u. a.). Sie sind haufiger als die produktiv-syphi­
litischen Erkrankungen der Lungenschlagader (GUILLERY, HART, SCHWALBE, 
WAGNER, WAGNER und QUIATKOWSKI, WASSILJEFF und ARGUN, WEBER). 
KETTLER nimmt daher mit PLENGE an, daB Gummen fiir die syphilitische Er­
krankung der Pulmonalis typisch sind. Die Diagnose ist leicht, wenn ein wohl­
ausgebildetes Gumma mit zentraler Verkasung, einer aus Rund- und Spindel­
zellen bestehenden Randzone und gegebenenfalls noch LANGHANSSche Riesen­
zellen vorhanden sind. "Endarteriitisch-obliterierende Vorgange in den Vasa 
vasorum, endlich syphilitische Erkrankungen anderer Organe im Verein mit Lues­
a.namnese sichern die Diagnose vollig" (KETTLER). Aber KETTLER weist selbst 
darauf hin, wie schwierig die Unterscheidung werden kann, wenn die Arterien­
veranderungen nicht den typischen Bau eines Gumma aufweisen. Dann besteht 
ein uncharakteristisches Granulationsgewebe, dessen luische Herkunft nur 
noch aus der Gesamtheit anatomischer und klinischer Befunde vermutet werden 
kann. Bleiben aber auch hier noch grobere Liicken, dann kann die morpho­
logische Diagnose zweifelhaft bleiben. Luische Veranderungen konnen auch 
aus der Nachbarschaft auf die Pulmonalis iibergehen. So beschrieb HART 
das Uberwachsen eines Aortenaneurysmas auf die Pulmonalis. BARTH teilte 
eine Beobachtung von "Mesaortitis luica der Pulmonalis" mit. Der ProzeB 
kann so hochgradig werden, daB er zu Stenosen der Pulmonalis (ALVAREZ) 
oder durch ErOffnung des GefaBes zur Verblutung fiihren kann (FITTJE). 
Nach BENDA kann man die luische Arteriitis friihestens nach 11/4-11/2 Jah­
ren erwarten. 

Geschwiirige Prozesse oder sonstige mit Gewebszerfall einhergehende Ver­
anderungen, die auf GefaBe iibergehen, konnen zur Arrosion fiihren. Mit die 
haufigste GefaBarrosion ist die der Pulmonalis in tuberkulOsen Kavernen. Die 
klinische Folge ist die Hamoptoe. Haufig thrombosiert aber das GefaB vorher 
oder obliteriert durch Thrombusorganisation oder durch Endarteriitis (PAULI). 
Rupturen, die auf die Pulmonalis yom Ductus arteriosus iibergingen, beschrieben 
ROEDER und ESSER. Am haufigsten handelte es sich urn Rupturen aus Aneurys­
men der Pulmonalis, die schon von WEIGERT und EpPINGER beschrieben 
worden sind. 
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Diese eitrigen und nichteitrigen Prozesse an der Pulmonalis oder ihren Asten 
sind im gesamten Krankheitsbilde meist nur durch Arrosionsblutungen oder 
wie bei Tuberkulosen dadurch zu erkennen, daB durch Streuungen neue Er­
scheinungen des Grundleidens entstehen. 1m allgemeinen beherrscht das 
Grundleiden vollkommen das Bild. 

2. Unspezifische GefaBwandreaktionen. 

Gewisse Krankheiten wie Masern, Scharlach und Gonorrhoe lassen sich 
auf Tiere nicht iibertragen. Menschen sind gegen Rinderpest unempfindlich. 
Es besteht eine natiirliche Bakterienresistenz. Auch die Giftempfindlichkeit 
ist sehr verschieden. 1ge1 und Schwein sind z. B. gegen Schlangengift unempfind­
lich, Ratten gegen Diphtherietoxin, Hiihner gegen Tetanus. Wesentlich ist, 
daB die natiirliche Resistenz durch Einfliisse verschiedenster Art herabgesetzt 
werden kann. Taubcn werden durch langeres Hungern gegen Milzbrand emp­
findlich. Auch beim Menschen steigt die Empfindlichkeit bei Epidemien durch 
unzureichende Ernahrung, chronis chen Alkohol- und NicotinmiBbrauch, seelische 
Erschiitterungen und a.hnliches. Die natiirliche Resistenz ist ein Ausdruck 
der Gesamtverfassung des Korpers, der Konstitution des Einzelindividuums. 
Sie wird als Unter- oder Unempfindlichkeit, Hypergie, Immunitat oder Anergie 
bezeichnet. v. BEHRING fiihrte sie auf eine angeborene Unempfindlichkeit 
der Zellelemente zuriick; nach EHRLICH beruht sie auf dem Fehlen aller Angriffs­
punkte des Toxins im Zellplasma, sodaB die Gifte nicht gebunden werden konnen. 
Beidem steht die Tatsache gegeniiber, daB sie sich durch auBere Einfliisse andern 
laBt. Daraus kann geschlossen werden, daB auch der Ablauf normaler Reduktions­
und Oxydationsvorgange im reticuloendothelialen System beeinfluBbar ist, 
das als Stapelplatz fUr reduzierende Substanzen wie Ascorbinsaure, Glutathion 
u. a. gilt. LOTZE und THADDEA haben gezeigt, daB nicht die Energie cines dieser 
reversiblen Redoxsysteme, sondern das Energiegefalle zwischen ihnen ausschlag­
gebend fiir die Leistung ist. Jede Schadigung eines oder mehrerer Organe des 
reticuloendothelialen Systems fiihrt zu Ausfallserscheinungen. Bei fast allen 
Infektionskrankheiten tritt sie ein und gibt den AniaB zu mehr oder weniger 
charakteristischen Reaktionen. Es lag nahe anzunehmen, daB der Korper bei 
der Abwehr von Infektionskrankheiten in erhohtem MaBe reduzierende Sub­
stanzen verbraucht und daB auf deren Mangel krankhafte Erscheinungen zu 
beziehen sind. Die gelegentliche Wirkung der Ascorbinsiiure bei Lungenentziin­
dungen spricht in diesem Sinne. Damit ist aber der Schritt zu den 'Oberemp­
findlichkeitsreaktionen getan, und es fragt sich, ob gleiche Befunde und 'Ober­
legungen fUr diese zutreffen. Nach URBACH sind Hyperergie, Idiosynkrasie und 
Atopie synonyme Bezeichnungen fiir allergische 'OberempfindIichkeiten. Er 
bcruft sich darauf, daB die von BLOCH, JADASSOHN und DOERR aufgestellten 
Forderungen fUr die Identifizierung dieser Begriffe erfiillt sind. Einen gleichen 
Standpunkt nehmen KillMERER, STORM VAN LEEUWEN, FREI u. a. ein. Die 
Anaphylaxie und die erworbene antiinfektiose Immunitiit werden als SonderfiiJIe 
der allergischen 'Oberempfindlichkeit aufgefUhrt. 

Der Ausdruck Allergie stammt von v. PmQUET. Nach DOERR versteht 
man darunter nur solche Erscheinungen, die auf Antigen-Antikorperreaktionen 
beruhen. BLOCH definiert die Allergie als den veriinderten Zustand, den ein 

7* 
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Organismus in der Regel durch Vorbehandlung mit einer Substanz, dem Antigen, 
infolge Bildung spezifischer Antikorper erworben hat, der ihn befahigt, gegen 
erneute Zufuhr desselben Antigens anders (meist rascher und heftiger) zu reagieren 
als fruher. Ais ubergeordnete Bezeichnung fiihrte ROSSLE den Begriff der Path­
ergie ein. Es wird darunter die Gesamtheit aller krankhaften Erscheinungen, die 
durch veranderte Reaktionsweise hervorgerufen werden, verstanden. Path­
ergie ist Uberempfindlichkeit im weitesten Sinne, mag sie durch angeborene 
oder erwor bene Steigerung oder Verminderung der Em pfindlichkeit hervor­
gerufen sein oder sich gegen bakterieIle, mechanische, thermische und aktinische 
Agenzien richten. In diesem Rahmen ware die Allergie von v. PIRQUET voll­
kommener als allergische Pathergie zu bezeichnen (URBACH). Die Klarung der 
Begriffe ist erforderlich, wei I vielfach unter Allergie jede Uberempfindlichkeits­
reaktion verstanden wird. Aus dem Begriff der Pathergie hebt sich ferner 
die Parallergie (MORO und KELLER) heraus, die URBACH als parallergische Path­
ergie bezeichnet. Der im Stadium der Allergieentwicklung oder in Zeiten aus­
giebiger Allergieschwankungen befindliche Organismus reagiert hierbei auf Reize 
verschiedenster Art in Form von gelOsten Stoffen oder lebenden Keimen leichter 
und rascher mit einer Entzundung als der nicht allergische Organismus. Das 
Wesen der Parallergie besteht darin, daB bei einer gewissen Reaktionslage in einem 
spezifisch sensibilisierten Organismus durch anders spezifische Antigene oder 
Keime Allergieerscheinungen ausgelost werden, die klinisch von jenen des Erst­
antigens vollig verschieden sind. Ais Beispiel fiihren MORO und KELLER das 
Positivwerden von Tuberkulinreaktionen am 9.-12. Tage nach einer Schutz­
pockenimpfung bei Kindern an, die vorher auf Tuberkulin nicht reagiert haben. 
Der Korper befindet sich also vor allem zu Beginn seiner allergischen Umstimmung 
auf einen spezifischen Reiz in einem Zustande hochgradiger, gesteigerter Ent­
zundungsbereitschaft auch gegeniiber mannigfachen anderen Reizstoffen. Nach 
MORO und KELLER gehort dazu die vaccinale Angina, die Begleitangina nach 
Seruminjektionen (KONIGSBERGER), die Yaccineencephalitis, die paramorbillose 
Encephalitis, das Erythema nodosum (WALLGREN), die Phlyktane und die riick­
bildungsfahigen Sekundarinfiltrierungen der Lungen (REDECKER) nach Grippe 
Keuchhusten und Masern (MORO und KELLER). YElL, V. BERGMANN und URBACH 
rechnen auch zahlreiche, im Zusammenhange mit Herdinfektionen auftretendc, 
durch andersartige Bakterien hervorgerufene Krankheiten, wie Appendicitis, 
Cholecystitis, Colicystitis, Pyelitis us,w. hierher, wobei die tierexperimentellen 
'Versuche von BmLDIG ange7.0gen werden. URBACH pragte fiir die Beobachtung, 
daB man mit verschiedensten EiweiBarten bei tuberkulOsen Tieren ahnliche 
Hauterscheinungen oder ein Aufflammen derselben erzielen kann wie mit Tuber­
kulin, den Begriff der Metallergie. Er erklart manche rezidivierende Ekzeme 
der Erwachsenen, Neurodermitiden, Urticariaanfalle und allergische Magen­
Darmerscheinungen damit. Wahrcnd die Parallergie nur im Stadium der Allergie­
entwicklung bzw. ausgiebiger Allergieschwankungen zustande kommt, ist die 
Metallergie Folge lang odeI' langcr daucrnder allergischer Zustande. Sie fiihrt 
haufig zu polyvalenter nicht allergischer Pathergie (URBACH). Dazu ziihlen aIle 
"Obcr- und Unterempfindlichkeitsreaktionen, denen nach heutigem Wissen keine 
Antigen-Antikorperverbindungen zugrunde licgen, auch die Uberempfindlich­
keit gegen ungewohnlich kleine Giftdosen. KAMMERER spricht von pharmako­
logischer Idiosynkrasie. 
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Die Frage, ob· sich durch Redoxsysteme tJberempfindlichkeitserscheinungen 
unterdriicken lassen, hat HOCHW ALD gepriift. Der anaphylaktische Schock 
kann bei Meerschweinchen in einem hohen Prozentsatz durch Ascorbinsiiure 
gehemmt werden. BOGER und SCHROEDER fanden, daB .sich bei Darreichung 
von Ascorbinsaure eine Verschiebung. der SerumeiweiBtrager einstellt. Die 
Albumine vermehrten sich auf Kosten der Globuline. Bei den hyperergischen 
Entziindungen ist es umgekehrt. HOCHWALD sieht daher in der Verschiebung 
der EiweiBfraktionen, im besonderen des Fibrinogens, ein Zeichen dafiir, daB der 
Korper in der Lage ist, hyperergisch zu reagieren. Seine Beobachtungen beziehen 
sich auf die croupose Lungenentziindung, die KAUFFMANN mit Hilfe des Can­
tharidenblasentestes in einzelnen Phasen des Reaktionsablaufes erfassen und 
als Erkrankung mit hyperergischer Reaktion sicherstellen konnte. Sie beginnt 
mit der Bildung eines serosen Exsudates, das spater rote Blutkorperchen, 
weniger zahlreich Leukocyten und Monocyten, dafiir aber rasch zunehmende 
Mengen von Fibrin enthiilt.. Bringt man spezifisches Antigen auf das aus­
gebreitete Gekrose eines allergisierten Sommerfrosehes, so sieht man im Gegen­
satz zu den Kontrollen eine ungewohnlich heftige, rasche und andauernde 
Entziindung ablaufen. An der Beriihrungsstelle mit dem Antigen tritt fast 
augenblicklieh eine Stase ein. In der Umgebung dieses Herdes sind die Capillaren 
mit Plasma ohne Zumisehung roter Blutkorperehen gefiillt (Zone der serosen 
Stase). Naeh auBen zu sind die Capillaren zum Teil erweitert. Der Blutst.rom 
laBt in die plasmagefiillten Capillaren aus noch ungeklarten GrUnden fast nur 
Leukoeyten eintreten. Diese hyperergisehe Entziindung von RaSSLE ist eine 
mesenehymale Reaktion. Es kann kaum bezweifelt werden, daB sie an samtliehen 
Organen mesenehymaler Herkunft auftreten kann. GREGOIRE fand nieht nur 
in den regionaren, sondern aueh in den iibrigen Lymphknoten, hier allerdings 
in geringerem Grade, bdem und Hyperplasie der Keimzentren und Retieulo­
endothelien, EpSTEIN bei Kaninchen im Zustande hoehgetriebener Immunisierung 
in Lymphknoten, Milz und Leber Hyperplasie der Histiocyten, Retieulumzellen 
und Retieuloendothelien. ROULET besehrieb als histologischen Ausdruck immuni­
satoriseher Gewebsumstimmung an der Pleura granulomartige Herde, KLINGE 
an den Gelenken, den benachbarten GefaBen und GefaBscheiden, im Myokard 
und an den Herzklappen. BIELING, der Pferde zum Zwecke der Herstellung 
von Immunserum mit Strepto-, Pneumo- oder Meningokokken subeutan vor­
behandelte, sah nach intravenoser Injektion dieser Erreger Gelenkentzi,indungen 
und thrombotische Endokarditis. LOTZE beobachtete das gleiehe klinische 
Bild bei einer Krankenschwester n~chDiphtherieschutzimpfung. Die Erkrankung 
der Herzklappen erfolgte auch hier nicht im Beginn der Immunisierung, sondern 
erst in ihrem weiteren Verlaufe. "Die ersten Einspritzungen allergisieren den 
Organismus, sodaB zunachst nur von den Endothelien der Leber und Milz auf­
genommene und verarbeitete Keime im weiteren Verlaufe auch von den Klappen­
endothelien phagocytiert werden" (URBACH). Es bestehen weitgehende Ahnlich­
keiten zu histologischen Bildern beim Rheumatismus, oder, wie VAUBEL sagt, 
zum rheumatischen Fieber, Aber hier tritt das typische Granulo":'" auf (ASCHOFF 
und GEIPEL), das im Myokard, aper aueh in den GefaBen (Gl<~IPEL und WXTJEN) 
liegen· kann. Es besteht aus groBkernigen Zellen, die vom Bindegewebe ab­
stammen. Daneben findet man eingesprengt Lymphoeyten und eosinophile 
Leukocyten, zumal in den auBeren Schichten des Knotchens, und hin und wieder 
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Riesenzellen. Die Mitte des Knotchens ist zuweilen nekrotisch. In den Gefa13en 
tritt eine Verquellung der Wande, bald mehr der Intima, bald mehr der Media 
auf mit zelliger Infiltration oder Exsudation unter Abscheidung von Fibrinoid 
oder echtem Fibrin, wozu sich bei langerem Verlauf Intimawucherungen mit 
Einengung des Lumens gesellen konnen. Diese rheumatische Arteriitis halt sich 
meist an bestimmte Gefa13gebiete, kann aber, wie CHIARI erst kiirzlich wieder 
betonte, samtliche Schlagadern und Venen des Korpers betreffen. v. GLAHM 
und PAPPENHEIM fanden unter 42 rheumatischen Herzerkrankungen 10 rheuma­
tische Arteriiden, die in der Mehrzahl nur in einzelnen Organen nachweisbar 
waren. Zweimal waren fast samtliche kleinen Arterien der Pulmonalis beteiligt. 

Die Gleichheit der Befunde hat dazu gefiihrt, auch das rheumatische Fieber 
als Folge einer hyperergischen Reaktion anzusehen (RaSSLE, KLINGE). ASCHOFF 
und neuerdings auch der friihere Mitarbeiter von KLINGE, VAUBEL, wenden sich 
dagegen. Mit Nachdruck hebt V AUBEL hervor, da13 das rheumatische Fieber eine 
besondere Krankheit darstellt, die nicht in dem Erscheinungsbereich hyper­
ergischer Reaktionen aufgeht. Fiir den Menschen mii13te erst das Vorhandensein 
der hyperergisch-allergischcn Reaktion, wie sie beim Tier erzeugt wird, erwiesen 
sein, bevor wcitgehende SchluBfolgerungen gezogen werden (ASCHOFF). 

URBACH bejaht grundsatzlich die Moglichkeit einer vasalen Allergie. Die 
Zufuhr des als Allergen angeschuldigten Stoffes muB pathologische Gefa13-
'veranderungen hervorrufen, Ausschalten des letzten diese verschwinden lassen. 
Die Dberempfindlichkeit mu13 sich passiv iibertragen lassen. Diese Forderungen 
sind bei den Beobachtungen von BIENSTOCK erfiillt, der GefaBspasmen bei sich 
selbst auf eine Idiosynkrasie gegen gewissc Nahrungsmittel bezog und die nutritive 
Abhangigkeit in iiberzeugender Weise demonstrierte. HARKAVY, HE BALD und 
SILBERT, SULZBERGER und FElT konnten die Tabak- (nicht Nicotin- )iiberempfind­
lichkeit nach PRAUSNITZ-KuSTNER passiv iibertragen und fanden dabei, daB 
solche Kranke auch gegen andere Stoffe allergisch reagierten. So werden die 
Endophlebitis hepatica obliterans, die Thromboangiitis obliterans, die Arteriopathia 
pulmonalis BREDT und die Periarteriitis nodosa als allergische GefaBerkrankungen 
aufgefa13t (RaSSLE, GRUBER, NIEBERLE u. a.). Hinzufiigen mochte ich die 
Thromboendarteriitis obliterans pulmonalis WIESE und die hyperergische Thrombo­
endarteriitis WEPLER. Ihnen sind die Entstehung yom Blut her, das vorwiegende 
Befallensein der Muscularis in den Arterien einer bestimmten GroBenordnung 
und gewisse histologische Veranderungen gemeinsam, namlich: Beginn der Er­
krankung mit Verquellung der GefaBwande, bald mehr der Intima, bald mehr 
der Media, zellige Infiltration oder Exsudatbildung mit Abscheidung von 
Fibrinoid oder echtem Fibrin und bei entsprechend langsamem Verlauf Intima­
wucherungen bis zum VerschluB des Lumens (RassLE). Von den echten rheuma­
tisch en Gefa13erkrankungen unterscheiden sic sich durch das Fehlen des typischen 
Granuloms und die spezifische Lokalisation in einem bestimmten GefaBgebiet. 
WIESE au Bert zwar hiergegen Bedenken. Aber das endotheliale System zeigt 
sich auf Reize entziindlicher und toxischer Art nicht refraktar, sondern liefert 
lebhafte morphologische und biologische Reaktionen, bei denen Sekretion, pro­
und regressive Veranderungen zu Schwellungen, Absterbe- und Auflosevorgangen 
fiihren (RITTER). Bei langerer Dauer wird das Endothel aktiviert (SIEGMUND, 
DIETRICH) mit phagocytietender Tatigkeit der Zellen. Es kann zur Platt chen­
agglutination mit Thrombenbildung kommen. SIEGMUND erreichte die Akti-



Kreislaufstorungen der Lunge. 103 

vierung auf bakteriell-hyperergische Art am sensibilisierten Kaninchen durch 
Colistamme. Am Menschen beobachtete er sie bei Strepto- und Staphylokokken­
infektionen am Endokard und in den GefaBen. DOMAGK fand sie unteranderem 
in der Lunge. Bringt man nach vorhergegangener Sensibilisierung Antigen 
in die Blutbahn, so findet eine doppelte Reaktion statt. Einmal tritt das 
Antigen mit den freien Antikorpern des Blutes zusammen. Es entsteht der ana­
phylaktische Schock, wenn geniigend Antikorper vorhanden sind. Dann aber 
konnen auch die Endothelzellen reagieren. Nach MAsUGI und SATO ist das 
aber nicht ohne weiteres moglich. Es besteht eine "Endothelsperre". Durch 
geeignete unspezifische Reize ist es experimentell moglich, diese Sperre zu 
durchbrechen und die Gewebsreaktion an bestimmte Orte zu lokalisieren 
(KNEPPER). Es entstehen neben Endothelwucherungen fibrinoide Verquellung, 
Fibrinthromben usw., also Bilder einer hyperergischen Entziindung. Was 
KNEPPER bei gleichzeitiger Injektion von Hypophysin und Adrenalin erreichte, 
gelang KLINGE bei kiinstlichen Traumen oder Verletzungen. KNEPPER, DOMAGK, 
MASUGI, V. BUD deuten auch die Eklampsie als allergische Gewebsreaktion. 

Bei den Schwangerschaftstoxikosen sind auch an den LungengefaBen Ver­
anderungen gefunden worden. SCHMORL beschrieb 1893 Thrombosen in Venen, 
Capillaren und Arterien. Nehen typischen Plattchenthromben sah schon er homo­
gene glanzende Pfropfbildungen, die sich mit Eosin rot, nach WEIGERT blau 
farbten. LUBARSCH, DURCK, PELS-LEUSDEN und CEELEN haben diese Befunde 
bestatigt. SCHMORL erkannte ihre primar-selbstandige Entstehung. DOMAGK fand 
Schwellung und Wucherung der Capillarendothelien bis zum volligen VersehluB. 

Die Mogliehkeit allergiseh-hyperergiseher Reaktionen der LungengefaBe 
wird dureh eine weitere Beobaehtung von GefaBveranderungen in einer kindliehen 
Lunge bei Eklampsie der Mutter, die WEPLER als "hyperergische Thrombo­
endarteriitis" besehrieben hat, gestiitzt. In einer normal gebildeten Lunge fanden 
sieh neben zahlreiehen frisehen Blutungen in Alveolen und Bronehien Verande­
rungen an den innersten Zellen samtlieher kleinen Arterien. Der ProzeB wurde 
beherrscht von einer retikularen Wueherung des Endothels, die gelegentlieh 
fast das gesamte Lumen ausfiillte. In die Masehen dieser Wueherung wurde 
sekundar Fibrin abgelagert. Nirgends fand sieh eine starkere entziindliche Infil­
tration oder Schadigung der iibrigen Wandsehichten. Ab und zu war das 
Endothel durch ein buekliges Polster aus kornigem, nur zum Teil fibrinreaktion­
gebendem Material, das teilweise aus Erythrocyten bestand, abgehoben. Da­
neben bestanden keine Zeiehen von Degeneration oder Nekrose. 

Diese Befunde haben eine auffallende Ahnlichkeit mit der von WIESE be­
sehriebenen Thromboendarteriitis obliterans. Aueh hier besteht eine obturierende 
Endothelwueherung der kleinen und kleinsten Arterien. Die Abseheidung von 
Fibrinthromben hat WEPLER nieht beobaehtet. Er begriindet das mit der geringen 
Neigung des Kleinkindes und Neugeborenen zur Thrombenbildung. Die vier 
Kranken von WIESE waren zwischen 51 und 63 Jahre alt. Auch hier begannen 
die Veranderungen in den kleinen mid kleinsten Asten der Pulmonalis und 
schritten riieklaufig zu den groBeren fort. Quellung, Aufriehtung und Radiar­
stellung der Endothelzellen im Anfangsstadium haben beide Befunde gemeinsam. 
An den gewucherten Zellen oder in den Maschen der loekeren Webung schieden 
sieh bei WIESE sekundar hyaline sehollige Massen - Fibrinoid - abo Es ent­
standen Wiilste und Spangen, die zu weitgehendem VersehluB der Liehtung 
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fUhrten und durch Organisation in ein gefaBloses Bindegewebe umgewandelt 
wurden. Die subendotheliale Intima war, wie auch die iibrigen Wandschichten, 
unverandert. WEPLER betont selbst die weitgehende Ahnlichkeit seiner Befunde 
mit denen von WIESE. WEPLER sieht fiir seine Befunde die Eklampsie der 
Mutter als Ursache an und faBt das gesamte Bild als hyperergische GefaB­
reaktion auf. Auch WIESE ventiliert die Frage einer hyperergischen Reaktion 
vielleicht auf infektios-toxischer Basis, bleibt aber zuriickhaltend. Ob es sich 
hier nur um graduelle Verschiedenheiten handelt? Es bestehen enge Be­
ziehungen zwischen der Immunitatslage und der Art sowie dem Grade infek­
tioser GefaBwandschadigungen (SIEGMUND). Auf diese besonderen Verhaltnisse 
zwischen Makro- und Mikroorganismus fiir das Zustandekommen bestimmter 
Krankheitsformen ist von DIETRICH des ofteren hingewiesen worden. Durch 
RANKE sind diese Auffassungen fUr die Tuberkulose, durch KLINGE fiir den 
Rheumatismus gelaufig geworden. 

Den nachsten Schritt in dieser Reihe diirften die Befunde der "rheumatoiden 
GefaBerkrankungen" (ROSSLE) bedeuten. Die Grundziige der morphologischen 
Veranderungen bleiben bestehen: Beginn mit Verquellung, Exsudation, Ab­
scheidung von Fibrinoid oder echtem Fibrin, Intimawucherungen bis zur GefaB­
obliteration. Neu hinzukommt bei der Endarteriitis WINIWARTER die zellige 
Infiltration. Der Befund von thrombotischen Niederschlagsbildungen· hat 
den amerikanischen Pathologen LEO BUERGER dazu veranlaBt, die von ihm 
bei 500 Kranken naher beschriebene und vermeintlich entdeckte Krankheit als 
Thromboangiiti8 obliterans zu bezeichnen. BUERGER hat auch auf die fast in allen 
}'allen nachweis bare begleitende, sehr gleichartige Erkrankung an den venosen 
BlutgefaBen hingewiesen. Aber auch diese "Phlebitis obliterans" war schon 
von friiheren deutschen Beobachtern richtig erkannt worden. Die Deutsche 
Pathologische Gesellschaft hat daher im Jahre 1930 im AnschluB an einen auf 
der 25. Tagung in Berlin von DURCK gehaltenen Vortrag beschlossen, die Bezeich­
nung "Thromboangiitis obliterans" oder "BUERGERSche Krankheit" abzulehnen 
und die alte Bezeichnung "Endarteriitis obliterans" oder "Endangiitis obliterans", 
welche .schon von dem ersten Beschreiber, v. WINIWARTER 1879, gegeben war, 
beizu behalten. 

Die Endarteriitis obliterans WINIW ARTERs ist zweifellos nach dem Kriege 
haufiger geworden. BIER zieht daraus die SchluBfolgerung, daB neben Kalte­
schaden samtliche Strapazen korperlicherund seelischer Art als aus16sende Ursache 
in Frage kommen. WOLFF betont demgegeniiber mit Recht, daB bei dieser Formu­
lierung jede Krankheit dieser Art, die einen ehemaligen Kriegsteilnehmer trifft, 
Dienstbeschadigungsfolge ist. Strapazen und seelischen Erschiitterungen war 
auch die Reimat und die heranwachsende Generation ausgesetzt. Auch bei ihnen 
tritt das friiher seltene KrankheitsbiId jetzt Mufiger auf: Gestiitzt auf die tier­
experimentellen Untersuchungen von KLINGE und GUDZENT wird in erster Linie 
dem Kalteschaden ursachliche Bedeutung zugemessen (S. 103). Beiden Forschern 
gelang die Lokalisation hyperergischer Entziindungsvorgange durch Kalte. Damit 
ist aber das Wesen der fortschreitenden Erkrankung am Menschen nicht erklart. 
Auch CEELEN fand an Runden, denen ·wochenlang das eine Bein ununter­
brochen durch eine mit Eis gefiillte Gummihiilse abgekiihlt wurde, abgesehen 
von der mit dem Kaltcspasmus in Zusammenhang stehenden geringfiigigen In­
timaverdickung, keine organischen GefaBveranderungen. RATSCHOW konnte nur 
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durch Anwendung von Erfrierungstemperaturen von -160 einen Blutstillstand 
erzielen. Die so erzeugten Gewebsveranderungen entsprachen denen einer Ver­
briihung. Weniger tiefe Temperaturen, wie sie als Erkrankungsursache bei der 
Endarteriitis obliterans angenommen werden, waren selbst bei langerer Einwir­
kung erfolglos. "Wir lieBen Temperaturen zwischen 2 und 80 sehr lange, bis zu 
3 Tagen, auf das im Glaszylinder fixierte Kaninchenohr einwirken. AuBer 
einer hochgradigen Kontraktion der GefaBe konnten wir weder GefaB- noch 
Gewebsreaktionen beobachten." Erst nach vorhergehender Sensibilisierung durch 
artfremdes EiweiB konnte dadurch Gewebstod erzielt werden. WOLFF hat die 
von GRUBER zusammengestellten Beobachtungen kritisch betrachtet. Viermal 
lag eine Erfrierung, also eine schwere Gewebsschadigung vor, die nach kurzer Zeit 
zum Absetzen von GliedmaBen gefiihrt hat. Bei keinem Kranken ist vermerkt, 
daB dieser hochgradige Kalteschaden iiber den Ort der Einwirkung hinaus­
gegangen ist, "daB andere GliedmaBen, geschweige denn innere Organe an einer 
Endarteriitis obliterans erkrankt sind. Bei den iibrigen Kranken wird einmal 
von einem angeblichen Erwerb von Frostbeulen gesprochen, bei einem zweiten 
Kranken ist nicht erwahnt, daB ein Kalteschaden vor dem Auftreten der ersten 
Krankheitszeichen vorgelegen hat, von zwei weiteren Angaben beschreibt GRUBER 
selbst, daB die Vorgeschichte nicht liickenlos ist. Und selbst bei diesen Kranken 
ist von einem Fortschreiten auf andere Organe nichts erwahnt." WOLFF zieht 
die Schlul3folgerung, daB die Annahme einer Endarteriitis obliterans zentraler 
Schlagadergebiete durch Kalteeinwirkung an den Gliedmal3en sehr wenig 
Wahrscheinlichkeit fiir sich hat. Er glaubt nicht daran, daB auf diesem Wege 
das Krankheitsbild entstehen kann. 

In zweiter Linie wird, gestiitzt auf die Versuche von HARKAVY, HEBALD 
und SILBERT, SULZBERGER und FElT, dem EinfluB des Tabaks Bedeutung zu­
gemessen. Das tat schon BUERGER. Samtliche fiinf von ASSMANN beschriebene 
Kranke waren starke Raucher. Nach dem Verfahren von COCA priiften HARKAVY 
und SILBERT 68 Kranke mit Endarteriitis obliterans hinsichtlieh ihrer Haut­
empfindliehkeit fiir intraeutane Injektionen von Tabakextrakten. 83 % waren 
iiberempfindlich. Vnter den Kontrollen reagierten nur 10% positiv, 15 Kranke 
mit arteriosklerotischen Veranderungen samtlich negativ. LUBARSCH erwahnt 
eine Angabe estlandischer Arzte, daB nicht nur ein Befallensein der Beine, sondern 
auch ein "Hinken" am Herzen und im Gehirn vorkommt. Auch hier wird als 
Vrsache in erster Linie iibermaBiges Zigarettenrauchen angefiihrt. Der Verbrauch 
von Tabakwaren ist nach dem Kriege stark angestiegen (s. Tabelle 8). Zum Teil 
wird die Zunahme des Lungenkrebses darauf zuriickgefiihrt (F AHR). Fiir beide 
Erkrankungen ist beachtlich, dal3 nicht dem Nicotin die entscheidende Bedeutung 
zufallt. Nieht die Nicotiniiberempfindlichkeit laBt sich nach PRAUSNITZ-KuSTNER 
passiv iibertragen, wohl aber die Tabakiiberempfindlichkeit. Inwieweit hier der 
erhohte Mitverbrauch von Tabakrippen eine Rolle spielt, ist noch zu unter­
suchen. Der hohe Konsum billigster Zigarettensorten fiel auch in eigenen Be­
obachtungen auf. HARKAVY, HEBALD ·und SILBERT, SULZBERGER und I?EIT 
weisen aber zugleich darauf hin, daB Kranke mit Endarteriitis obliterans auch 
gegen andere Stoffe allergisch reagieren. "Sie neigen also zu einer Verbreiterung 
der allergischen Bereitschaft" (URBACH). CEELEN hat auf dem ChirurgenkongreB 
1932 den EinfluB der Konstitution besonders in den Vordergrund gestellt, und 
MORAWITZ hat sich ihm aus der Beobaehtung heraus angesehlossen, daB die 
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Tabelle 8. 
Der Konsum von Zigarren und Zigaretten betrug in Milliarden Stiick: 

1924: Zigarren 5,45 Zigaretten 25,88 
1932: 5,49 31,30 
1933: 6,27 32,80} und 115 Millionen kg 
1934: 7,41 36,10 Tabak. 
1935: 7,82 36,70 

Von Zigaretten wurden der Preislage nach geraucht: 

1930/31: zu 5 Pfennigen 60%, 
" 4 20%, 
" 3 gering. 

1935/36: zu 5 und 6 Pfennigen zusammen unter 10% 
" 4 Pfennigen unter 20 % 
" 31/3 60% 
" 21/2 20% 

Die Zahlen stammen aus "TabakgenuB und Gcsundheit". Z. arztl. Fortbildg 1937, 311. 

Endarteriitis obliterans nach Infektionskrankheiten aller Art auftreten kann, 
zum Gluck aber ihnen gegenuber relativ selten ist. Die allergisehe Bereit­
sehaft ist haufig vererbt. Sie ist nieht an gewisse Organsysteme oder bestimmte 
Stoffe gebunden. Aus eigener Beobaehtung ist mir folgender Stammbaum 
bekannt: 

cf 51 J. t Angina '? 
pect. 

d' 49 J. tAng. '? 

--~\ 
a 58 J. Migrane 

'? Colica 0'36 J. Asthma d" 38 J. vasomotorischer CID '? 31 J. Migrane 
muc. bronchiale Schnupfen. Stenokardie I 

0'4 J. Bronchial­
asthma 

Dcr Sohn von 4 Jahren leidet an Asthma bronchiale mit Eosinophilie von 10-12% 
und Hypocalcamie von 8 mg-%. Der Vater hat seit Jahren eine Eosinophilie urn 10%, 
zeitweiliges Ekzem und vasomotorischen Schnupfen; Blutkalk zwischen 8 und 10 mg-%; 
Blutharnsaure nach mehrwochiger purinfreier Kost nicht unter 5 mg. Der GroBvater vater­
licherseits ist mit 49 Jahren, der UrgroBvater mit 51 Jahren am Sekundenherztod gestorben. 
Der Bruder des Vaters hat cine Eosinophilie und leidet an Bronchialasthma. Bei der Schwester 
des Vaters tretcn Anfalle von Colica mucosa auf. Die Mutter des Jungen leidet unter schweren 
Migraneanfallen, ehenso der GroJ3vater miitterlicherseits. Die Schwester der Mutter ist 
33 Jahre alt und hat angiose Zustande mit typischen Ausstrahlungen in den linken Arm. 

KAMMERER setzt eine in der Korperverfassung begrundete Bereitsehaft 
zu allergisehen Reaktionen voraus und betont gleiehfalls mit dieser "allergisehen 
Diathese" den Vererbungsfaktor. Als "allergisehe Disposition" stellt er ihr eine 
vorubergehende bzw. kurzdauernde Bereitsehaft zu allergisehen Manifestationen 
gegenuber. Bei sehwach wirkenden Reizen reagiert nur der konstitutionell 
Abwegige (STORM VAN LEEUWEN). Das wird besonders deutlieh bei der End­
arteriitis der LungengefaJ3e. Hier spielt der so oft betonte Kaltesehaden sieher 
keine Rolle. Aueh spezifisehe Beziehungen zu Infektionskrankheiten sind nieht 
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erwiesen. Toxische Schadigungen, Gifte und mechanische Reize, denen gerade 
die Lungen in erheblichem MaBe ausgesetzt sind, bleiben ohne erkennbaren Ein­
fluB. Wiirden hier auch nur Moglichkeiten bestehen, dann ware die End­
arteriitis der Pulmonalis kein so seltenes Krankheitsbild. Sanger, Glas- und 
Instrumentenblaser, Menschen, die viel und laut sprechen miissen, Offiziere, 
Raucher, besonders bei Inhalation des Rauches und die zahlreichen Gasvergif­
tungen aus dem Weltkriege hatten sonst zu einem haufigeren Auftreten der 
Endarteriitis gefiihrt. Gerade bei der Endarteriitis der PulmonalgefaBe zeigt es 
sich, daB konstitutionelle Ursachen bestimmend sind. MANDL betont dane ben 
auch rassische Einfliisse. Wie in manchen anderen Fallen war auch sein Kranker 
Ostjude. Juden sind aber nicht allein zu dieser Krankheit disponiert. Auch 
Neger werden befallen (YATER). Unter 10 Beobachtungen von NECHAT waren 
9 Tiirken und 1 Jude. NOBEL berichtet iiber 12 Siamesen und 3 Chinesen. 
Auch sie warensamtlich starke Zigarettenraucher, rauchten Opium und nahmen 
Hanf und Alkohol in groBen Mengen zll sich. 

Dus klinische Bild der Endarteriitis der PulmonalgefaBe ist von dem der 
Pulmonalsklerose kaum zu trennen, wenn sie hier isoliert auftritt. Das ist aber 
selten. Weil es sich urn eine Systemerkrankung handelt, sind haufig schon vorher 
andere Schlagadergebiete erkrankt. Das kann ein Hinweis sein. Bei isoliertem 
Auftreten in der Lunge sind die Erscheinungen urn so geringer, je kleiner der Aus­
fall respirierender Oberflache und je geringer die Riickwirkung auf das Herz ist. 
Bei ausgedehnterer Erkrankung stellen sich Insuffizienzerscheinungen im 
respiratorischen und zirkulatorischen System ein. Haufig zeigen solche Kranke 
zunachst ein Volumen pulmonum auctum: Spitzenkissen, Tiefstand der Lungen­
grenzen, stumpfer epigastrischer Winkel und querverlaufende Intercostalraume. 
Die Vitalkapazitat kann lange normal sein. Erst mit zunehmender Insuffizienz 
kommt es zur Verminderung der Reserve- und Komplementar1uft und damit 
zu einer Herabsetzung der Vitalkapazitat. Der "AtemstoB" (VOLHARD) ist dann 
abgeschwacht. Da aber der ProzeB meist nicht vollig diffus ist, bleibt die Ver­
kleinerung der Vitalkapazitat hinter der bei primarer Pulmonalsklerose zuriick. 
Ebenso verhalt es sich mit dem Minutenvolumen der Atmung. Die Sauerstoff­
sattigung ist aus gleichen Griinden nicht so stark herabgesetzt wie bei der 
Pulmonalsklerose. Die Folge davon ist, daB die Vermehrung der Erythrocyten 
sich in maBigen Grenzen halt. Die Cyanose ist kaum starker als auch bei anderen 
pulmonalen Affektionen und unterscheidet sich von ihr nicht. Die Rechts­
hypertrophie des Herzens wird von dem Grade der Forderungen aus der Peri­
pherie bestimmt (S.53). Die Rontgenbilder des Herzens werden daher ver­
schieden ausfallen. 

Die Perkussion und Auskultation der Lungen und des Herzens haben schon bei 
dem viel ausgepragteren Bilde der primaren Pulmonalsklerose keine eindeutigen 
Merkmale ergeben. Bei der Endarteriitis findet man entweder die gleichen 
Zeichen iiber dem Herzen. Der zweite Pulmonaliston ist oft verstarkt, oder systo­
lische Gerausche treten iiber allen Ostien, besonders iiber der Mitralis, auf. Die 
Perkussion und Auskultation der Lungen ergibt meist normale Verhaltnisse, 
es sei denn, daB von dem Grundleiden unabhangige Krankheitszustande bestehen. 
Der Blutdruck ist im groBen Kreislauf meist normal. Erhohungen haben andere 
Ursaohen und beziehen sich nicht auf den endarteriitischen ProzeB in der Lungen­
strombahn. 
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Der Verlau/ ist in der Regel langsam und erfolgt nicht selten schubweise. 
Er bleibt aber stets progredient, auch wenn stiirmische Erscheinungen in Be­
gleitung einzelner Schiibe abkHngen. 

Bei genauerer Aufteilung des Krankheitsbildes sind die Unterschiede zwischen 
chronischer Bronchitis mit Lungenblahung, emphysematischer Degeneration 
und respiratorischer Insuffizienz anderer Herkunft einerseits und Endarteriitis 
obliterans andererseits meist deutlich. Die starkere Cyanose, die haufig be­
stehenden Trommelschlegelfinger, die starkere Polyglobulie, die meist betracht­
Jicha VergroBerung des rechten Herzens, das sehr haufige Fehlen friihzeitiger 
Insuffizienzerscheinungen von seiten des Kreislaufes und der Atmung setzen oft 
den Menschen mit Arteriolosclerosis pulmonalis in auffallenden Gegensatz zu dem 
unruhigen, gequalten, nervos iibererregbaren chronis chen Bronchitiker, dessen 
Befinden oft von einem Tage zum anderen stark wechselt. Die Endarteriitis 
der kleinen Pulmonalisaste lost selten so hohe Grade von Cyanose wie die 
Pulmonalsklerose aus. Sie hat aber mit dieser gemeinsam, daB die Cyanose 
oft in auffallendem Gegensatz zu der meist ruhigen Atmung steht. Einzelne 
Schiibe der Erkrankung konnen als interkurrente Infekte imponieren. Sie 
sind auch tatsachlich wie bei der chronis chen Bronchitis nicht seltim. Haufig 
fiihren sie oder eine hinzutretende Tuberkulose das Ende herbei, wenn die Kreis­
laufinsuffizienz nicht ausschlieBlich das Bild beherrscht. Die Diagnose laBt sich 
zu Lebzeiten stellen, wenn iiberhaupt daran gedacht wird. Das allmahliche 
Auftreten und Zunehmen einer leichten bis mittleren Cyanose ohne Zeichen 
von Myokardschadigungen bei meist jiingeren Menschen mit Zeichen einer 
Lungenblahung ohne starkere Dyspnoe sollten zu eingehender Analyse des 
Krankheitsbildes AniaB sein. Mittelstarke Polycythamie, etwaige Leukocytose, 
beschleunigte Senkungsreaktion, wenn keine Begleitkatarrhe vorliegen, Ver­
mehrung des Fibrinogens iiber 0,4 % im Blute und Rechtshypertrophie des Herzens 
werden die Diagnose weiter stiitzen konnen. Zu achten ist auf iJberempfind­
lichkeitsreaktionen auch in der Familie des Kranken und verborgene Herde, von 
denen toxische Streuungen ausgehen konnen. MiBbrauch von GenuBgiften jeder 
Art, vielleicht auch thermische und traumatische Einfliisse konnen so bei vor­
bereitetem Organismus einmal mit hineinspielen. 

Die Therapie ist vollig offen. Es gibt kein Mittel, das den Entziindungs­
vorgang zum Stillstand und zur Riickbildung bringen konnte.· 6rtliche Hyper­
amie in Form von Umschlagen, Kataplasmen, Gliihbiigeln u. a. kann ver­
sucht werden. Wenn man auch damit nicht in das Thoraxinnere vordringen 
kann, werden wenigstens subjektive Erleichterungen zu schaffen sein. Er­
fahrungen mit Diathermie und Kurzwellenbehandlungen Hegen noch nicht vor. 
Ich konnte mir im Hinblick auf die Erfolge bei anderen Leidenszustanden 
Nutzen davon versprechen. Heilung wird eine solche Behandlung aber wohl 
kaum bei einem Leiden bringen konnen, bei dem konstitutionelle Einfliisse 
eine so hervorragende Rolle spielen. 

Diatetische MaBnahmen werden sich auf das schon bei der Pulmonalsklerose 
Gesagte beziehen konnen, sofern nicht eine Umstimmungstherapie betrieben 
werden solI (S. 109). Leicht verdauliche Kost mit Vermeidung iibermaBiger 
Darmgarung (Zwerchfellhochstand) wird dann ausreichen. Daneben ist auch 
hier Sorge fiir eine unbedingt leichte Verdauung zu tragen, weil das starke und 
lange Pressen schadlich ist. Eines der bei der Pulmonalsklerose genannten Mittel 
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wird auch hier von Nutzen sein. 1m gleichen Sinne muG auch das tagliche 
Leben geregelt werden. Bei nutritiver Allergie wird man die als Allergene 
erkannten Nahrungsmittel ausschalten oder durch die Propeptanmethode 
von URBACH blockieren. Von spezifischen Desensibilisierungsmethoden kann man 
sich nicht allzu viel versprechen. Die antipathergische Therapie hat mehr Aus­
sicht auf Erfolg. Die Empfindlichkeit kann durch Beeinflussung der Vaso­
motoren abgeschwacht werden. In Frage kommt in erster Linie das Atropin, 
das eine lahmende Wirkung auf die Vagusendigungen ausubt. Es lost Krampfe 
und verhindert die glatte Muskulatur, in die alte Lage zuruckzukehren. Gleich­
zeitig regt es das Atemzentrum an. 

Calciumzufuhr bleibt ohne Erfolg. Oral ist sie am Erwachsenen wirkungslos 
(S. 26), intravenos lastig und von klIrzer, therapeutisch unwesentlicher Wirkung. 

15. 2a 25. Ja 5.1. 1a 
Abb. 30. Calciumspicgc! bci Stcnokarclic unter AT 10. 

Besser hat sich mir AT 10 nach kraftiger Darmreinigung tiber 1 Woche und Zu­
hilfenahme subaqualer Darmbader bewahrt. Es gelang so, den Vater des S. 106 
beschriebenen asthmatischen Kindes anfallsfrei zu bekommen. 

~ 38 Jahre alt, vasomotoriseher Sehnupfen, rezidivierendes Ellbeugenekzem. Blutbild: 
82% Hgl.; 5020000 Erythroeyten, 7600 Leukoeyten, Basophile 1, Eosinophile 13, Stab­
kernige 2, Segmentkernige 49, Lymphoeyten 30, Monoeyten 5. 

Naeh 4 Woehen purinfreier Kost und 8tagiger Verabfolgung von Karlsbader Salz und 
subaqualem Darmbad Harnsaure im Blut: 6,2 mg (Abb. 30). 

Auch der Traubenzucker ubt eine ausgesprochen antiallergische Wirkung aus, 
obgleich der Wirkungsmechanismus noch nicht richtig geklart ist. Vielleicht 
spielt der bei allergischen Erkrankungen oft sehr niedrig gefundene Blutzucker 
dabei eine Rolle (ROST, URBACH). URBACH empfiehlt gleichzeitige Insulin­
gaben von 5-10 Einheiten. MAYER und MONCORPS, PAUL und ROTH, PASTEUR, 
VALLERY -RADOT und BLAMOUTIER erzielten durch Leber- und Milzextrakte 
bei allergischen Erkrankungen gute Erfolge. 

Zur Umstimmungstherapie (SPIETHOFF und MILBRADT) zahlen auch ver­
schiedenste Kostformen wie Rohkost und Gersondiat und die Verschiebung des 
Saure-Basenhaushalts nach der sauren Seite mit der von BECKMANN angegebenen 
Sauretherapie (acid. hydrochlor. non dilut. 18,0, Aqu. dest. ad 120. Davon 
3mal taglich einen Teeloffel in 2/3 Glas Wasser). Auch durch Rontgenstrahlen, 
Sonne und Hohensonne kann die Umstimmung eingeleitet werden. 

Rein medikamentos kame vielleicht Jod in Frage. Es hat hier eine gewisse 
Berechtigung, weil Entzundungserscheinungen vorhanden sind. Der Erfolg 
ist sicher zweifelhaft. Ebenso liegen die Dinge mit antiphlogistischen Arznei­
mitteln. Pyramidon erweitert die GefaGe. Ahnlich wirkt Causyth. Symptoma­
tisch kann man sich von Nitriten, Nitroglycerin, Erythroltetranitrat u. a. in 
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Verbindung mit Papaverin, Papavydrin, Luminal, Prominal und Purinderivaten 
Nutzen versprechen, z. B.: 

Luminali ..... 
Coffein. natr. benz. 
Pyramidon ad . . 

0,03--0,05 
0,2 
0,5 

MDS. 3mal taglich 1 Pulver. 

oder 
Natr. bromat. 
Codein. phospho . . 
Pyramidon .... 
01. menth. pip. gtt. II 

10,00 
0,3 
2,0 

Aq. dest. ad . . . .. 200,00 
MDS. 3mal taglich 1 El3liiffel. 

Auch die korpereigenen Stoffe wie Embran, Padutin, Lacarnol, Muskel­
adenosin-Phosphorsiiure, Sexualhormone u. a. konnen versucht werden. 

Zeichen von Herzinsuffizienz sind nach den iiblichen Regeln zu behandeln. 
Neben Strophanthin sind auch hier die mehr peripherisch angreifenden Kreislauf­
mittel wie Icoral, Ephetonin, Sympatol u. a. angezeigt. Auch das mehr iiber 
das Atemzentrum wirkende Coramin und Cardiazol kann niitzlich sein. 

Morphin und iihnliche Alkaloide sollen gemieden werden. Man kommt mit 
Codein gegebcnenfalls in Verbindung mit einer Barbitursiiure aus. 

Auch hier muB wicder die Hauptsorge der Psychotherapie gelten. Jcder Arzt 
kennt die Abhiingigkeit eines allergischen Zustandes von der psychischen Ver­
fassung des Kranken. Die "kleine Psychotherapie" erreicht oft mehr als eine 
noch so klug durchdachte Arzneimittelkombination. 

Die Periarteriitis nodosa [ROKITANSKY (1852), KUSSMAUL und MAIER (1862)) 
unterscheidetsich von der Endarteriitis obliterans WINIWARTER dadurch, 
daB sie akut oder subakut unter dem Bilde eines septischen Infekts verliiuft. 
Sie geht mit Fieber einher und ist gekennzeichnet durch umschriebene, ent­
ziindliche Knotchen in der Media und Adventitia der GefiiBe. Es kann zu Ne­
krosen der GefiiBwand, Aneurysm enbildungen , Thrombosen, Blutaustritten 
und todlichen Hiimorrhagien kommen. Jedes GefiiBgebiet kann betroffen werden. 
Kleine und mittlere Kaliber sind bevorzugt. MONCKEBERG hat als erster Mit­
beteiligung der Pulmonalis beschrieben. 

Die Annahme spezifischer Erreger (BALO, ERLANDSSON, HARRIS und FRIED­
RICH, v. HAUN) liiBt sich durch das Kulturverfahren nicht stiitzen. Die Lues 
(VERSE, CHVOSTECK, SCHMORL, WEICHSELBAUM, MULLER und GRAF) ist nicht 
obligat (IiLETSCHNER, v. KAHLDEN, ROSENBLATH, FREUND, KRYSZKOWSKY, 
VESZPREMI und JANSCO sowie FERRARI). Beziehungen zu Infektionskrankheiten 
(M. MATTHES, DIETRICH) unter besonderer Beriicksichtigung des Scharlachs 
(v. ROMBERG) und der Pockeninfektion (SCHMORL) sind genannt. GRUBER, 
der die ersten 44 Beobachtungen zusammenstellte, sieht die Ursache in ver­
schiedenen Virusarten von geringer Virulenz. KULBS hiilt im Hinblick auf die 
Anschauungen von KUCZYNSKY, GERLACH, SIEGMUND und DIETRICH, die eine 
verschiedene Reaktion des GefiiBapparates je nach der Reaktionslage des Organis­
mus annehmen, die Periarteriitis nodosa fiir eine mogliche besondere Reaktions­
form der GefiiBe nach einem vorausgegangenen unspezifischen infektiosen, die 
Immunitiitslage im Sinne einer Allergie umstimmenden Reiz. NEALE und 
WITHFIELD betonen Beziehungen zum Rheumatismus; HARBITZ spricht geradezu 
von visceralem Rheumatismus. GRUBER, ROSSLE und NIEBERLE ziihlen das 
Krankheitsbild zu den allergischen Erkrankungen. MAsUGI konnte bei experi­
mentellen Kaninchenversuchen zur Erzeugung allergischer diffuser Glomerulo-
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nephritis Arterienlasionen yom Charakter der Periarteriitis nodosa feststellen 
nnd sieht keinen Unterschied in der Pathogenese zwischen diffuser Glomerulo­
nephritis und Periarteriitis nodosa, mit Ausnahme des Ortes der Auswirkung des 
allergischen Schadens. METz vermochte bei hochsensibilisierten Tieren mit 
Streptokokken eine Periarteriitis nodosa zu erzeugen. GRUBER hat schon 1917 
von hyperergischer Reaktion des GefaBbindegewebes gesprochen. 

Pathologisch-anatomisch beobachteten an den Arterienasten in der Lunge 
KUSSMAUL und MAIER, ROKITANSKY und FLETSCHER knotchenartige Ver­
dickungen. Sie waren aber in allen 3 Fallen auBerordentlich sparlich. Nach 
KUSSMAUL und MAIER sowie ROKITANSKY handelte es sich um Aste der Bronchial­
arterien. Da sich die Knotchen nach FLETSCHER "nur gelegentlich in den 
Wanden der weiteren Bronchien" fanden, diirften sie auch hier den Bronchial­
arterien angehort haben. GefaBveranderungen an den Pleuren stellten v. KAHLDEN 
nnd FREUND fest. Erkrankung der Pulmonalisaste ist vor MONCKEBERG nicht 
beschrieben worden. In seiner Beobachtung waren die Unterlappen befallen. 
Neben der mehr oder weniger stark veranderten GefaBwand bestanden leuko­
cytare Infiltrate der Umgebung mit pneumonischer Exsudation in die Alveolen. 
Am Hilus waren auch starkere Aste - hier allerdings wahrscheinlich Aste der 
Bronchialarterien - hochgradig verandert. Das seltene Befallensein der Pulmo­
nalis mag auch mit darauf zuriickzufiihren sein, daB diese den elastischen Arterien 
nahersteht und eine Mittelstellung zwischen Vene und Arterie einnimmt. 

Wahrend nach v. KUSSMAUL und MAIER noch "eigentiimliche, meist 
knotchenformige Verdickungen zahlloser Arterien" das Bild beherrschten, 
heben ROKITANSKY, CHVOSTEK, WEICHSELBAUM und MEYER die aneurys­
matischen Erweiterungen der Arterien hervor. An der Intima fanden sich mehr 
oder minder starke Verdickungen, meist mit degenerativen Prozessen verbunden. 
Die Media, die gleichzeitig von Intima und Adventitia aus zellig durchwuchert 
wird, zeigt eine bis zum volligen Schwund fortschreitende regressive Meta­
morphose. Die Adventitia ist zellig infiltriert und weist ein gefaBreiches Granu­
lationsgewebe auf. Die elastischen Grenzlamellen sind meist gestreckt und oft 
auf weitere Strecken unterbrochen. Die Aneurysmen bilden sich sekundar. 
Bei MONCKEBERG war die Intima oft vollig unversehrt, sodaB der primare Sitz 
der Entziindung kaum in die Intima (CHVOSTEK, WEICHSELBAUM, FLETSCHER 
nnd v. KAHLDEN) verlegt werden kann. Es ist wohl vielmehr in der Media selbst 
anzunehmen, wobei die Auswanderung von Leukocyten iiber die Vasa vasorum 
erfolgt (MONCKEBERG). "In spateren Stadien verandert sich das Bild insofern, 
als an Stelle der anfangs iiberwiegenden polymorphkernigen Leukocyten ein­
kernige Rundzellen und Fibroblasten in Adventitia wie Intima auftreten, und die 
Capillaren ersterer Sprossen mit ausgesprochen gegen die Media gerichteter 
Wucherung bilden, wodurch dann der Charakter des Granulationsgewebes deut­
lich hervortritt. Gleichzeitig hat die Nekrose der Media an Ausdehnung zu­
genommen und ist dementsprechend eine aneurysmatische Ausbuchtung der 
erkrankten Wand partie eingetreten." 

Das klinische Bild der Periarteriitis nodosa im Bereiche der Lungenschlagader 
ist nur Teilerscheinung im gesamten Krankheitsbilde. Befallensein der Pulmonalis 
fiir sich allein ist, soweit das Schrifttum zu iibersehen war, bisher nicht be­
obachtet worden. Ais charakteristisch werden der sich akut entwickelnde 
"chlorotische Marasmus", stark beschleunigter PuIs bei normalem Herzbefunde 
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und kaum wesentlich erhohter Temperatur angegeben. Hauiig besteht eine 
Symptomtrias, bestehend aus Muskelschmerzen in den Extremitaten, Schmerzen 
im Abdomen, besonders in den Hypochondrien (KUSSMAUL undMAIER) und 
Nephritis. Mitunter sind kleine subcutane Knotchen zu fiihlen. MATTHES 
weist aber ausdriicklich darauf hin, daB man pulsierende Strang-oder Knotchen­
bildungen am Riicken, den Schulterblattern, aber auch an den seitlichen und 
vorderen Abschnitten der Brust als Ausdruck des Kollateralkreislaufs bei der 
Stenose des Aortenisthmus finden kann. 1m weiteren Verlaufe wechselt das 
Bild stark. Bald steht eine Polyneuritis oder Polymyositis, bald die Nephritis 
oder Gastroenteritis mehr im V ordergrunde. Selten treten Erscheinungen seitens 
der Lungen starker hervor (v. SCHROTTER). 1st dieses doch einmal der Fall, 
dann handelt es sich mehr um uncharakteristische pneumonische oder broncho­
pneumonische Erscheinungen, die fiir sich eine Differentialdiagnose nicht ge­
statten. GRAF, MONCKEBERG u. a. sahen hohe Grade von Leukocyten bis 28000. 
Das Fieber ist remittierend, der PuIs dauernd hoch. Gelingt es, subcutane 
Knotchen zu fiihlen, so kann durch Probeexcision Klarheit geschaffen werden 
(SCHMORL). Obwohl schon KUSSMAUL die Moglichkeit einer klinischen Diagnose 
auf Grund des von ihm beschriebenen Symptomenkomplexes betont, ist die 
Periarteriitis nodosa nach dem Schrifttum selten erkannt worden. Keines 
der angegebenen Symptome ist spezifisch. Die Prognose ist mindestens zweifel­
haft. Meist endet das Leiden nach wenigen W ochen todlich. In einzelnen 
Fallen ist Heilung beschrieben worden (SCHMORL). 

Therapeutisch sind antiphlogistische MaBnahmen vorgeschlagen worden. 
SCHMORL hatte Erfolg mit antiluischer Behandlung. ALLEN und SMITHWICK 
berichten iiber auffallige Besserungen durch Typhus- und Paratyphusvaccine. 
Meist wird sich aber die Therapie nur auf Einzelerscheinungen erstrecken, 
weil haufig die Diagnose nicht gestellt wird und das Dunkel iiber der Ent­
stehungsursache nicht geliiftet ist. Zur Umstimmungsbehandlung wird auf 
das bei der Endarteriitis obliterans Gesagte verwiesen (S. 109) . 

. E. Thrombose und Embolill. 

l. Ursache und Entstehung. 

Nach BENDA ist die Thrombose keine krankhafte Veranderung der Venen 
selbst, sondern ihres natiirlichen Inhalts. Die Diskussion iiber ihre Entstehung 
fUhrt von den Erklarungsversuchen durch FORSTER iiber v. RECKLINGHAUSEN 
und VIRCHOW zu DIETRICH, ASCHOFF, ZAHN und LUBARSCH mit dem Ergebnis, 
daB drei Vorgange fUr sich oder zusammen wirken: der Zustand des Endothels, 
die Beschaffenheit des endovasalen Substrates und die allgemeinen Stromungs­
verhaltnisse. 

Der Zustand des Endothels wurde nach BRUCKES Untersuchungen von 
v. RECKLINGHAUSEN, VIRCHOW, COHNHEIM, RIBBERT, KLEMENSIEWITZ, DIETRICH 
u. a. betont. Aber nicht nur die bakterielle Phlebitis geht mit Thrombosierungen 
einher, auch die toxischen abakteriellen reaktiven Entziindungen der. Venen­
wand, die in die Gruppe der hyperergischen Angiitiden gehoren, zeigen sie. 
WINIW ARTER beschrieb sie bei der Endarteriitis obliterans. Die Gefal3endothelien 
haben nach den experimentellen Untersuchungen von KUCZYNSKI, OELLER und 
SIEGMUND an der Reaktion des Korpers auf Allgemeininfektionen den Haupt-
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anteil (DIETRICH). Obgleich die Thrombosefrage allzu sehr mit derjenigen 
der reaktiven Phlebitis verquickt worden ist (FREY), kann an der Tatsache der 
von DIETRICH hervorgehobenen venosen Endothelschadigungen bei Infekten 
nicht gezweifelt werden. 

Thromben konnen auch ohne direkte BeteiIigung der GefaBwand entstehen. 
MORAWITZ und JXGER erzeugten sie durch intravenose Injektion von thrombo­
kinasehaltigem Gewebssaft, FELLNER durch Extrakte aus Organgeweben oder 
autolytischen Zellzerfallsprodukten. In allen diesen Fallen steht aber nicht fest, 
ob die GefaBwand dabei wirklich unbeteiIigt ist, (FREY). Bei anaphylaktischen 
Zustanden, ,die Thrombosen nach Injektion artfremden Blutes zugrunde liegen, 
bleibt das Reticuloendothel nicht unbeteiligt. Thrombininjektionen finden in 
der menschlichen Pathologie keine Parallele. Vermehrung der Blutplattchen­
zahl bedeutet noch nicht Thrombosebereitschaft. Ihre Neigung zu agglutinieren, 
hangt wahrscheinlich mit bestimmten elektrostatischen Verhaltnissen im Blut­
plasma zusammen. Vermehrung der grobdispersen Kolloide setzt die negative 
Ladung der Erythrocyten ,herab. Ihre Senkungsgeschwindigkeit steigt. Ahn­
liches gilt fur die Blutplattchen. Bei Infektionen kommt es neben einer Ver­
schiebung der EiweiBfraktionen nach der grobdispersen Seite oft zu Anderungen 
im Saure-Basengleichgewicht. LAMPERT bezieht die erh6hte Thrombose­
bereitschaft auf die dadurch entstehende Sauerung. Durch Einatmen kohlen­
saurereicher Luft erzielten STUBER und LANG beim Hunde typische Plattchen­
thromben in intakten GefaBen. Die Veranderung in der Zusammensetzung 
des Blutes (H. SCHMIDT, KOHLER, FRANCKEN u. a.) steht in engstem Zu­
sammenhange mit der Funktion des vegetativen Systems. Damit ist das von 
STORZ in den Vordergrund, gestellte endokrin-nervose Moment mit erfaBt. Fur 
die Thrombosebereitschaft in h6herem Alter entsteht durch die von BURGER und 
Mitarbeitern gefundenen Abweichungen im intermediaren Stoffwechsel ,eine 
Erklarung. Einflusse des Geschlechts deuten auf die Funktion endokriner Drusen. 
Gleiches gilt fur Stoffwechselkrankheiten wie Gicht, Fettsucht, Diabetes u. a. STORZ 
konnte die Verkurzung der Gerinnungszeit besonders in der ersten Phase und 
die Verlangsamung der Senkungsreaktion durch parasympathicuserregende,Mittel 
(Insulin) erzeugen. BANKOW sprichtdem Thyroxin Bedeutung zu. NEUDA 
nimmt fur Carcinom- und Lueskranke Entstehung von AutQantik6rpern an. 

VIRCHOW und v. RECKLINGHAUSEN wiesen als erste auf ,die Stromverlang­
samung hin. Dabei ist diese nach ASCHOFF an ,sich nicht das Wesentlichste. 
Es kommt mehr auf die Art der Stromverlangsamung, den ZufluB laI)gsam 
stromender Blutmassen und Wirbelbildungen hinter den als Barrieren wirkenden 
Klappen an. Dafur spricht ,das haufige Auftreten von Thrombosen im venosen 
Anteil der Strombahn. 1m arteriellen Teil kommt es sehr selten trotz ,oft groBer 
Endotheldefekte dazu. Das gleiche gilt auch fUr die Lungenschlagader (MOLLER), 
trotzdem diese venoses Blut fuhrt. Aber auch im Venengebiet des Korpers sind 
bestimmte GefaBprovinzen bevorzugt. LUBARSCH gibt folgende 'Obersicht: 

Beckenvenen (davon hauptsachlich Plexus prostaticus, uteri-
nus, ,vaginalis und hamorrhoidalis) ..... 

Vena femoral is (mit und ohne Verzweigungen) 
Rechtes Herzohr und Vorhof 
Rechter Ventrikel. . 
Vena saphena . . '. 
Vena iliaca intema. 

Ergebnisse d. inn. llcd. 57. 

36% 
31% 
7% 
5% 
4% 
2<}~ 
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Der Rest verteilt sich auf die iibrigen Venen. 
EBERTH und ScmMMELBuSCH konnten im Mikroskop die Raftung der Blut­

plattchen an der GefaBwand unter der Stromverlangsamung beobachten. 
Andererseits fand BAUMGARTEN, daB in einem schonend doppelseitig unterbun­
denen GefaB das Blut nicht gerinnt. v. RECKLINGHAUSEN nahm daher als erster 
Wirbelbildungen als Rilfshypothese an. ZAHN, ASCHOFF und FERGE bewiesen 
diese Annahme aus der Untersuchung des anatomischen Baues der Thromben. 
Aber auch hiergegen sind bedeutende Einwande erhoben worden (THOREL). Nicht 
aIle Thromben weisen die gleiche typische Schichtung auf und gerade an der 
Basis findet eine gleichmaBige Auflagerung der Blutpliittchen auf der Grundlage 
statt (RIBBERT). BENDA hebt hervor, daB fiir Blutplattchen weder ein groBeres 
noch geringeres spezifisches Gewicht als fiir die anderen Formbestandteile des 
Blutes festgestellt ist. Auch von einer erhohten Klebrigkeit ist nichts bekannt. 
Wenn die Formbestandteile von Wirbeln mit solcher Gewalt an die GefaBwand 
geschleudert wiirden wie ein Schneeball, so gehorte, wie fiirden Schnee, noch 
eine vorherige Konsistenzveranderung dazu, urn sie "zusammenbacken" zu lassen. 

Das gesamte vegetative System ist an dem Zustandekommen der Spontan­
thrombose beteiIigt. Endothel und GefaBinhalt stehen in gegenseitigen Wechsel­
beziehungen. Krankhafte Zustiinde schaffen neue Einfliisse.Haufig ist es dann 
so, daB durch mehrere oder viele an sich allein unwirksame Faktoren ein Milieu 
entsteht, in dem Reaktionen im Sinne der Thrombose moglich sind oder ein­
treten miissen. Das gilt besonders fiir Infektionen, bei denen nicht nur ana­
tomische GefiiBschiidigungen, sondern auch nervos-vasomotorische Einfliisse 
peripherische Stase begiinstigen. Dazu steigt mit der vorwiegend myeloischen 
Knochenmarkreaktion die Zahl der Thrombocyten. Die Globuline vermehren 
sich auf Kosten dcr Albumine (SCHUNTERMANN, d. auch Literatur). Antikorper­
bildung und Azidose ist nicht selten. Wie unter gewissen, in ihren Einzelheiten 
noch nicht naher bekannten Bedingungen die Wechselbeziehungen zwischen 
GefiiBwand und GefiiBinhalt gestort sein konnen, sodaB ()dem entsteht (S. 72), 
so sind andere Konstellationen der inneren Struktur maBgebend fiir die zweite 
Storung in den Wechselbeziehungen zwischen GefaBwand und GefaBinhalt, 
die Spontanthrombose. Einmal manifestiert sich die Storung jenseits der GefaB­
wand als ()dem, das andere Mal diesseit,s als Thrombose. Damit wird die Er­
krankung zum Zustandsbild. Sie ist kein Leiden mit einheitlicher Atiologie, 
sondern nur der im BlutgefiiBsystem unter bestimmten Voraussetzungen wahr­
scheinIich einzig mogliche Ausdruck eines gestorten Gleichgewichtszustandes 
zwischen GefaBwand und GefaBinhalt, wobei im Einzelfalle bald mehr die GefiiB­
wand, bald mehr der GefaBinhalt oder beides< zusammen den AniaB zur Blut­
gerinnung im GefaB abgeben werden. 

1st diese Annahme richtig, dann miissen sich klinische Erfahrungen und ein­
wandfreie Ergebnisse experimenteller Forschung dadurch erkliiren lassen. 

Leicht fiigen sich die ortlichen Thrombosen im Gefolge ortlicher Gewebs­
veranderungen durch Traumen, Operationen und infektiose Zustande, bei denen 
GefiiBe in die veranderten Bezirke einbegriffen sind, in diese Erklarung ein. 
Hier spielen vorzugsweise die von VIRCHOW, SCHMIDT, ZAHN, PONFICK, COHN­
HElM, BIZZOZERO, ASCHOFF, DIETRICH u. a. betonten mechanischen Einfliisse 
durch Schiidigung der GefaBwand eine Rolle. Die ortlichen Thrombosen kommen 
auch in allen Teilen des GefaBsystems, im venosen wie im arteriellen, ohne 
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Bevorzugung bestimmter Gebiete vor. Das gilt auch fiir die postoperativen 
Thrombosen. Intravenose Injektionen (OEHLER, v. LINDHARDT) und Art der 
Narkose sind belanglos (REYE, HEGLER, NIEDEN, MARTINI und OPPITZ). Wenn 
Menschen mit Gallenblasen- oder Magenoperationen als erhoht gefahrdet gelten, 
so ist in erster Linie der Umfang der GefaBschadigung als Erklarung dafiir 
anzusehen, kaum aber der Umstand, daB hier ein bestimmtes GefaBgebiet be­
troffen worden ist. Weniger die Durchtrennung eines GefaBes bildet die Grund­
lage fUr eine Thrombose. Wichtiger sind die stumpfen GefaBschiidigungen durch 
Druck von Instrumenten, Ziehen und Zerren an Organen und Mesenterium, 
unvorsichtiges AlIstasten der Bauchhohle mit der Hand u. a. Auch ein Teil der 
Schwangerschafts- und Wochenbettthrombosen findet mit ihre Erklarung in 
mechanischen Schiidigungen der GefaBe. Ich bin iiberzeugt, daB nach. Abzug 
der Schwangerschafts-, Wochenbett- und postoperativen Thrombosen nach 
Bauch- und besonders Unterleibsoperationen, die alIch wieder eine Domiine 
der Frau darstellen, die Zahl der Spontanthrombosen in den Becken- lInd 
Schenkelvenen viel kleiner sein wiirde als es zunachst nach der Statistik von 
LUBARSCH. scheinen mag, und wahrscheinlich von den Zahlen anderer Venen­
gebiete kaum wesentlich abweichen wird. 

Die ortliche Thrombose stellt die reinste StOrungsform in den Wechselwirkungen 
zwischen Gefiiflinhalt und Gefiiflwand dar, bei der vorwiegend dem Anteil Gefiiflwand 
die fuhrende Rolle zufiillt. 

Demgegeniiber steht eine zweite Gruppe von Thrombosen in unmittelbar 
ungeschadigtem GefaBgebiet. Bei Infektionen wird sich ein Teil als Folge 
hyperergischer Reaktionen erklaren lassen. Fiir viele postoperative und puer­
perale Thrombosen gilt das nicht. Hier muB die fUhrende Rolle dem zweiten 
Anteil, dem GefaBinhalt, mit zugesprochen werden. Gerade die Schwangerschaft 
bringt so grundl~gende Veriinderungen in der Zusammensetzung des Blutes, 
im Mineralhaushalt, im gesamten vegetativen System mit, daB sie geeignet ist, 
die Briicke zu den Thromboseformen zu schlagen, bei denen die Ursache vor­
wiegend in einer StOrung der Eukrasie des Blutes zu suchen ist. Zu den Misch­
formen gehoren auch die Thrombosen in hoherem Alter, bei KreislaufstOrungen, 
Stoffwechselkrankheiten u. a., weil neben der Eukrasie des GefaBinhaltes hier 
haufig auch die GefiiBwand verandert ist. 

Die tagliche Erfahrung lehrt ferner, daB durchaus nicht aile Menschen mit 
geschadigten GefaBen oder verandertem GefaBinhalt an Thrombose erkranken. 
Es miissen daher auch konstitutionelle Besonderheiten bei einzelnen Menschen 
bestehen. STORZ hat diese Typen in treffender Weise beschrieben. Sie zeichnen 
sich besonders durch ihre vegetative Labilitat aus. Das vegetative Nervensystem 
entfaltet hier seine Tatigkeit vornehmlich im Sinne des Vagustonus (STOHR, 
BOSHAMER) und zeigt im Vergleich zum Normaltyp stiirkere lInd langer dalIernde 
Reizbeantwortungen. Diese Funktion des vegetativen Nervensystems ist anlage­
gebunden und erkliirt die Auslese. 

Auch die jahreszeitlichen Schwankungen im Auftreten von Thrombose und 
Embolie werden verstandlich, wenn dem vegetativen System die fiihrende Rolle 
am Zustandekommen von Spontanthrombosen zuerkannt 'wird. Die "innere 
Mauserung", die sich im Friihjahr und Herbst in Vera,nderungen im Mineral­
haushalt und intermediiiren Stoffwechsel nach\\'eisen laBt, bildet hierzu 
die Briicke. 

8* 
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Die Spontanthrombose im ungeschiidigten Ge/iifJgebiet als dritte Gruppe der 
Thrombosen stellt somit die StOrungs/orm in den Wechselwirkungen zwischen GefiifJ­
inhalt und GefiifJwand dar, bei der vorwiegend dem Anteil GefiifJinhalt die fiihrende 
Rolle zukommt. 

Die Annahme, daB die Thrombose als Reaktion auf eine StOrung in der 
Wechselwirkung zwischen GefaBwand und GefaBinhalt aufzufassen ist, bietet 
auBer der Erklarung der einzelnen Thromboseformen und der Art ihrer Ent­
stehung noch dieMoglichkeit, zu einer klinischen Beobachtung Stellung zu nehmen, 
die heute wohl unbestritten ist. Die Thrombosen und Embolien haben nach 
dem Kriege bis etwa zum Jahre 1929/30 zugenommen (HEGLER, RANZI und 
HUBER). FAHR und KONIG geben eine Verdreifachung, DETERDING sogar eine 
Vervierfachung an. OBERNDORFER errechnete aus Beobachtungen von 1912 bis 
1914 und 1924-1927 eine Zunahme von 2 auf 5 %. Es ist auffallend, daB es sich 
hierbei gerade urn die Zeit handelt, in der die Bevolkerung nach tiber vierjahrigen 
Kriegssorgen, Noten und Entbehrungen nicht zur Ruhe kam, sondern durch 
Fortbestehen der Blockade, durch Revolution, Inflation, zunehmende inner­
politische Unruhen, wachsende Arbeitslosigkeit und sich von Jahr zu Jahr 
steigernde Erhaltungsschwierigkeiten weiter belastet wurde. Bemerkenswerter­
weise fallt dann mit der Scheinbliite die Kurve der Thrombosen und Embolien 
etwas ab, urn aber wieder anzusteigen. N ur zu deutlich spiegelt sich hier die Wider­
standslosigkeit des gesamten Volkes, die ungeheure Belastung des gesamten 
Nervensystems in einer Tatsache wieder, die auch fiir spatere Zeiten ein trauriger 
Beweis dafUr bleiben wird, wie eng seelische und korperliche Beziehungen im 
Menschen gckoppelt sind. Das Leib-Seele-Problem wird hier warnend und 
mahnend greifbar. Es ist wie kaum ein anderes Problem in der Medizin ge­
eignet, die stets das Funktionelle vom Organischen· Trennenden zu einer grund­
legendcn Uberpriifung ihrer Ansichten zu bewegcn. 

Fiir die Zunahme der postoperativen Embolien ist auch die Erklarung von 
EDENS mitbestimmcnd, "daB von den Embolien der Lungenschlagaderdie meisten 
auf Verschleppung von Thromben beruhen, die sieh im AnsehluB an Operationen 
gebildet haben; vielleicht ist ihre Zahl noch groBcr als man annimmt, da der 
Verdacht nicht unbegrtindet sei, daB manche der sog. Lungenenentztindungen 
nach Operationen mit Embolien zllsammenhangen". Das gleiche trifft auch 
nach meinen Erfahrungen fiir viele der nach Operationen auftretenden Plcuri­
tiden zu. 

2. Throm bosierung der Lungenschlagader. 

Unter Thromben versteht man wahrend des Lebens innerhalb von Blut­
gefaBen aus BlutbestandteiIen am Fundorte entstandene feste Gebilde 
(LUBARSCH). Legt man diese Begriffsbestimmung fiir die Betrachtung der 
Thrombosen in der Lungenschlagader zugrunde, so wird die Ansicht von RIBBERT, 
daB diese haufig seien, verstandlich, denn sehr oft wird auch fiir den erfahrenen 
pathologischen Anatomen die Frage nicht zu beantworten sein, ob der Thrombus 
am Fundorte entstanden ist oder seine Anwesenheit auf eine Embolie bezogen 
werden mun. Neue're Erfahrungen von POSSELT und MOLLER besagen allerdings, 
dan unter kritischer Wiirdigung auch der endarteriitischen Prozesse die spontane 
Thrombose der Pulmonalis selten ist. ITTAMEUJR beschrieb eine Beobachtung 
von Thrombose der rechtcn Arteria pulmonalis. Weitere Beobachtungen liegen 
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von NEDDERSEN, STADELMANN, NEUMEISTER, WESTPHAL, WINTER, LIEBER­
MEISTER u. a. vor. Thrombose durch mykotische Arteriitis der Pulmonalis sah 
VIOLA. Bei SiiuglingElll ist Fortleitung der Thrombose auf die Pulmonalis durch 
den Ductus arteriosus bei VerschluBvorgiingen beschrieben worden (ROEDER, 
RAUCHFUSS, HODLMOSER). 

WIESE liiBt vier Moglichkeiten der Entstehung autochthoner Thrombosen 
in der Lungenschlagader zu und wiirdigt unter diesen Gesichtspunkten das 
Schrifttum kritisch. 

Gruppe I. Arterienveriinderungen bei Infektionskrankheiten (LEMKE), be­
sonders bei Grippe (OBERNDORFER). In der zweiten Beobachtung von MONCKE­
BERG bestand aber gleichzeitig eine Thrombose der Vena femoralis. Bei ELBOGEN 
lag gleichzeitig eine Thrombose deseinen Herzohrs und des Endokards vor. In 
der ersten Beobachtung von HART wurde eine Thrombose der Vena cruralis, 
in der zweiten eine Mitralklappenstenose mit Thrombose des rechten Herz­
ohres gefunden. LUBARSCH hat nachgewiesen, daB bei Bestehen von Blut­
pfropfen in den Lungenarterien fast stets Thromben in den peripherischen 
Venen zu finden waren, wiihrend Lungenarterienpfropfe immer fehIten, wenn 
das peripherische Venengebiet frei davon war. 

Gruppe II. Thromben bei primiirer Pulmonalsklerose. Nicht hierher gehoren 
die Beobachtungen von STADELMANN und PICK, weil gleichzeitig Stenose und 
Insuffizienz der Mitralklappen bestand. Bei SCHRAMM lag eine Mitralklappen­
stenose mit vor, bei FORSTER eine alte Endokarditis der Tricuspidalis und bei 
GUILIANINI eine l\Iitralklappenstenose mit rekurrierender Endokarditis der 
Tricuspidalklappe. 

Gruppe III. Thromben bei primiiren Erkrankungen der Intima.. In der 
Beobachtung von HOFFMANN lag eine Arteriosklerose, in der zweiten Mitteilung 
von STEINBERG eine Arteriolosklerose vor. 

Gruppe IV. Thromben durch Einfliisse iiber die Vasa vasorum. In den Mit­
teilungen von LOWENSTEIN, BACON und APFELDACH sowie SCHUTTJ';sind Lymph­
und Plasmazelleninfiltrate und hochgradige bindegewebige Intimahyperplasien 
der kleinen GefiiBe beschrieben. Es hat sich also um eine Endarteriitis obliterans 
gehandelt. 

Die meisten Thromben in den Asten der Lungenschlagader stammen aus 
verschleppten Embolien. Wiederholen sich diese ofter, kann es zur Thrombosie­
rung zahlreicher Pulmonalisiiste kommen. LJUNGDAHL beschrieb zwei solcher 
Beobachtungen. 

Klinisch bestand bei dem einen Kranken seit .Jahren trockener HU'3ten. Allmahlich 
trat Lufthunger auf, zu dem sich mit der Zeit einc zunehmendc Cyanose einstellte. Unter 
Auftreten von Odemcn mid Ascites erfolgte der Tod. Bei dem zweiten Kranken hob sich 
rontgenologisch die HiIuszeichnung links als breite, kompakte, strcifige Verdichtungcn ab, 
die sieh weit in das Lungenfeld verfolgen lieB. In beiden l!'allen bestand eine bedeutende 
Rechtshypertrophie des Herzens. 

Bei der Obduktion wurde in dem ersten FaIle cine betrachtfiche Erweiterung des rechtcn 
Astes der Pulmonalis gefunden. Der Umfang betrug 7 cm gegen 4,5 em links und erreichte 
beinahe den Umfang des PulmonaIisstammes (9 em). Der rechte Hauptzweig und seine Ver· 
astelungen waren fast vollstandig von graurotlichen Thrombenmassen ausgefiillt, die einen 
genauen AbguB des GefaBiumens bildeten und ziemlich leicht von der GefaBwand losgetrennt 
werden konnten. In beiden Lungen fanden sich kleinere Thromben in den Zwei!!en zweiter 
Ordnung. Bei systematischem Aufschneiden war das Lumen siimtiicher kleiner Arterien, 
gewohnlich von der dritten Ordnung ab, entweder durch ein sehrumpfendes Bindegewebe 
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vollig verlegt oder auch durch bedeutende, nach innen sehr unebene, fast zottige Verdickungen 
hochgradigverdrangt. Diese Veranderungen kamen standig in allenaufgeschnittenenArterien. 
verzweigungen der genaunten GroBen und in allen Lungenlappen vor. Proximal von diesen 
Veranderungen waren die Arterien fast tiberall sehr erweitert. Ihre Wand war verdickt, 
aber die Intima vollig glatt. Nirgends fanden sich Verkalkungen. Distal anderte sich das 
Bild fast unvermittelt: Die GefaBwand wurde normal dick, mitunter Bogar etwas dtiuner als 
normal. Oft lag der Umschlag in der Nahe einer GefaBgabelung. Die Lungenvenen waren 
unverandert. Mikroskopisch wat.en die kleinsten Aste der Pulmonalis normal. Auf Schnitten, 
die durch einen verstopften Ast dritter Ordnung gingen, waren Adventitia und Media normal, 
ebenso die Elastica interna. Die Thrombose bestand aus einem zellarmen Bindegewebe und 
enthielt zahlreiche mit Endothel ausgekleidete KanaIchen. Die Fasern des thrombotischen 
Bindegcwebes waren im allgemeinen grober als die der Intima, liefen aber ohne scharfe 
Grenze mit diesen zu,sammen. Das periarterielle und peribronchitische Bindegewebe enthielt 
abnorm weite, sonst aber normale GefaBe, keine Rundzelleninfiltrate. Die Bronchien 
waren ohne Besonderheiten. In anderen Schnitten bestand die organisierte Masse aus zwei 
Schichten. In der einen verliefen die Fasern der Intima parallel und gingen ohne scharfe 
Grenze in diese tiber. An das wie abgebrochene Ende dieser Schicht schloB sich unmittelbar 
eine andere an, deren Fasern schrag von der Intima in das Lumen hineingingen, mit den 
Fasern dcr ersten einen stumpfen Winkel bildeten und mit ihr durch ein Netz allerfeinster 
Fasern vcrbunden waren. In Schnitten der groBeren Arterien aus Abschnitten, die keine 
Adharenzcn mit den Thromben zeigtcn, wolbte sich die machtige sklerotische V crdickung der 
Intima unter Kompression der Media in die GefaBlichtung vor. Die Elastica interna war 
mehrfach aufgcspalten, das Gewebe der Intima kernarm. An einzelnen Stellcn sah man auf 
der Iunenflache der Intima kleine halbkugelige Thromben, die die Intima in keiner Weise 
verandert hatten. 1m zweiten FaIle fandcn sich ahnliche makroskopische und mikroskopische 
Veranderungen. 

Lokale Thrombosen bei Erkrankungen der Lungen bleiben ohne eigene 
Erscheinungen. Allmahliche Thrombosierung der Lungenschlagader und ihre 
Aste lost ein der Endarteriitis pulmonalis oder Pulmonalsklerose ahnliches BiId 
aus. In beiden Fallen kommt es zu einer allmahlichen Verengerung der GefaB­
lichtung und Einengung der Strombahn. Der Beginn mit unklaren Beschwerden 
erschwert die Bedeutung. Bei den von LJUNGDAHL beobachteten Kranken 
bestand jahrelang nur ein trockener Husten. Erst langsam machte sich die 
Einengung des Querschnittes der Lungenstrombahn geltend. Zirkulatorische 
und respiratorische Insuffizienz fiihrt zur Verkleinerung der Vitalkapazitat 
und aftfangs nur bei Anstrengungen und korperlicher Belastung zur Kurz­
luftigkeit. Bald kommen Unruhe, SchweiBausbriiche, leichte Erregbarkeit, 
Schlafstorungcn und allgemeine Hinfiilligkeit hinzu. Die Cyanose verhalt sich 
wie bei der Endarteriitis pulmonalis. Blutungen verschiedenster Art wie bei 
Mitralfehlern, Anfalle schwerster Atemnot mit schaumig-blutigem Auswurf, 
Leberschwellung, bdeme, Herzklopfen, Angstgefiihle und Beklemmungen und 
zunehmende HiIflosigkeit sind Zeichen des nahen Endes. 

Physiologisch-pathologische Veranderungen des Blutes und der Atemluft, 
klinische Zeichen der Auskultation und Perkussion, Rontgenbefund und Elektro­
kardiogramm sind unbestimmt oder von den Befunden bei der Endarteriitis 
pulmonalis nicht zu trennen, sodaB auf dort Gesagtes verwiesen werden kann. 
Rontgenologisch glaubt LIEBERMEISTER, worauf vorher schon LJUNGDAHL hin­
gewiesen hat, aus dem HiIusschatten gewisse Schliisse ziehen zu konnen. Die 
Lungenarterien sind stark erweitert und scharf gegen die Umgebung abgesetzt. 
Bei Stauungserscheinungen kommt es dagegen immer zu einer unscharfen Hilus­
zeichnung. "Man konnte daraus schlieBen, daB die scharf begrenzten GefaBe 
bei der Herzaktion nicht mehr erschiittert werden, sonst konnte die scharfe 
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Begrenzung nicht zustande kommen." Differentialdiagnostisch konnen wieder­
holte Embolien mit Zeichen des Lungeninfarktes, Beachtung von lokalen Throm­
bosen, chronischen Herzmuskel- und Klappenerkrankungen, krankhaften Zu­
standen des Arteriensystems, Coronarsklerosen, chronischen Lungenerkrankungen 
mit Herzbeteiligung wertvolle Hinweise abgeben. 

Die Therapie kann sich nur auf symptomatische MaBnahmen, die schon 
bei der Pulmonalsklerose und Endarteriitis besprochen worden sind, beschranken. 
LJUNGDAHL fand eine auffallende Intoleranz gegen Strophanthin und Digitalis. 
Schon auf kleine Gaben trat trbelkeit, Erbrechen und Beklemmungsgefiihl auf. 
Auch Coffeinund Campher erwiesen sich als erfolglos. 

3. Die Lungenem bolie. 

Der plotzliche VerschluB eines oder mehrerer BlutgefaBe durch in die Blutbahn 
gelangende feste, fliissige oder gasformige Korper wird Embolie genannt. Die 
Beurteilung ihrer Haufigkeit hitngt von der Sorgfalt ab, mit der klinische und 
anatomische Untersuchungen durchgefiihrt werden. LUBARSCH berichtet iiber 
347 Lungenembolien unter 584 Thrombosen, d. h. 59,1 %, ALBAN US iiber 43,4% 
aus Thrombosen nach Laparatomien. Besondere Lokalisationen sind nicht 
erwiesen. Nach B. MARTIN sind die Untedappen ohne Bevorzugung einer Seite 
haufiger befallen. Bluteigenes, hlutfremdes, korpereigenes oder korperfremdes 
Material kann embolisch verschleppt werden. Die Mehrzahl der Embolien 
wird von Thrombosen unterhalb des Zwerchfells gestellt., besonders von Opera­
tionen am Magen-Darm-Kanal, an der Gallenblase und Prostata (MCCARTNAY). 
Aber auch Bruchoperierte (CEELEN) und Wochnerinnen sind gefiihrdet. STRAUSS, 
STEINTAHL u. a. sahen noch bis 76 Tage nach Unfallen Lungenembolien. AniaB 
ist meist eine Gelegenheitsursache. Haufig wird auf das Fehlen von Schmerz­
haftigkeit der Venenstiimme, das Nichtvorhandensein von Odemen, Temperatur­
steigerungen oder Pulslabilitaten allzu sehr vertraut. Beschleunigung und 
Steigerung der Blutzirkulation, aber auch mechanische Einfliisse wie Aufstehen, 
Massage, Rusten, Pressen, Verbandwechsel u. a. konnen dann der unmittelbare 
AniaB zur Embolie werden. 

Die anatomischen Folgen der Lungenembolie werden yom Sitz des Embolus 
bestimmt. Unmittelbar nach dem VerschluB des Pulmonalisstammes ist die 
Lunge hlutarm und blaB. Tritt der Tod nicht sofort ein, dann wird das Gewebe 
wieder rot, weil es durch die Bronchialarterien durchblutet wird. Gleiches tritt 
bei VerschiuB eines Rauptastes ein. Bei mittelgroBen und kleinen Asten bildet 
sich durch Kollateralen ein neuer Kreislauf. Nur in "vorbereiteten" Lungen 
entsteht der hiimorrhagische Infarkt (S.75). Je unversehrter das Gewebe ist, 
desto rascher und volIkommener ist der Organisationsvorgang. Bei Iokal sich 
bildender Endarteriitis obliterans productiva konnen sich die GefiiBveriinderungen 
vollkommen zuriickbilden. Der gesamte Vorgang ist harmlos, wenn er vereinzelt 
ist. Treten wiederholte und bis in die kleinsten Astchen hineinreichende Emboli­
sierungen ein, dann entsteht ein der chronischen Thrombosierung ahnliches Bild. 

Klinisch liegen die Verhaltnisse ebenso. Nach BIRCHER sterben etwa 60% 
aller yom StammverschiuB Befallenen sofort. Der Kranke kollabiert" wird 
blaB und ohnmiichtig. Der PuIs wird klein, weich, schnell unfiihlbar. Die Atmung 
setzt aus. Del' Tod tritt in wenigen Minuten ein. Die Beobachtung von 
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SAUERBRUCH iiber eine symptomlose Verlegung der linken Lungenarterie durch 
einen Embolus ist eine seltene Ausnahme. Aus dem klinischen Bilde im Verlaufe 
kleinerer' Embolien wird geschlossen, daB del' Tod nicht durch die mechanische 
Verlegung del' Strombahn zu erklaren ist, denn auch kleinste Embolien konnen 
unter den gleichen Erscheinungen zum sofortigen Tode fiihren (SAUERBRUCH). 
Steht del' Kollaps nicht im Vordergrunde, dann treten die klassischen LAENNEC­
schen Zeichen auf. Meist entsteht ein stechender Schmerz in del' Brust. Kurz 
danach stellen sich Angstgefiihle, Beklemmungen und Lufthunger ein. Unter 
Schneller- und Weicherwerden des Pulses schwindet das BewuBtsein. Auch hier 
ist del' Tod kein reiner Erstickungstod (MOLLER), sondern wird als Vagusreflex 
aufgefaBt. Mitunter stirbt del' Kranke nicht so p16tzlich, sondern erst nach 
Stunden odeI' Tagen im Lungenodem. Fiihrt del' VerschluB ii.berhaupt nicht 
zum Tode, so kann auch klinisch die Vagusreizung deutlich werden. Es kommt 
dann zunachst zu einer Pulsverlangsamung, die STRUEFF als erstes Zeichen 
kiinstlicher Embolien feststellte. Gleichzeitig sinkenBlutdruck undAtemfrequenz. 
Je geringer die reflektorische Riickwirkung ist, desto mehr treten bedrohliche 
Erscheinungen in den Hintergrund. "Rheumatische" Brustschmerzen (EpPINGER), 
stichartige Schmerzen, hamorrhagisches Sputum und leichte bis mittlere Tempe­
ratursteigerungen wei sen dann lediglich noch auf die Embolie hin·. Diese Er­
scheinungen sind es auch, die bei postoperativen Lungenembolien zu del' Diagnose 
"postoperative Bronchopneumonie" fiihren. In manchen Fallen bleibt auch das 
hamorrhagische Sputum aus. Reizhusten, leichte Temperaturerhohungen, viel­
leicht ein abgeschwachtes Atemgerausch iiber den unteren Lungenabschnitten 
mit Reiben lassen die "postoperative Pleuritis" entstehen. 

Der perkussorische und auskultatorische Lungenbefund wechselt je nach 
del' Ausdehnung des Infarktes. Dampfungen treten nul' bei groBen Infarkten auf. 
Kleinere zeigen meist nul' ein abgeschwachtes oder aufgehobenes Atemgeriiusch. 
Als Nebengerausch ist in frisch en Fallen Krepitieren zu horen, spateI' kommen 
meist grobere feuchte Rasselgerausche hinzu. Das weitere Schieksal eines 
Infarktes ist von der Art del' Embolie abhangig. Bei aseptischen Embolien erfolgt 
meist Heilung unter Narbenbildung. Mitunter bleibt eine mit Blut gefiillte Cyste 
zuriick (C. GERHARDT). Septische Embolien fiihren zur Gewebseinschmelzung, 
zum LungenabsceB odeI' zu Lungengangran. Wenn Hauptaste del' Lungen­
schlagader ohne wesentliche Folgen fiir den betroffenen Lungenbezirk ver­
schlossen gefunden worden sind (I'fTAMEIER, NEDDERSON, RICHTER, STADEL­
MANN u. a.), so sind hierfiir die schon wiederholt angefiihrten besonderen Kreislauf­
verhaltnisse in del' pulmonalen Strombahn verantwortlich (ygl. S. 30, 32f.). Kol­
laterale sorgen dafiir, daB del' Gasaustausch aufrechterhalten bleibt. Die Bron­
chialarterien ernahren das Gewebe. Die Anastomosen mit den Arteriae peri­
cardiophrenieae, mediastinales und oesophageae (Ki.iTT~ER und LITTEN) schaffen 
besonders giinstige Verhaltnisse. 

Am Herzen konnen im Elektrokardiogramm schwere Veranderungen nach­
weisbar sein (SCHERF und SCHONBRUNNER). Sie treten gleiehzeitig mit den sub­
jektiven Beschwerden wie Atemnot, Beklemmungen, Sensationen in del' Herz­
gegend auf und werden auf eine Yerminderung del' Durchblutung des Herz­
muskeh; zuriickgefiihrt, die meist :Folge eines coronarverengernden pulmo­
kardialen odeI' pulmocoronaren Reflexes ist. Sie schwinden bei Besserung 
wieder. Perkussorisch kann die Herzdampfung nach reehts verbreitert sein. 
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Die Auskultationsphiinomene (LAENNEC, LITTEN und DRASCHE) sind nicht 
eindeutig und iiberdies nicht konstant. 

Die Diagnose der Lungenembolie ist bei Vorhandensein klassischer Zeichen 
leicht. Da diese aber nicht in allen Fiillen vorhanden sind, sollte beim Auftreten 
pleuropulmonaler Erscheinungen mit Pulsveriinderungen und Temperatur­
schwankungen besonders im AnschluB an Operationen lieber einmal zu viel 
an eine Lungenembolie gedacht werden, weil kleinere Embolien hiiufig nur Vor­
boten einer groBeren, vielleicht dann deletiiren sind. Dem hat auch die Behandlu.ny 
Rechnung zu trageri. Aufstehversuche' ohne iirztlichen Rat, unvorsichtige Be­
wegungen, starkes Pressen beim Stuhlgang u. a. haben zu unterbleiben. Der Vagus­
reflex liiBt sich durch Atropin bekiimpfen. Korperliche und seelische Ruhe liiBt 
sich durch Narcophin und Morphinderivatc herbeifiihren. Dabci ist allerdings zu 
beachten, daB diese stets mit Atropin kombiniert werden sollen, urn Erbrechen zu 
vermeiden. Gegen Hustenreiz wird Codein, Dicodid oder Acedicon von Nutzen sein. 

Die chirurgische Behandlung der Lungenembolie (TRENDELENBURG) ist erfolg­
reich versucht worden (SAUERBRUCH, KIRSCHNER, A. W. MEYER). RANZI und 
HUBER waren nicht so gliicklich. Die Operation wurdc siebanmal, stets erfolglos, 
ausgefiihrt. Das wundert urn so weniger, als sich das katastrophale Ereignis einer 
fulminanten Lungenembolie in wenigen Minuten abspielt und iiuBere Umstiinde 
den Erfolg der Operation daher mehr bestimmen als technische Gewandtheit. 
Das Wesentlichste ist ein zwar beschleunigtes, aber dennoch ruhiges und ziel­
bewu/3tes Handeln. Daher sollte zuniichst in jedem FaIle eine intravenose 
Injektion von 2 cern Eupaverin vorgenommen und nach Bedarf wiederholt 
werden. Erst dann ist Sauerstoff, Cardiazol, Coramin usw., eventuell auch 
Morphin, zu geben und der Operationssaal zu alarmieren. Wird der erste Anfall 
iiberstanden und ist es gelungcn, die Herkunft des Embolus festzllstellen, 
sollte der Thrombusrest durch Thrombektomie entfernt werden. Der Eingriff 
ist klein, geeignet, neuen Embolien vorzubeugen und kann gegebenenfalls im Bett 
ausgefiihrt werden. Findet sich der Thrombus nicht und bessert sich auch der 
Zustand in kiirzester Zeit, liingstens in 15 Min. nicht, so ist anzunehmen, 
daB der Thrombus im ganzen in die Lungenschlagader befOrdert worden ist. 
Falls iiberhaupt moglich, bietet jetzt nur noch die TRENDELENBURGSche Operation 
Aussicht auf Erfolg. K. TA. MULLER empfiehlt auch dann noch die Thromb­
ect.omie vorzunehmen, wenn die TRENDELENBURGSche Operation erfolgreich 
war, urn der Gefahr neuer Schiibe vorzubeugen. 

Bei Embolien korpereiyenen blu.tlremden oder korperfremden ~~[ateria18 miiBsen 
diese Stoffe in die Blutbahn einbrechen. Der Weg ist vielgestaltig. Zu ersten 
gehoren die Embolien durch 1. Fett, 2. Zellen (KnochenmarkriesenzelIen, Leber­
zelIen, Placentazellen), 3. Gewebe (Lebergewebe, Knochenma,rk, Hirn, Ge­
schwiilste, Pigment), 4. Gas, zu letzten 1. Luft, 2. Parasiten, 3. Fremdkorper. 

Fettembolien sind zuerst von ZENKER und WAGNER beschrieben worden. E. BERG­
MANN, CZERNY und SCRIBA erzeugten sie durch intravenose Fetteinspritzung 
am Hunde. Ursachen sind Knochenbriiche ('VAGNER, v. RECKLINGHAl:"SEN, 
PINNER u. a.), eitrige Entziindungen und Nekrosen (WAGNER und BUSCH), 
ttaumatische und operative Yerleb:ungen des Fettgewebes (v. BEIWMANN, 
SCHMORL, YIRCHOW). YmcHow, Lv BARSCH und SCHMORL sahen sie bei Eklampsie, 
JOLLY bei Tet.anus, uriimischen Krampfen und Tobsucht, GRONDAHL, FIBIGER 
sowie H. KOCH nach versehentlichen intravenosen Tnjektionen. 



122 C.E.SOHUNTERMANN: 

Die Folgen zeigen sieh in LokaIreaktionen und allgemeinen Symptomen. 
Die ortliehen Veranderungen hangen von der Menge des eingebroehenen Fettes 
und der Zahl der Einbriiehe abo Makroskopiseh treten Hyperamie und Blutungen, 
6dem und Emphysem auf. Bei massiven Embolien kann das Fett auf der Sehnitt­
flaehe der Lungen in Tropfehen siehtbar sein. Kliniseh entsteht das Bild der 
Blutpfropfembolie: Unruhe, Angst, Dyspnoe, Husten mit oft blutigem Auswurf, 
Benommenheit, Cyanose, Kreislaufsehwaehe und Koma. Schon PAYR unter­
sehied einen pulmonalen und cerebralen Typ. RUCKERT untersuehte die Ursaehe 
der haufig zu beQbaehtenden Sehwankungen der Korperwarme. Wahrend 
v. BERGMANN, CZERNY, SOUTHAN u. a. iiber erhebliche Temperatursteigerungen 
berichten, fanden HALM, MEEH, QUENU, SCRIBA u. a. Abfall unter die Norm. 
Es lag nahe, die Menge des in die Blutbahn eingedrungenen Fettes dafiir ver­
antwortlich zu machen (GRONDAHL und LANDOIS). RUCKERT fand, daB cerebrale 
Formen meist zu schwerem Koma fiihren. Die Temperatur steigt von maBigen 
Ausgangswerten bis zum Tode stetig an und erreicht kurz vor dem Ende die 
hochsten Werte. Es handelt sich fast stets urn Hyperpyrexien, einmal sogar bis 
44° (!) (HAMIG). Bei vorwiegend pulmonalen Formen steht die Beteiligung 
des kleinen Kreislaufs im Vordergrunde. Die Lungen sind oft mit Fett voll­
gepfropft. Gehirnerscheinungen fehlen in der Regel, es sei denn, daB die Hyp­
oxamie zu solchen fiihrt. Hohe Temperaturen wie bei der cerebralen Form fehlen. 
Meist bestehen nur unbestimmte abendliche Temperaturerhohungen. Vor dem 
Tode sinkt die Fieberkurve abo Bei kleineren Embolien konnen ortliche Zeirhen 
fehlen (HAUSER). Misch- und tTbergangsformen kommen vor. 

Der Ausgang kann rasch todlich sein. Neben der Menge des eingebrochenen 
Fettes spielen Art und Umfang eines Traumas, Widerstandskraft des Befallenen, 
Gesundheit und Vollwertigkeit der Organe, Art der Behandlung, Alter, Mit­
beteiligung der Organe des groBen Kreislaufs u. a. eine Rolle. Das erklart, 
weshalb haufig ein MiBverhaltnis zwischen Trauma, Fettmenge und Ausgang 
besteht (LANDOIS und HAEMIG). DIETRICH nimmt den todlichen Verlauf 
dann als sicher an, wenn 2/3 aller LungengefaBe durch Fett blockiert sind. Tritt 
der Tod nicht ein, dann wird das Fett teils verseift (BENEKE) oder resorbiert. 
Naeh 14 Tagen bis 3 Wochen k6nnen wieder normale Verhaltnisse herrschen. 

Zellembolien konnen physiologisch sein. Es handelt sich dann meist urn 
Granulocyten aus dem Knochenmark, Histiomonocyten aus dem Reticulum 
und Endothelien. Auffallend ist, daB diese Zellen, besonders die Histiomonocyten 
und Endothelien, in den Lungen zugrunde gehen. Die Arteria pulmonalis kann 
vollgepfropft sein; die Venen sind fast frei (ASCHOFF, McNEE, KIYONO, SIEG­
MUND). Trotzdem gibt es keine Embolieerseheinungen. Mikroskopiseh findet 
man mitunt.er kleine Thromben (SIEGMUND, SCOTT und THATCHER). Embolien 
durch Knochenmarkriesenzellen beschrieben ASCHOFF und LUBARSCH bei akut 
verlaufenden Infektionskrankheiten, Verbrennungen und Vergiftungen, aber 
auch bei plOtz lichen Todesfallen Gesunder. Leberzellenembolien sind zuerst 
von TURNER, dann von JURGENS, KLEBS, SCIL'IORL, LUBARSCH, PILLET, PRUTZ 
u. a. mitgeteilt worden. Auch hier lag die Ursache in Infektionskrankheiten, 
Leberabscessen und Leberverletzungen oder Eklampsie. Physiologisch kommen 
in der Graviditat Placentazellenembolien vor (KASSJANOW, VEIT). Nach manueller 
Losung der Placenta sahen sieScHMoRL, LUBARSCH, PELS-LEFSDEN, ASCHOFF u.a. 
Gelegentlich werden auch einmal andere Zellen gefunden. FOA beschrieb Embolie 
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durch Flimmerepithel, LUBARSCH durch Zylinderepithel. In gleicher Weise konnen 
Zellverbande und Gewebsstiicke verschleppt werden. SCHMORL sah nach Unfall, 
ZENKER nach SchuBverletzung Embolie von Lebergewebe; LUBARSCH und LENGE­
MANN beschrieben embolische Verschleppung von Knochenmark, MERKEL von Gehirn. 
tiber Embolien von Tumormassen berichteten besonders M. B. SCHMIDT und 
ASKANAZY. Auch Kohle- und Pigmentpartikel konnen in die Blutbahn gelangen. 

Zu den Embolien durch korpereigene Stolle gehort auch der Einbruch von Gasen, 
die im Korper selbst entstehen. "Wird der Druck der atmospharischen Luft, 
bei welchem sich ein Tier .einige Zeit befunden hat, schnell erheblich erniedrigt, 
so stromt nicht allein mehr und mehr vom absorbierten Gas des Blutes in die 
Lungenluft iiber, Rondern es kann der Fall eintreten, daB dieses Entweichen 
nicht schnell genug yor sich geht und Gase in den BlntgefaBen selbst frei werden. 
Es geschieht dieses dann an den Orten, an denen das Blut dem geringsten Druck 
unterworfen ist, namlich in den groBen Venenstammen und dem rechten V orhof. 
Die Foige dieser Entwicklung freien Gases ist Stillstand der Zirkulation, da Luft­
blaschen vom rechten Herzen in die Lungencapillaren getrieben werden und das 
Herz, wenn es Luft enthalt, diese mit jeder Systole komprimiert, ohne das Blut 
entsprechend weiter zu bewegen; mit del' Diastole expandiert sich dann die Luft 
und hindert wieder die Aufnahme von venosem Blut. Wird aber auf irgendeine 
Weise die Zirkulation sistiert, so treten sehr heftige Krampfe und in kurzer Zeit 
der Tod ein." Diese Gastheorie HOPPE- SEYLERB hat ihre Vorlaufer in ROBERT 
BOYLE (1872) und VAN MUSCHENBROEK (1755). Sie hat sich bestatigt. HELLER, 
MAGER und VON SCHROTTER haben durch Tierversuche sichergestellt, daB 
unter erhohtem Druck eine Vermehrung der Blutgase im lebenden Organismus 
stattfindet. Diese werden bei plOtzlicher starker Erniedrigung des Druckes 
frei und treten nicht nur in das Blut, sondern auch in die Gewebe iiber (BEST, 
ZUNTZ). Chemisch handelt es sich vorwiegend urn Stickstoff, weil nur dieser in 
groBerer Menge physikalisch gelOst ist. 

Anatomisch befindet sich schaumiges Blut in den Arterien und Venen. In 
groBeren GefaBen sind haufige Gasblasen nachweisbar, in den kleineren findet 
man sie meist in erweiterten Venenstammchen. In Arteriolen und Capillaren 
ist mitunter der Blutfaden unterbrochen. 

Ursache ist plOtzliche Druckerniedrigung. Taucher, Briicken- und Caisson­
arbeiter sind gefahrdet, wenn die Tatigkeit unter einem Druck von 2-4 Atmo­
spharen ausgefiihrt wird und das Ausschleusen zu plOtzlich erfolgt. Auch an 
intravitale Gasbildung durch Bakterien (Gasbacillen, Bacterium coli) z. B. bei 
kriminellem Abort muB gedacht werden. 

Klinisch ist die Latenzzeit bis zum Auftreten krankhafter Erscheinungen 
von Bedeutung. Das freie Gas findet sich meist. erst nur in mikroskopisch nach­
weisbarer Menge, ist quantit.ativ gering nnd am Orte der Entstehung daher zu­
nachst ohne wesentliche Bedeutung. Erst das ZusammenflieBen und die Hanfung 
von Gasteilchen vergroBert das Volumen und bringt die Gefahr. Nach BEST 
treibt das Herz das Gas, das der linke Ventrikel enthalt, in die Korperarterien 
nnd ihre Endverzweigungen. Der venose Blutstrom fiihrt seine Gasblasen in das 
rechte Herz. Dort sammeln sie sich. Aus den Ventrikeln flieBt bei jeder Systole 
nun nur das noch fliissige Blut. Das Gas selbst wird lediglich komprimiert. tiber 
die noch freien Kanale der Lnngenstrombahn gelangt das Blut in das linke Herz. 
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Das schon von BRONNER und BRICHETAU erwahnte Mtihlengerausch (bruit de 
moulin, bruit de roue hydraulique) wird am Herzen horbar (SEGALAS, REYNIER, 
STAHL und ENZIAN, GUNDERMANN, HORNICK u. a.). Die Dauer der Latenzzeit 
hangt von der Schwere der Schadigung und diese von der Hohe des Druckes, der 
Dauer des Aufenthaltes im erhohten Druck und der Raschheit der Dekompression 
abo 1m Verlauf konnen, wie bei der Fettembolie, cerebrospinale und kardio­
pulmonale Formen unterschieden werden, doch gehen hier beide mehr ineinander 
tiber. Schwere, nervose, bis zu Lahmungen fiihrende StOrungen schlieBen sich 
an die Latenzzeit an. Blutungen aus Nase und Lungen kommen hinzu. Cyanose, 
Dyspnoe und BewuBtlosigkeit konnen, sofern der Kollaps nicht dazu fiihrt, 
den nahen Tod anzeigen. 

Bei ausgebrochener Krankheit solI man den Menschen so schnell als moglich 
wieder unter erhohten Druck setzen. Dadurch wird die Absorption des.Stickstoffs 
wieder erhoht. Allerdings gehort nach BOUNSTEIN ein sehr viel hoherer Druck 
dazu. Mindestens wird aber die Bildung neuer Gasblasen verhindert. Das 
Einschleusen solI schon bei den ersten Zeichen beginnender Caissonkrankheit 
erfolgen, die meist in Glieder- und Gelenkschmerzen, Hautjucken, Nasenbluten 
und gelegentlichem Erbrechen bestehen. In Sanitatsschleusen ist die Beimischung 
von Sauerstoff (ZUNTZ) zur Atmungsluft leicht moglich. Dadurch kann ein hoher 
Druck erhalten oder hergestellt werden. Der Stickstoff dunstet rasch ab, da er nur 
physikalisch gelOst ist und hierfiir der Partiardruck maBgehend ist. Die Bildung 
von Gasblasen wird durch das Fortbestehen des hohen Druckes verhiridert. 
Vorsicht ist aber auch hierbei geboten, weil Sauerstoff Pneumonien hervorrufen 
kann. Nach BORNSTEIN werden drei Atmosphiiren Sauerstoff wahrend 30 Min. 
gut vert-ragen. 1m tibrigen kann nur symptomatisch behandelt werden .. Nach 
JAHN und NAEGELI kann die Puuktion des rechten Ventrikels.lebensrettend 
wirken (BURGEL). 

Den Dbel'gang von der Verschlepp1lny korpereigenen Materials zu k(jrper­
jremden Substanzen bildet die Lujtemborie. Sie ist del' Gasembolie nahe verwandt, 
nur dringt bei ihr das Gas von auBen in die Blutbahn. Die Venen del' Hals­
und Brustgegend saugen das Blut mit an. AuBerdem fallen sie infolge ihrer 
Fixation an den Fascien bei Eroffnungen und Durchtrennungen nicht zusammen; 
sie klaffen (BENEKE, KLEINSCHMIDT). AhnIiche Zustande konnen durch Narben­
zug u. a. geschaffen werden. Das gleiche gilt auch fur die Venen des schwangeren 
Uterus (LIONET, E. KACFMANN, OHLSHAUSEN u. a.). Lungenverletzungen, 
diagnostische und therapeutische Eingriffe wie Luftfiillung der Blase, der Eileitcr, 
des Brust- und Bauchraumes, heftiger, krampfartiger Husten und Glottiskrampfe 
bei Kindern (FUKS) konnen AniaB sein. Klinisch verlauft die Luftembolie wie die 
Gasembolie, nur rascher. Die Luftmenge, die als todlich angesehen werden muB, 
ist nicht zu bestimmen. Zweifellos spielt sie neben dem Druck, unter dem sic 
einstromt, und der Schnelligkeit ihrer Aufnahme eine Rolle. Dazll kommt, 
wie boi jeder Embolie, die gesamte Korperverfassung. Mituntel' geniigen aber 
kleinste Luftmengen, sodaB auch hier· mit einem Reflextod zu rechnen ist. 

Korperfremde Stoffe sind auch Para8iten und FremdkiJrper. Rons beschrieb 
Amoben, BEN}~KE Il'ilarien, ASKANAZY Trichinen als Ul'sache. NEPOROJNY 
und .JAKIl\IOFF Bahen Trypanosomen, HELLER, GRAWITZ, BUSCH, LITTEN, CHrARI, 
CEELEN u. a. Echinokokken, FlT.lINAMI die Erreger der Bilharziosis. Geschosse 
und GeschoBsplitter fanden FI8clmR, SCHLOFFER, BORST, MERKEL, HACSER, 



Kreislaufstorungen der Lunge. 125 

DOMINICUS, KrDERLIN, HENES, RUBltSCH, SPECHT, JAFJ!'E und HIRSCH, Paraffin 
HARTUNG. Die klinisehen Erseheinungen unterscheiden sich von denen der 
Blutpfropfembolie nicht. 

v. Die sozialmedizinische Beurteilung der Erkrankungen 
im Bereiche des Lungenkreislaufs. 

A. Allgemeines iiber die Aufgaben des arztlichen Gutachters in der Reichsversorgung 
und Sozialversicherung. 

Bei jeder El'ol'terung der arztlichen Gutaehtertatigkeit mu!3 - wie SCHOLTZE 
erneut mit Recht betont - immel' wieder und unmi!3verstandlich die klal'e 
Restimmung dessen herausgestellt werden, was "Regutachtung" und "Gut­
H,chten" ist. Soweit del' Arzt sich bei seiner praktischen Tatigkeit schl'iftlich 
zu au!3ern hat, handelt es sieh zumeist mehr urn eine Zeugenschaft als urn eine 
abwiigende Regutachtung. Das "Attest", das "Zeugnis", die "Bescheinigung", 
die er tiher irgend etwas ausstellt, beruht auf seinen Wahrnehmungen am Kranken 
und den Angahen, die ihm der Kranke selbst gemacht hat. Die arztliche Auskunft 
solcher Art ist zwar von einem sachvel'standigen Zeugen abgegchen und besitzt 
da,her einen erhohten Wert, sie Hehlic!3t aber keine rechtlichen Folgcn ein. 1m 
"Gutachten" dagegen mu!3 del' Al'zt cin begriindetes JVert1trtea zu bestimmten 
Rechts/ragen sachverslandig nach Tatbestiinden abgeben,iiber die er volle Vbersicht 
besitzt ader sich nijtigen/alls 'Carher beschatfen mufJ (SCJIOLTZE). 

Das Gutachten hringt daher in el'hohtem MaBe auch fiir den Gutachter 
selbst Rechtsverbindliehkeiten. Bei del' Unzulanglichkeit arztlieh-wissenschaft­
licher El'kenntnis und menschlichen Einzelwissens sind objektiv unrichtige 
Gutaehten nicht zu vermeiden. Del' Gutaehtel' ist dann objektiv fehlgegangen 
und wil'd im allgcmeinen hierfiir: nicht verantwortlich gemacht. tTbel'prtifung 
arztlicher Gutachten von dl'itter Seite wird hier naeh Moglichkeit Sieherung 
bringen. Wird das Gutachten aber durch Fahrlassigkeit des Gutachters un­
richtig, dunn kann diesel' haftpflichtig gemacht werden. Gibt del' Arzt ein 
Gutachtcn oder Zeugnis (!) wider bessel'es \Vissen' zum Gebrauche bei einer 
Behorde odeI' Yersicherungsanstalt ab, dann wird er strafreehtlich verfolgt, 
wobei del' Gutachter wegen Reihilfe zum Betruge noch strengel' bestra.ft wird, 
wenn el' durch Ausstellung eines Gutachtens bewuBt mitwirkt, dem Tauschenden 
odeI' einem Dl'itten einen rechtswidl'igen Y crmogensvorteil zu beschaffen (Reichs­
strafgesetzbuch § 278). Au!3erdem ist der Gutachter nach BGB. §§ 823, 826 
schadenersatzpflichtig. Auch die arztliche Standesvel'tretung kann disziplinarisch 
eingreifen (Reichsal'zteordnung yom 13. 12.35, 3. Absehnitt). 

Inwieweit haftet bci Abgabe eines Gutachtens durch einen Assistenzarzt 
del' Klinikleitcr mit? SCHOLTZE bringt folgencle Entscheidung des Reich;;­
versicherungsamtes yom 27. 1. 32 M Nr. 310;)8 - ao. 8.: 

"Es kann dem Direktor einer Universitatsklinik bei seiner umfangreichen Tatigkeit 
nicht zugemutet werden, aile Gutachten persiinlich zu erstatten. Es ip,t nichts dagegcn ein­
zuwcnden, wenn cr sich dabei der Hilfe und Untersttitzung seiner Assistenten bcdient. 
Dabei hat cr selbst nach pflichtmalligem Ermesscn zu entscheiden, ob er die Erstattunq von 
Gutachten ihnen t'ollstiindig und ausschlief31ich ubertragen oder sich die N achprufung 1,orbehalten 
will. Ebcnso mull es dem pflichtmalligen Ermessen del' begutachtenden Arztc iiberlassen 
bleiben, wie oft, in welcher Weise und in welch em Umfange sic die Vornahme von Unter­
suchungen der zu begutachtcnden Person fUr erforderlich halten, um sich dadurch die notigen 
Untcrlagcn fur das zu crstattende Gutachten zu verschaffen:' 
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Diese Entscheidung ist eindeutig und zeigt, daB es zweckmaBig ist, wenn 
der Klinikleiter zum Ausdruck bringt, ob er den Kranken selbst mit untersucht 
hat oder nicht. SCHOLTZE empfiehlt, als Zusatz vor die Unterschrift zu setzen: 
"Einverstanderi ohne eigene Untersuchung auf Grund eingehender Besprechung 
des Sachverhaltes und eigener Urteilsbildung." 

In der sozialen Medizin, worunter das versicherungs- und versorgungsarztliche 
Gutachtenwesen verstanden wird, darf es keinen "reus" geben, fiir den "in dubio" 
geurteilt werden muG. Der Arzt ist kein Richter. Er ist daher auch in keiner 
Weise berechtigt, einen Grundsatz aus dem Strafrecht in seine sozialmedizinische 
Tatigkeit zu iibernehmen. Wenn er aber diesen Satz noch sinn- und zweckwidrig 
umdeutet und sagt "in dubio pro aegroto", dann iiberschreitet er die Grenzen 
des Zulassigen und oft auch seines Konnens. Bei der Unzulanglichkeit alles 
menschlichen Wissens und aller wissenschaftlichen Erkenntnis vergibt sich 
kein Gutachter etwas, wenn er einmal ein "non liquet" aussprechen muB, be­
sonders wenn er dazu noch Wege aufzeigt, auf denen etwa durch weitere Er­
mittlungen oder durch Anhoren besonderer Sachverstandiger vielleicht eine weitere 
Klarung zu erreichen ist. 

Das arztliche Gutachten mufJ sich im Urteil an bestimmte, gesetzlich fest­
gelegte Begriffe halten. Zur Erorterung solI von dem Reichsversorgungsgesetz 
(R.V.G.) ausgegangen werden, nicht nur weil es dem personlichen Wirkungs­
bereiche des Verfassers am meisten entspricht, sondern weil es in seiner wei ten 
Anwendungsmoglichkeit auch mit Richtlinie fiir Begutachtungen auf anderen 
Rechtsgebieten sein kann. Woes von anderen Gesetzen wesentlich abweicht, 
wird dieses erortert. 1m allgemeinen gelten als Quellen das Handbuch der 
Reichsversorgung, die "Einfiihrung in die deutsche Sozialversicherung und Kriegs­
beschadigtenversorgung" von MARTINECK und KUHNE und die "Arztliche Gut­
achtertatigkeit fiir Reichsversorgung und Reichsversicherung" von G. SCHOLTZE 
(s. Schrifttumsverzeichnis). 

Die Grundlage der Reichsversorgung bildet die Dienstbeschadigung (D.B.). 
Der Gesetzgeber versteht darunter die gesundheitsschiidigende Einwirkung, die 
durch militarische Dienstverrichtungen, durch einen wiihrend der Ausubung 
des militarischen Dienstes erlittenen Unfall oder durch die dem Militardienst 
eigentiimlichen Verhaltnisse herbeigefiihrt worden ist. Die GesundheitsstOrung, 
wegen der Versorgung beantragt wird, muB die Folge einer solchen gesundheits­
schadigenden Einwirkung (D.B.) sein, stellt aber selbst logischerweise keine D.B. 
dar, sondern lediglich ein D.B.-Folge. Ausgeschlossen von einer Versorgung 
sind absichtlich herbeigefiihrte GesundheitsstOrungen. 

Der Begriff der D.B. unterscheidet sich grundlegend von dem des "Be­
triebsunfaIles". Unter Unfall versteht man allgemein ein plotzliches, d. h. 
innerhalb kurzer Zeit korperschadigend oder tOdlich wirkendes Ereignis. Urn ein 
Betriebsunfall zu sein, muB dieses Ereignis mit dem versicherten Betrieb oder 
der versicherten Tatigkeit ursachlich zusammenhangen. Der Begriff der D.B. ist 
viel weiter gefaBt. Zeit und Dauer, Ort und Art der militarischen Einwirkung sind 
nicht festgelegt. Es konnen daher praktisch aIle Umstande wahrend einer Militar­
dienstzeit oder einer unverschuldeten Kriegsgefangenschaft eine D.B. darstellen. 

D.B. und Gesundheitsstorung miissen in einem ursiichlichen Zusammenhang 
miteinanuer stehen, wie Unfall und Unfallfolge. Die Rechtsprechung erkennt 
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nicht jeden m6glichen Zusammenhang an, sondern fordert ein Ereignis, das 
wesentlich zum Erfolge beigetragen hat. Bei der Beurteilung des ursachlichen 
Zusammenhanges genugt die Wahrscheinlichkeit des Zusammenhanges. "Der 
Sachverstandige darf sich nicht in das weite Feld medizinischer Moglichkeiten 
verlieren, die hier schlieBlich fast jedem Teilnehmer am Weltkriege im Er­
krankungsfalle einen Versorgungsanspruch eroffnen muBten. Das wollte der 
Gesetzgeber nicht." 

Der iirztliche Sachverstiindige hat die Wahrscheinlichkeit des ursachlichen Zu­
sammenhanges zu begrilnden. Es genugt nicht, daB "sich zwar keine direkten 
Zusammenhange nachweisen, aber ebensowenig auch ausschlieBen lassen" und 
daher der Zusammenhang "mit mindestens 50% zu 50% anzunehmen sei". 
In den Kommentaren wird hinsichtlich der Wahrscheinlichkeit auf die allgemeinen 
Gesetze der Logik und des Sprachgebrauches verwiesen. In das Einzelne gehende 
Erlauterungen des Begriffes gibt es nicht. Nach logischen Gesetzen kann sich aber 
eine Wahrscheinlichkeit damit nie begrunden lassen, daB "etwas nicht von der 
Hand zu weisen", "nicht auszuschlieBen" oder "moglich" ist. Vielmehr kann 
die Begrundung der Wahrscheinlichkeit nur durch eindeutige positive Feststellungen 
gestiltzt werden. 

Solche positive Tatsachen konnen sehr verschieden sein. Erfahrungen 
uber den Krankheitsverlauf und. den bekannten EinfluB von Schadigungen auf 
Krankheitsentstehung und -verlauf mussen auch dort aushelfen, wo wissenschaft­
liche Erkenntnisse noch luckenhaft sind. 

Es genugt also nicht, Behauptungen aufzustellen und darauf seinen Beweis 
zu fUhren, sondern es mUssen alle Einzelheiten zusammengetragen werden, die in 
dem gerade vorliegenden FaIle Bedeutung haben konnen. DaB die Person 
des Beschiidigten hierbei nicht die aUeinige QueUe der Forschung sein darf, 
ist von der Erbbiologie immer wieder betont worden. Familie und Umwelt 
sind besonders bei inneren sowie Nerven- und Geisteskrankheiten von gleich 
groBer Bedeutung. Urteile, die diese drei Wirkungsbereiche bei den genannten 
Krankheiten unberucksichtigt lassen, konnen keine Grundlage fUr den Aufbau 
einer richterlichen "Oberzeugung sein. 

Bei der Beurteilung des ursachlichen Zusammenhanges muB der Gutachter 
prufen und erlautem, ob die arztlich-wissenschaftliche Erfahrung nach der 
gesamten Lage des FalIes, insbesondere auch nach den zeitlichen Beziehungen, 
die Annahme eines ursachlichen Zusammenhanges mit der in Frage stehenden 
D.B. uberhaupt zulaBt. Vemeinendenfalls ist der Zusammenhang ausgeschlossen. 
BejahendenfaUs ist er moglich. Es ist nun weiter zu priifen und zu erlautern, 
welche Umstande ihn wahrscheinlich machen. Je groBer der zeitliche Zwischen­
raum zwischen dem Einwirken der D.H. und dem Auftreten der als D.B.-Folge 
angesprochenen Gesundheitsstorung ist, um so wichtiger ist die Feststellung 
von Erscheinungen oder Umstanden innerhalb dieser Zeitspanne, die positiv 
fUr den Zusammenhang sprechen und gleichsam diesen Zeitraum uberbrucken 
(Bruckenzeichen, Bruckenerscheinungen). Konnen doch Krankheiten aller Art 
und insbesondere innere Leiden zu allen Zeiten auch ohne Mitwirkung einer 
D.B. entstehen. Sind Bruckenerscheinungen nicht vorhanden, dann muB der 
ursachliche Zusammenhang "unwahrscheinlich" werden. 

Fur die Darlegung des ursachlichen Zusammenhanges muB der Gutachter 
berucksichtigen, daB nicht allein arztliche Mitarbeiter, sondem besonders 
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im Spruchverfahren Nichtarzte der Begriindung folgen sollen. Es miissen also 
aIle v.ermeidbaren Fachausdriicke durch deutsche Bezeichnungen ersetzt werden. 
Es bleibt dem Gutachter unbenommen, den Fachausdruck in Klammern hinzu­
zufiigen. Die Begriindung sollsachlich und kurz sein. Der wissenschaftlich 
geschulte Arzt neigt dazu, aus einem Gutachten eine wissenschaftliche Arbeit 
zu machen. Personliche Ansichten und Auffassungen iiber Ursache und Ent­
wicklung eines krankhaften Zustandes, Arbeitshypothesen, die zwar fiir wissen­
schaftliche Forschungszwecke geeignet sind, Theorien iiber Moglichkeiten und 
Zufalligkeitsbefunde triiben oft einen an sich klaren Sachverhalt, sodaB das 
Spruchgericht mitunter Urteile fallen muB, von denen dann dieselbe Wissen­
schaft in Gestalt eines anderen Gutachters sagt, daB sie nach allgemein giiltiger 
Lehrmeinung, Erkenntnis und Erfahrung unhaltbar sind. Dann ist es meist 
zu einer Richtigstellung zu spat. 

Auf deranderen Seite steht das durchaus nicht angebrachte Bekritteln und 
Zerpfliicken einwandfreier Gutachten von oft namhaften Klinikern durch Nicht­
arzte. Einer sachlichen Nachpriifung halten diese Kritiken nic Stand. Sie gipfeIn 
oft in der Feststellung, daB der arztliche Sachverstandige "den Beschadigten 
nur einmaI gesehen hatte". "Der Hausarzt, der den Kranken schon lange Jahre 
kennt, konne sich ein viel besseres Bild machen" (vgl. dazu die Entscheidung 
des R.V.A. S.125). Es ist ohne Frage, daB der Hausarzt durch Mitteilung seiner 
Wahrnehmungen, der BetreuungsmaBnahmen usw. wesentlich dazu beitragen 
wird, da(J der Verlauf eines Leidens entsprechend gewertet wird. Fur den ursiich­
lichen Zusammenhang und die Entstehungsbedingungen eines Leidens ist eine klare 
Diagnose erforderlich. Und diese wird besonders in schwierigen Fiillen erfahrungs­
gemii(J in einer fachmiinnisch geleiteten Anstalt auch bei kurzer Beobachtung sicherer 
gestellt als es in der, freien Praxis moglich ist. Der Facharzt ist der Helfer des 
Hausarztes, von dessen Urteil sich der Hausarzt in ZweifeIsfallen auch gern leiten 
laBt. Der Facharzt ist auch die Stelle, die unter Wiirdigung aller EinzeIheiten 
einen ursachlichen Zusammenhang in zweifelhaften Fallen aufkIiiren muB, 

Zur Annahme eines ursachIichen Zusammenhanges gehort naturgemaB meist 
auch ein zeitlicher. Dazu geniigt nach dem R.V.G. auch die Wahrscheinlichkeit, 
daB eine GesundheitsstOrung bis in die Zeit des Heeresdienstes zuriickreicht. 
Die Zeitspanne von der ersten Behandlung bis zur Antragstellung muB aber, 
wie gesagt, "iiberbriickt" sein. 

War der Beschadigte vor der Einwirkung einer D,E.gesund und hat er durch 
die D,E. einen Schaden an seiner Gesundheit oder Unversehrtheit des Korpers 
erlitten, dann ist diese Gesundheitsstorung durch die D.E. "hervorgerufen" 
worden. Bestand aber ein Leiden schon vor der Einstellung in das Heer - es 
ist hier besonders auch an Erbleiden zu denken - und werden spater Renten­
anspriiche wegen dieses Leidens erhoben, dann ist zu priifen, ob eine Verschlimme­
rung durch den Heeresdienst eingetreten ist, und ob diese Verschlimmerung 
in einem ursachlichen Zusammenhange mit einer D.E. steht. Diese Frage 
wird Ieicht zu entscheiden sein, wenn aus der Zeit vor der EinsteIIung in das Heer 
Unterlagen zu erhalten sind. Oft geben ein VergIeich iirztlicher Befunde, der 
Nachweis betiitigter Arbeitsfahigkeit, Unfall- und Invalidenakten, Kranken­
blatter u, a. die Moglichkeit zu eindeutiger Kliirung. 

Wird die Frage der VerschIimmerung bejaht, so ist zu priifen, ob diese 
durch entsprechende BehandIung wieder beseitigt und somit der friihere Zustand 
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wieder hergestellt worden ist. In diesem FaIle hat die D.B. keine bleibenden 
Folgen hinterlassen. 1st der friihere Zustand nicht wieder hergestellt, so gilt die 
Gesundheitsstorung als D.B.-Folge "im Sinne der Verschlimmerung eines alten 
Leidens oder Erbleidens". Der Verlauf der Gesundheitsstorung vor und nach 
dem Einwirken einer D.B. wird dann entscheiden lassen, ob das Leiden durch 
die D.B. "richtunggebend" verschlimmert worden ist, oder ob spatere Ver­
schlimmerungen in der Natur des Grundleidens und seinem "schicksalsmaBigen 
Verlaufe" liegen. Von der Kiarstellung dieser Zusammenhange hangt die 
"Minderung der Erwerbsfahigkeit zufolge D.B.-Folge" abo 

In einem ErlaB des Reichs- und PreuBischen Arbeitsministers (I b 269/38 vom 
1. 2. 38) ist dazu folgendes ausgefiihrt: 

Wenn bei einer als D.B .. Folge anerkannten Verschlimmerung einer chronischen Gesund­
heitsstorung ausgesproehen werden soli, daB ihr versorgungsreehtlich cine eingreifendc 
Nachwirkung zukommt derart, daB sie den Gesamtverlauf der Gesundheitsstorung tiber die 
gesetzte Verschlimmerung hinaus beeinfluBt, ihm die lUehtung weist, so ist allein der Aus­
druek "richtunggebend" zu gebrauehen. Er ist daher dann am Platze, wenn sieh, wie das 
jetzt bei den Kriegsleiden in del' Regel der Fall ist, riickschauend das Ausmall der durch 
D.B. gesetzten Versehlimmerung iiberblicken und danaeh mallgebender einschatzen laBt. 
Er ist umfassender als die Ausdriicke "wesentlieh" und "nachhaltig", weil cine "richtung­
gebende" Versehlimmerung stets "wesentlieh" war und "naehhaltig" gewirkt hat, wahrend 
eine wesentliehe und nieht nur voriibergehende Versehlimmerung ein ehronisches Leiden 
spater nieht ohne weiteres aueh in Richtung seines Gesamtverlaufs und Umfangs ungiinstig 
zu beeinflussen braucht. Keincsfalls diirfen die Ausdriicke zusammengestellt werden (z. B. 
"wescntlich riehtunggebcnd"). 1m weiteren wird auf die Notwendigkeit hingewiesen, den 
Bcgriff "auslOsen", der als Ursaehenbegriff hauptsaehlieh bei anlagemiiBig bedingten 
Krankheiten eine Rolle spielt, einheitlich aufzufassen, da sonst die gegenseitige Verstandigung 
erschwert wird. Xaeh dcm Sprachgebrauch - vgl. das .Beispiel der Auslosung einer Ex­
plosion dUl'ch einen Funken - umfaBt dieser Begriff zwei Ursachen: cine auslosende mittel­
bare Ursache - den Funken in dem genannten Beispiel - und die zur Auslosung gebrachtc 
und dadureh unmittelbar wirkende Ursaehe - nach dem Beispiel die in dem Explosions­
gemisch schlummernde Explosivkraft, die der Funke zur Entladung bringt, was sieh in einer 
Explosion auBert. Die ausgelOsten siehtbaren Folgen des Zusammenwirkens dieser beiden 
Ursachen zeigen die Kennzeichen einer Spannungsentladung: sic sind akut, zeitlich abgesetzt 
und treten unmittclbar nach der Einwirkung der auslosenden Ursaehe in die Erseheinung. 
Auf die Pathologic iibertragen bedcutet demnaeh "Auslosen" als Ursachenbegriff, daB cine 
auBere Ursachc - Z. B. £lin als Dienstbeschadigung geltend gemachter Vorgang - als mittel­
bare, provozierende Ursaehe eine innere, unmittelbar pathogenetiseh wirkende Ursaehe (er. 
worbene oder angeborene Anlage oder Krankheitsbereitsehaft) aus ihrem Beharrungszustand, 
ihrer Latenz, lost und zur Entwicklung akutcr, zeitlich abgesetzter Krankheitserscheinungen 
(z. B. Anfalle, Reaktionen) bringt. Dementsprcchend saUte der iirztliche Gutachter gegebenen­
falls nur beim Au/treten 801cher akuten Symptome einer Anlagekrankheil. oder Krankheit8-
bereitscha/t im Anschlup an eine iiupere Einwirkung t'on einer "Au81osung" dieser Symptome 
durch diese Auswirkung sprechen. Stets muB er dabei angeben, welche Erscheinungen er als 
ausgelost ansieht, und er muB ferner unter Abwagung del' 'Virkungsstiirke der beiden Ur­
sachen priifen, ob das auslOscnde Ereignis nur ein zufalliger AniaB - einer sogenannten 
Gelegenheitsursache - odeI' eine wesentliche lUitursache darstellt: nur im letzten Faile ist 
es D.B. im Sinne des R.V.G .. die dureh sie ausgelosten Folgen gelten als "hervorgerufen". 

Von der "Auslosung" eineT Krankhe·it, also eine.~ in der Regel zeitlich schwer absetzburen 
Geschehens, sollte der Gutachter nicht sprechen, weil hier im Gegensatz zu den vorhin genannten 
akuten Erscheinungen die im Begriff "auslOsen" liegende Doppelwirkung der beiden Ursaehen 
sich meist schwer begriinden liiBt. So we it cine iiberwiegend anlagemaBig bedingte Krallkheit 
ausnahmsweise einmal dutch eine D.B. - als wesentliche Mitursaehe - beeinfluBt worden ist, 
sollte besser von einer .,wesentlichen ll'iitt'eTursachung eineT Anlagekrankheit dUfch D.B. 
gcsprochen werden: sic gilt dann im Vollzuge des Gesetzes als "hervorgerufen". 

Db und inwieweit ctwa eine anfanglich als D.B.-Folge anerkannte AuslOsung von 
Rymptomen auch auf die Krankhcit selbst und ihre weitere Entwicklung nachwirkt, 

BrgE.'bnissc d. inn. },It>d. 5;. 9 
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muB einer spateren riickschauenden Priiiung und Beurteilung im Einzelfalle iiberlassen 
bleiben. 

Wird der Begriff "auslosen" angewandt, ohnc daB klar ersichtlich ist, welcher Ursachen· 
wert der als "ausloscnd" angesprochenen auBeren Einwirkung zuerkannt wird und welche 
Erscheinungen als ausge16st zu betrachten sind, so sind die Gutachter urn entsprechcnde Klar· 
stellung zu ersuchen. N ur so konnen bei arztlichen und nichtarztlichen Stell en, besonders 
auch bei den Gerichten, MiBverstandnisse und damit Fehlentscheidungen vermieden werden. 

Soweit der ErlaB des Reiehsarbeitsministers. Er stutzt sieh auf entspreehende 
AusfUhrungen von Ministerialdirigent im Reiehsarbeitsministerium, Prof. Dr. 
MARTINECK, in der Arztliehen Saehverstandigenzeitung 1938, Nr. 1: Der Begriff 
"Auslosen" als Ursaehenbegriff in der Reiehsunfallversieherung und Reiehs­
versorgung. 

Ahnliehe Gedankengange treffen auch fur die Gewahrung kostenfreier 
Heilbehandlung zu. Dies~ wird in der Regel nur fUr Gesundheitsstorungen ge­
wahrt, die als ~'olgen einer D.B. anerkannt sind. Rechtsanspruch darauf ist an 
den gleichzeitigen Bezug einer Rente gebunden, sonst ist die Bewilligung in das 
pflichtgemaBe Ermessen der BehOrde gestellt. Durch die kostenfreie Heil­
behandlung sollen die Gesundheitsstorung oder die dadurch bewirkte Be­
eintrachtigung der Erwerbsfahigkeit beseitigt oder wesentlich gebessert, eine Ver­
schlimmerung verhutet oder korperliche Beschwerden behoben werden. 1st eine 
Gesundheitsstorung nur im Sinne der Verschlimmerung als D.B.-Folge anerkannt, 
so muB yon Fall zu Fall arztlich gepruft werden, ob die zur Zeit bestehende 
Verschlimmerung, die Heilbehandlung erfordert, noch als D.B.-Folge anzusehen 
ist oder ob sie mit Wahrscheinlichkeit und in ihrem wesentlichen 'l'eile dem natur­
gemaBen Verlaufe des Grundleidens entsprieht. 

Die DurehfUhrung der Versorgungs-Heilbehandlung ist den Krankenkassen 
ubertragen. Versicherungspflichtige Beschadigte mussen zunachst die reiehs­
gesetzliehe Krankenhilfe dureh die Krankenkasse erhalten. Erst nach Ablauf 
der Kassenverpfliehtung tritt fiir den gleichen Behandlungsfall die Versorgungs­
behorde ein. Niehtversicherte Beschadigte werden Krankenkassen zur Heil­
behandlung auf Reiehskosten zugeteilt - sogenannte "Zugeteilte". 

Die Dauer eines "Behandlungsfalles" erfaBt das Gesetz scharf. 
"Tm versicherungsrcchtlichen Sinne entsteht ein ,VersicherungsfaIl' mit dem Beginn 

der Krankheit, d. h. mit dem Eintritt eines regelwidrigen Zustandes, der arztliche Be· 
handlung erfordert oder Arbeitsunfahigkeit auslost. Nach den Verhiiltnissen in diesem Zeit­
punkt sind auch 'die Anspriiche aus dem Versicherungsfall zu beurteilen: So richtet sich 
die Hohe des Krankengcldcs nach der Lohnstufe beim Eintritt des Versicherungsfalles. 
J eder neue Versicherungsfall bcgriindet den Anspruch auf die volle gesetzliche oder satzungs­
maBigc Krankenhilfe. Ein ne'uer Versicherungsfall tritt aber, auch bei Fortdauer der gleichen 
Krankhe-it im medizinischen Sinne, ein, wenn wahrend deren Dauer sich Zeiten einschieben, 
in denen keine Behandlungsbedurftigkeit oder Arbeitsunfahigkeit besta,nd. So stcllen z. B. 
die nach solchen Zwischenraumen bei einem chronischen Lcidcn (Tuberkulosc, Rheumatismus 
u. dgl.) auftretcnden Riickfalle, Krankhcitsschiibc u. dgl., wenn sie Bchandlung erfordcrn 
oder arbeitsunfahig machen, neue Versicherungsfallc dar. Inwieweit in diesen Fallen etwa 
eine satzungsgemaBe Beschrankung der Kassenleistungen auf 13 Wochen (R.V.D. § 188) be­
rechtigt ist, kann nur nach den Verhaltnisscn im Einzelfall gepriift und beurteilt werden.'" 

R.V.D. § 188lautet: "Die Satzung kann fiir Vcrsicherte, die auf Grund der Reichsversiche· 
rung oder aus dem Reichsknappschaftsverein oder aus einer Ersatzkasse binnen 12 Monaten 
bercits fiir 26 Wochen hintereinander oder insgesamt Krankengeld odcr die Ersatzleistungen 
dafiir bezogcn haben, in cincm neuen Versicherungsfallc, del' im Laufe del' nachstcn 12l\ionate 
eintritt, die Krankenhilfc auf die Regelleistungen und auf die Gesamtdauer von 13 Wochen 
beschranken. Das gilt nur, wenn die Krankenhilfe durch diesel be nicht behobene Krankheits· 
ursachc veranlaBt wird." 
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Die Hohe der Berentung hangt von dem Grade der Minderung der Erwerbs­
fiihig1ceit (M. d. E.) ab, soweit hierfur eine Dienstbeschiidigung ursachlich in 
Betracht kommt. 

Unter Erwerbsfahigkeit ist in der Reichsversorgung ebenso wie in der Reichs­
unfallversicherung die wirtschaftlich ausnutzbare Arbeitskraft zu verstehen. 
Sie bezieht sich auf eine Tatigkeit im allgemeinen Arbeitsmarkt, die der korper­
lichen, geistigen und sozialen Personlichkeit des einzelnen entspricht, d. h. 
die fur ihn unter Berucksichtigung seiner allgemeinen Kenntnisse und Fahig­
keiten, seines Alters und seiner Lebensverhaltnisse ausnutzbar war. Wahrend 
der Gesetzgeber in der reichsgesetzlichen Unfallversicherung bei Berechnung 
des Hundertsatzes der Erwerbsunfahigkeit infolge des Unfalls von der person­
lichen Erwerbsfahigkeit des Verietzten vor dem Unfall ausgeht, ist in der 
Reichsversorgung in der Regel davon auszugehen, daB der Dienstbeschadigte 
vor der D.B. die gewohnliche Erwerbsfahigkeit eines gesunden Menschen be­
sessen hat. 

Der Begriff der Erwerbsunfahigkeit, d. h. also der ganzen oder teilweisen 
EinbuBe der Erwerbsfahigkeit, ist von den Begriffen der Invaliditat in der In­
validenversicherung, der Berufsunfahigkeit in der Angestelltenversicherung 
nnd der Arbeitsunfahigkeit in der Krankenversicherung verschieden, er kann 
aber fur die folgenden Betrachtungen zum Ausgang genommen werden. Invalide 
ist, wer nicht mehr imstande ist, durch eine Tatigkeit, die seinen Kraften und 
Fahigkeiten entspricht und ihm unter billiger Berucksichtigung seiner Aus­
bildnng und seines bisherigen Berufes zugemutet werden kann, ein Drittel dessen 
zu erwerben, was korperiich und geistig gesunde Personen derselben Art mit 
ahnlicher Ausbildung in derselben Gegend durch Arbeit zu verdienen pflegen. 
Der Grad der EinbuBe der Erwerbsfahigkeit mufJ also unter diesen eindeutig fest­
gelegten Bedingungen mehr als 662/ 3 % betragen. Berufsunfiihigkeit im Sinne des 
§ 30 A.V.G. ist dann anzunehmen, wenn die Erwerbsfahigkeit des Versicherten auf 
weniger als die HaUte der Erwerbsfahigkeit eines korperlich und geistig gesunden 
Versicherten von ahnlicher Ausbildung und gleichwertigen Kenntnissen und 
Fahigkeiten herabgesunken ist .. Hier betragt der rentenberechtigende Grad der 
Minderung der Erwerbsfahigkeit also iiber 50%. Arbeitsunfiihigkeit im Sinne der 
Krankenversicherung hingegen liegt vor, wenn der Erkrankte nicht mehr oder 
doch nur mit Gefahr, seinen Zustand zu verschlimmern, fahig ist, seine bisher 
ausgeiibte Berufsarbeit zu verrichten. Wesentlich ist, daB der Begriff der Arbeits­
unfahigkeit kein teilbarer Begriff ist. Er kann deshalb auch nicht prozentual 
abgeschatzt werden. Urteile, wie die Feststellung, daB ein Kranker 50% arbeits­
unfahig sei, sind fur die rechtliche Beurteilung unbrauchbar. Meist beruhen sie 
auf Vnkenntnis der Begriffe der Erwerbsfahigkeit und Arbeitsfahigkeit. Ein 
doppelt amputierter Kriegsbeschadigter ist z. B. 100% erwerbsunfahig. Er kann 
aber fiir viele Arbeiten, die im Sitzen ausgefiihrt werden, durchaus arbeitsfahig 
sein. Ein Mensch, der eine Invalidenrente bezieht, also mehr als 662/ 3 % erwcrbs­
unfahig ist, kann im Rahmen seiner gebliebenen Erwerbsfahigkeit arbeitsfahig 
sein. UnterIiegt er der Krankenversicherung, so hat der Versicherungstrager bei 
Eintritt von Arbeitsunfahigkeit durch neue Krankheitszustande oder Verschlim­
merung des Leidens, wofiir Invalidenrente bezogen wird, Krankengeld zu zahlen. 
Gerade die Begriffe der Arbeits- und Erwerbsunfahigkeit miissen yom arztlichen 
Sachverstandigen scharf unterschieden und voneinander getrennt werden. 

9* 
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Zum Unterschied von der Unfallversicherung mit ihren nach dem Jahres­
arbeitsverdienst zur Zeit des Unfalls gleitenden Rentensatzen fiir die jeweiligen 
durch den Unfall verursachten Erwerbsunfahigkeitsgrade sind in der Reichs­
versorgung fiir bestimmte Grade der Minderung der Erwerbsfiihigkeit bestimmte 
Durchschnittsrentensatze (Grundrenten) gesetzlich festgelegt. Hinzu treten je 
nach der Art des ausgeiibten Berufs "Ausgleichszulagen". Erreicht die Minderung 
der Erwerbsfiihigkeit 50% und mehr, so wird eine "Schwerbeschadigtenzulage" 
gewiihrt; der Beschadigte genieBt als Schwerbeschiidigter den Schutz des Schwer­
beschadigtengesetzes. Kinder-, Frauen- und Ortszulagen vervoIIstandigen die 
rechtlichen Voraussetzungen fiir das Bemessen einer Rente. Diese Zulagen haben 
indessen fiir den iirztlichen Sachverstiindigen seltener eine Bedeutung (z. B. 
bei "Gebrechlichkeit" von Kindern und Waisen iiber das 16. Lebensjahr hinaus). 

Fiir die Beurteilung des Grades der Minderung der Erwerbsfahigkeit, der 
in der Unfallversicherung und Reichsversorgung von 10 zu 10% festzusetzen ist, 
wird in der Reichsversorgung, wie bereits erwahnt, in der Regel davon aus­
gegangen, daB der Beschadigte vorher voll erwerbsfiihig war. Steht aber einwand­
frei fest, daB schon vor der Beschadigung eine Minderung der Erwerbsfahigkeit 
bestanden hat, etwa durch einen friiheren Unfall, so ist der Rentenbemessung 
lediglich die durch die D.B. hinzugetretene weitere Minderung zugrunde zu legen. 
Bei der Einschatzung des Grades der Minderung der Erwerbsfahigkeit ist dabei 
zu beriicksichtigen, daB einen bereits Beschadigten ein neuer Schaden empfind­
licher trifft oder treffen kann als einen vorher Gesunden. 

Die Bewilligung einer Rente ist in der erstmalig festgestellten Hohe oft nicht 
endgiiltig. Es erfolgen vielmehr Neufestsetzungen durch Nachpriifung von 
Amts wegen oder auf Antrag. 

§ 57 R.V.G. lautet: "Die Versorgungsgebuhrnisse werden neu festgestellt, wenn in den 
Verhaltnissen, die fUr die Feststellung maBgebend gewesen sind, eine wesentliche Veranderung 
eintritt. 

Die Grundrente und die Schwerbeschadigtenzulage durfen nieht vor Ablauf von 2 Jah· 
ren naeh Zustellung des FeststeHungsbescheids gemindert oder entzogen werden. 1st durch 
cine Heilbehandlung oder dureh cine berufliehe AusbiIdung eine wesentliche und nachhaltige 
Besserung der Erwerbsfiihigkeit erreieht worden, so kann eine neue Feststellung schon friiher 
erfolgen. " 

Bei Nachpriifung laufender Renten ist hiernach stets von dem Leidens­
zustande auszugehen, der letztmalig Grundlage der Festsetzung war. Diesem Zustande 
gegeniiber muB nunmehr eine Veranderung deutlich erkennbar, d. h. " wesentlich " 
eingetreten sein. Zwischenuntersuchungsbefunde besitzen nur den Wert kata­
mnestischer Erforschung dieser Frage nach einer wesentlichen Anderung im Sinne 
cler Verschlechterung oder Besserung und ihrer Dauerhaftigkeit. 

Endlich ist auch noch auf die Frage der Berichtigung 1lnrichtig erscheinender 
Rentenbescheide einzugehen. Mit einem unabanderIichen, auf rein sUbjektivem 
Ermessen aufgebauten Urteil des arztlichen Sachverstandigen darf das allerdings 
nicht geschehen. Es wiirde clamit der Rechtsunsicherheit Tiir und Tor geoffnet. 
Das Reichsversorgungsgesetz sieht zwei Moglichkeiten fUr Berichtigungen vor: 

§ 65, 2 Ver/ahrengeselz: "Die Rechtskraft steht der Anderung oder Aufhebung unriehtiger 
Bescheide nicht entgegen. Das Versorgungsamt bedarf zum EriaB eines Bcrichtigungs­
beseheids der vorherigen Genehmigung des Hauptversorgungsamts". 

Ausfiihrungsbestimmungen und die Spruchpraxis forclern, daB der iirztliche 
Sachver::;tandige tiberzeugend dartut, dull cler zum Bezug der Rente berechtigende 
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Bescheid "unzweifelhaft unrichtig" ist. In der Praxis bedeutet dieses, der Sach­
verstandige muB sagen konnen, ein bisher als "wahrscheinlich" angesehener und 
daher als D.B.-Folge anerkannter Zusammenhang, sei -tatsachlich "unmoglich". 
Da naturgemaB und unter katamnestiseher Wiirdigung des Akteninhaltes ein 
so weitgehendes Urteil nicht eben haufig abgegeben werden kann, ist damit 
bewuBt die groBe Sicherung rechtskraftiger Entscheidungen geschaffen, ab­
gesehen davon, daB Gerichtsurteile auf diesem Wege iiberhaupt nicht angegangen 
werden konnen. 

Eine zweite Moglichkeit bestand in der Anwendung des mit befristeter Dauer 
erlassenen, inzwischen aufgehobenen Artikels 2 des Fiinften Gesetzes zur Ande­
rung des Gesetzes tiber das Verfahren in Versorgungssachen vom 3.7.34 (Reichs­
gesetzblatt I, S. 544). 

"Rechtskraftige Entscheidungen konnen von den Verwaltungsbehord(:'n geandert 
werden, wenn sie, ohne daB eine Veranderung der fiir die Entscheidung maBgebend gewesenen 
Verhaltnisse eingetreten ist, der Sach- oder Rechtslage nicht entsprechen und wenn daher 
der Bezug der Versorgungsgebiihmisse nicht oder nicht in der zugesprochenen Hohe gerecht­
fertigt ist. Die Xnderung einer rechtskraftigen Entscheidung ist nur mit der vorherigen 
Genehmigung des Reichsarbeitsministers zulassig. 

Gegen die Entscheidung der Verwaltungsbehorde ist die Berufung an das Reichsvcrsor­
gungsgericht gegeben. 

Bcantragt der Klager in dem Berufungsverfahren die Neufeststellung der Versorgungs­
gebiihrnisse wegen wesentlicher Veranderung der Verhaltnissc, so hat das Reichsversorgungs­
gericht auch hierfiir zu entscheiden, sofem der Antrag bei Einlegung der Berufung gestellt ist; 
ist der Antrag erst spater gestellt worden, so kann es dariiber entscheiden. § 91 Abs. 3 des 
Gesetzes iiber das Verfahren in Versorgungssachen gilt entsprcchend. 

Der Reichsarbeitsminister bestimmt den Zeitpunkt, mit dem Artikel 2 auBer Kraft tritt." 

Hierbei war zu priifen, ob die Zuerkennung einer Rente nach den heute 
geltenden allgemeinarztlichen Erfahrungen und dem Stande der Wissenschaft 
noch der Sach- oder Rechtslage entsprach. Es war nicht erforderlich, daB der 
arztliche Sachverstandige den Beweis des Unzweifelhaft-Unrichtigen erbrachte. 
Der Artikel 2 trug dem Stande der li'orschung Rechnung und wollte verhindern, 
daU Renten unberechtigt weiterbezogen wurden, nur weil- wie gezeigt - nach 
dem formal en Rechte der § 57 R.V.G. und § 65,2 Verfahrensgesetz keine 
Anderung herbeifiihren lieB. In erster Linie ist hierbei an den Rentenbezug bei 
endogenen Geisteskrankheiten, bei Hysterie, sogenannten traumatischen (Kriegs-, 
Unfall-) Neurosen, vielenFalIen von Tabes und Paralyse sowie bei ausgesprochenen 
erbbedingten Nervenkrankheiten (Epilepsie) gedacht worden. Bei der Beurteilung 
war von dem schon erorterten Wahrscheinlichkeitsbegriff fiir den ursachlichen 
Zusammenhang auszugehen und zu priifen, ob dieser nach den heute geltenden 
Begriffen tiber Ursache und Entstehung cines Leidenszustandes vorlag oder 
abzulehnen war. 

Zum SchluB sei noch ein Wort aus der Praxis zur Schatzung des Grades 
der Erwerbsunfahigkeit (E.U.) oder, wie es in der Reichsversorgung heiUt, 
der Minderung der Erwerbsfahigkeit (M. d. E.) angefiihrt. In der Invaliden­
versicherung ist nur zu entscheiden, ob die E.U. mehr als 662/ 3% betragt oder 
nicht. Diese Frage bereitet verhaltnismaUig geringe Schwierigkeiten. 

In der Unfallversicherung und Reichsversorgung bewegt sich aber die 
Schatzung in einem graBen Spielraum von Stufen (10-100%); hier bleiben dem 
Gutachter weitgehcnde Moglichkeiten, von denen auch entsprechender Gebrauch 
gemaeht wird. Nicht nur, daB mitunter Streitigkeiten urn 10% stattfinden, eine 
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Einzelschatzung, die praktisch oft gar nicht m6glich ist; bisweilen werden durch 
weniger unterrichtete Gutachter noch Unterteilungen von 5 zu 5 % vorgenommen, 
was die Praxis, weil arztlich-biologisch gesehen nicht abschatzbar, uberhaupt 
aufgegeben hat. 

"Oberhaupt sollte man bei der Abschatzung des Grades der M. d. E. oder E. U. 
von anderen "Oberlegungen ausgehen. Erstens sollte man sich fragen, ob die 
Folgen einer D. B. oder eines Unfalles einen solchen Grad erreichen, daB sie zu 
einer Rentenberechtigung fUhren. Da diese nach dem R.V.G. erst mit 25% be­
ginnt, werden - soweit das R.V.G. in Frage kommt - schon manche Falle aus­
scheiden. Zweitens: 1st aber einmal das Recht auf Rente unverkennbar, dann 
muB man sich fragen, ob der betreffende Mensch ohne den Schutz des Schwer­
beschadigtengesetzeseine Erwerbstatigkeit ausuben kann, durch die fiirihn und die 
Seinen ein ausreichender Lebensunterhalt gewahrleistet wird. Der Schwerbescha­
digten- oder Schwerverletztenschutz beginnt mit einer M. d. E. oder E. U. von 50%. 

Unter Berucksichtigung dieser Anhaltspunkte wird die Einschatzung der 
M. d. E. oder E. U. einfacher sein und zu gr6Berer "Obereinstimmung unter den 
Gutachtern fiihren. 

1m Zweifelsfalle bieten die von dem Reichsarbeitsministerium heraus­
gegebenen "Anhaltspunkte fUr die arztliehe Beurteilung der Erwerbsfahigkeit 
nach dem R.V.G." willkommene Hilfe (s. MARTINECK und KUHNE). 

B. Die arztliche Begutachtung der Krankheiten des Lungenkreislaufs_ 
Die Beurteilung der emphysematischen Degeneration des Lungengewebes ist 

eine Frage des Grundleidens. Soweit thorakophrenale und pleuropulmonale 
Ursachen in Frage kommen, wird die Entseheidung leieht sein. Beruht sie auf 
einer Pulmonalsklerose, so wird zunaehst zu entseheiden sein, ob diese ein pri­
mares oder ein sekundares Leiden darstellt. 

Die Beurteilung der sekundiiren Pulrrwnalsklerose ist ebenfalls dureh das 
Grundleiden bestimmt. 

Rei der primiiren Pulmonalsklerose spielen erbbiologische und konstitutionelle 
Einflusse eine so iiberwiegende Rolle, daB jetzt die Anerkennung einer Kriegs­
dienstbeschadigung schon wegen des langen zeitlichen Zwischenraumes kaum 
ernstlich zu erwagen ist. Aber in der Unfallmedizin kann sich die Frage nach der 
ursachlichen Bedeutung auBerer Einwirkungen jederzeit stellen. Mechanische, 
infektiOs-toxische und traumatische Einfliisse auf die Entstehung einer Sklerose 
sind beschrieben worden. Es sei an die Sklerose der Schwerarbeiter in den 
am meisten angestrengten Extremitaten, an die Beobachtungen uber postinfek­
tiose Sklerose (v. ROMBERG, :FISCHER, QUIATKOWSKI, BROOCKS, MCPHEDRAN, 
MACKENZIE, ROGERS, POSSELT, MATTHES u. a.) und an die stets wieder ange­
fiihrte Beobachtung von RIVALTA uber die Entstehung einer posttraumatischen 
Sklerose erinnert (S. 87). 

Wenn es wirklich so ware, daB jeder Mensch seine Sklerose zuerst und am 
starksten in den Teilen seines Korpers bekame, die er am meisten angestrengt hat, 
dann muBte das Bild der Pulmonalsklerose erheblich haufiger sein. Man miiBte es 
bevorzugt bei Sportsleuten, Instrumenten- und Glasblasern, Lasttragern, Berufs­
soldaten und anderen Menschen finden, die ihre Atmungsorgane besonders 
anstrenp:en mussen. Wir wissen, daB dieses nicht der Fall ist. STEINBERG erklart 
das scltenere Befallem;ein der Pulmonalis durch ihre Zwischenstellung zwiRchen 
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Vene und Arterie. Spiel ten Gifteinwirkungen eine iiberragende Rolle, dann miiBte 
die Pulmonalsklerose Raucher mit der Unsitte des Raucheinziehens bevorzugen. 
Auch das stimmt nicht. Ubrigens sind es nicht Coffein, Nicotin, Cholesterin, 
Adrenalin und Alkohol allein, auch nach Digitalin, Digalen, Bariumchlorid, 
Calomel, kieselsaurem Natrium, Hamostasin, Physostigmin, Phlorrhizin, Epi­
renan, Paranephrin, Paraganglin, Pyrocatechin, Methylamido-aceto-brenz­
catechin, ferner nach Secale cornutum, Oxalsaure, Giftschwammen, spanischem 
Pfeffer, Indol, harnsaurem Natrium, Milchsaure mit HiihnereiweiB, Milchsaure 
mit Ammoniumchlorid und -jodkalium sind Veranderungen an den GefiiBen 
gefunden worden, die der experimentellen Adrenalinsklerose ahneln (JORES). Bei 
Verbindung von Adrenalin und Jodkalium wurde die Wirkung noch verstarkt. 

Der Kern der Sache liegt in der Konstitution des einzelnen. Sie bestimmt den 
Lebens- und Funktionsablauf und die Reaktion auf die Umwelt. 

Wie bei vielen anderen inneren Leiden wird auch bei der Pulmonalsklerose 
das einzig Sichere nur der gegebene zeitliche Zusammenhang mit Umwelteinfliissen 
sein, wahrend die Wahrscheinlichkeit eines ursiichlichen Zusammenhanges in 
jedem FaIle recht zweifelhaft bleibt. Damit ist aber auch die Frage nach der 
Bedeutung der Pulmonalsklerose fUr den arztlichen Gutachter erleichert. Ur­
sache, Auftreten und Verlauf der Pulmonalsklerose sind in so iiberragendem MaBe 
von konstitutionellen Einwirkungen bestimmt, daB iiuBere. Einflusse in den 
Hintergrund treten und nur ausnahmsweise einmal eine Rolle spielen konnen. 

Die gutachtlich-medizinische Bedeutung der entzundlichen Erkrankungen im 
Bereiche der Lungenschlagader ist fur die eitrige, nieht eitrige unspezifisehe 
und spezifische Arteriitis durch das jeweiIige Grundleiden bestimmt. Es ist 
selbstverstandlich, daB auch hierfur die erforderliehen "Brucken" vorhanden 
sein miissen. Berechtigterweise wird fiir die luische Endarteriitis und Mes­
arteriitis wohl jetzt allgemein die Entschadigungspflicht abgelehnt. 

Die Endarteriitis oder Endarteriolitis pulmonalis und die Periarteriitis nodosa 
ist in gutachtlicher Beziehung schon eingehend gewiirdigt worden (S. 96). 
Ob mehr endogene oder exogene Einwirkungen als richtunggebend anzusehen und 
fur den Ausbruch des Leidens als wahrscheinliche Ursache anzusprechen sind, 
muB im Einzelfalle abgewogen und entschieden werden. 

Die Bedeutung der angeborenen Herzanomalien fur den arztlichen Gutachter 
kann sieh nur auf die Frage erstrecken, ob eine Verschlimmerung im Ablauf 
der angeborenen Storung eingetreten ist und inwieweit sie riehtunggebend fur 
den weiteren Verlauf war. Hier kann nur von Fall zu Fall entschieden werden. 
Die Feststellungen von STOLKER uber die Sterblichkeit von Mensehen mit an­
geborenen Herzanomalien lassen brauchbare Richtlinien fiir eine Entscheidung 
gewinnen, wenn noeh berucksichtigt wird, wie oft Zwischenkrankheiten und die 
Neigung zu Erkrankung an Tuberkulose dem Leben ein vorzeitiges Ende bereiten. 

Bei den erworbenen Herzanomalien ist die Frage der Entstehung mit zu beruck­
siehtigen. An erster Stelle steht hier die oft erwahnte akute Uberanstrengung. 
Es ist bekannt, daB eine einmalige korperliche Anstrengung oder eine einmalige 
Injektion einer therapeutischen Strophanthindosis bei der Mitralstenose zum 
Lungenodem fiihren kann. In beiden Fallen diirfte als Ursache das erhohte 
Blutangebot, die Bewaltigung eines erhohten Sehlagvolumens, die Leistung 
einer groBeren Arbeit, die starkere Belastung und Dehnung des Herzmuskels 
nicht ohne EinfluB sein. Die Physiologie bringt Beweise dafiir: Die Kontraktions-



136 C.E.SCHUNTERMANN: 

groBe eines Skeletmuskels nimmt mit steigender Belastung ab, oder, je groBer 
die zu leistende Arbeit ist, desto weniger oft kann sie geleistet werden. 

Dem Ermiiden des Herzmuskels durch einmalige Kraftleistungen ist das all­
miihliche Versagen durch Dauerleistungen gegenuberzustellen. Eine gewohnte 
Arbeit bela stet das Herz weniger als eine ungewohnte. Deshalb muB z. B. die 
Reaktion auf 10 Kniebeugen bei einem trainierten Sportsmann anders ausfallen 
als bei einem untrainierten Stubenhocker, ohne daB bei diesem eine "Herzmuskel­
schwache" vorzuliegen braucht. Wesentlich ist neben der Grope der Arbeit die 
Zeit, in der sie geleistet werden muB. Bei langsamer Arbeit konnen Dauer­
leistungen vollbracht werden, die bei schneller Arbeit unmoglich sind. Der Muskel 
ermudet bei gleicher Belastung umso eher, je schneller die Kontraktionsreize 
aufeinanderfolgen. 

Auf den Herzmuskel ubertragen wird Uberanstrengung bei normaler Anlage 
des Herzens, ungestOrter Sauerstoffversorgung und normaler Abbeforderung 
von Stoffwechselschlacken dann auftreten, wenn 

1. die zu leistende Arbeit zu groB ist; 
2. zu lange geleistet worden ist; 
3. in gesteigert raschem Ablauf erfolgen muBte. 
Man wird also bei der Beurteilung einer Uberanstrengung von der Anlage 

des Gesamtorganismus auszugehen haben, wird den anatomischen und funk­
tionellen Zustand des Herzens und des GefaBsystems genauestens vor und nach 
dem Schaden ermitteln und die geleistete Arbeit nach GroBe und Dauer kennen 
mussen. Wie wichtig diese eingehenden Ermittlungen sind, zeigen die Unter­
suchungen von BRAUER und KNIPPING und die Erfahrungen aus der Sportpraxis. 
Es durfte bekannt sein, daB einer un serer best en Langstreckenlaufer eine Aorten­
insuffizienz hatte. Auch BElIR beschrieb einen Sportsmann mit einem organischen 
Herzleiden, der aber trotzdem Meister seines Kreises im Funfkampf war. Hin­
gegen geht JOKL entschieden zu weit, wenn er behauptet, daB uber die Gefahren 
hochster korperlicher Anstrengung fUr den Kreislaufapparat nur Behauptungen, 
aber keine Tatsachen vorlagen, es sei denn, daB die Kriegserfahrungen auch 
nicht als Tatsachen gev,·ertet werden sollen. 

v. ROMBERG nimmt Uberanstrengung nur dann als Unfall im Sinne der R.V.O. 
an, wenn 

1. die Schadigung im Berufe erfolgt ist; 
2. nachgewiesen werden kann, daB unmittelbar nach der Uberanstrengung 

Herzerscheinungen aufgetreten sind, die vorher nicht vorhanden waren; 
3. die das Herz schadigende Mehrarbeit das Mall der gewohnlichen Leistungen 

des betreffenden Menschen "ganz bedeutend" uberstieg. 
Bei dem dritten Punkt mull wohl sehr individuell verfahren werden, denn auch 

"die gewohnlichen Leistungen des betreffenden Menschen" konnen schon 
zur Schadigung durch Uberlastung fuhren, wenn etwa die allgemeine Leistungs­
fahigkeit durch Unterernahrung, Infektionskrankheiten u. a. herabgesetzt 
war und die Berufsausubung zu friih wieder aufgenommen wurde. Es mull 
hier besonders auf die sich mehrenden Stimmen iiber Herzmuskelschadigungen 
auch nach gewohnlichen Infekten hingewiesen werden, wie sie besonders aus der 
ASSMAN~s("hen Klinik von WEICKER und NEHRKORN fUr die Tonsillitis beschrieben 
worden ~ind. Sie Ii ellen sich meist nur durch das Elektrokardiogramm erfassen 
und miis,;en daher iiberall dort iibersehen werden, wo aus irgendwelchen Grunden 
eine absehliellende elektrokardiographische Untersuchung unterlassen ,,"orden ist. 
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Hierauf werden besonders die Vertrauensarzte der Krankenkassen achten mussen, 
die uber Arbeitsfahigkeit oder -unfahigkeit eines Menschen zu urteilen haben. 
Es kann keinem Zweifel unterliegen, daB sich fiir den Gutachter rechtlich peinliche 
Lagen ergeben konnen, wenn sein Urteil auf Arbeitsfahigkeit nach Wieder­
aufnahme der Arbeit durch eine in engstem Zusammenhang da.mit auftretende 
Herzschadigung infolge von Dberanstrengung widerlegt wird. 

Fur das R.V.G. wird man die Forderungen von v. ROMBERG dahin abandern 
miissen, daB eine Dberanstrengung nur dann angenommen werden kann, wenn 

1. das schadigende Ereignis wah rend des Dienstes oder in engstem Zusammen­
hange mit den dem militarischen Dienst eigentumlichen Verhaltnissen eingetreten 
ist (zeitlicher Zusammenhang); 

2. nachgewiesen werden kann, daB das schadigende Ereignis an sich geeignet 
war, uber die gewohnlichen Leistungen hinaus den betreffenden Menschen 
zu schadigen (ursachlicher Zusammenhang); 

3. nachgewiesen werden kann, daB unmittelbar nach dem schadigenden Er­
eignis Herzerscheinungen aufgetreten sind, die vorher nicht vorhanden waren. 

Auch hier ist wieder zu bemerken, daB die Beurteilung durchaus auf die 
gesundheitliche Personlichkeit des Beschadigten abgestellt werden muB, und daB 
aIle die Umstande mit zu berucksichtigen sind, die fur die Anerkennung eines 
Unfalls im Sinne der Unfallversicherung maBgebend sind. Kann eine Anerkenntnis 
im Sinne des Hervorgerufenseins nicht erfolgen, so muB geprlift werden, ob und 
in welchem Grade vielleicht ein aItes Leiden durch das als Dienstbeschadigung 
angegebene schadigende Ereignis in seinem schicksalsmaBigen Ablauf verschlim­
mert worden ist. 

Unmittelbare 1tnd mittelbare l'raumen des Herzens gehoren nicht hierher. 
Es '''ird auf das einschlagige Schrifttum (v. ROMBERG, EDENS, SCHLOMKA u. a.) 
verwiesen. 

Die Entstehung akuter Endokarditis durch Trauma ist bisher nicht erwiesen 
(v. ROMBERG). Auch EDENS halt sie fur auBerordentlich selten. Infizierte Herz­
verletzungen fiihren in der Regel rasch zum Tode, sodaB es kaum zur Beurteilung 
einer traumatischen Endokarditis kommen wird. 

Flir die akute M yokarditis sind in erster Linie Infektionskrankheiten verant­
",ortlich zu machen. Eine Ausnahme bildet nur die eitrige Myokarditis, bei der 
von jedem beliebigen Eiterherde des Korpers Eitererreger durch die Kranz­
gefa13e in den Herzmuskel gelangen und zu kleineren oder groBeren Abscessen 
fiihren k6nnen. Heilen diese Abscesse aus, so konnen Herzmuskelschadigungen 
aller Grade zuriickbleiben. Man wird bei eitrigen Verletzungen an die Moglichkeit 
ciner Myokardschadigung den ken mussen. 

Bei der Perikarditis ist die Rolle des Traumas als Ursache unbestritten und 
,'erhaltnismal3ig gro13. Stumpfe und penetrierende Verletzungen der Brustwand 
sind in der Regel Anla13 zu ciner Entzundung des Perikards. 

Bezuglich der essentiellen Hypertonie wird auf S. 58 verwiesen. 
Thrombose und Embolie sind haufig nur Folgezustande anderer Leiden, 

sodaB der versicherungs- und versorgungsarztlichen Beurteilung keine Schwierig­
keiten entgegenstchen dlirften. Die prim are autochthone Thrombosierung der 
Lungenschlagader ist ein so seltenes Krankheitsbild, daB genaueste Erlauterung 
des Einzclfalles erforderlich ist. Bei der Unkenntnis eindeutiger Ursaehen wird 
man Schlusse aus entsprechenden Krankheitszustanden ziehen mussen und etwa 
die Endarteriitis pulmonalis als Ausgang fur die Beurteilimg wahlen k6nnen. 
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Einleitnng. 
Die ratselhafte Erkrankung am Frisehen Haff, die unter dem Namen "Haff­

krankheit" aIIgemein bekannt wurde, ist seit mehreren Jahren nicht mehr 
beobachtd worden. Wissenschaftliehc Arbeiten libel' die Krankheit sind in 
Ictzter Zeit nul' mehr spiirlich vcroffentlicht. Es prscheint claher gerechtfertigt, 



Haffkrankheit. 141 

einmal die bisherigen Ergebnisse der Haffkrankheitforschung zu,sammenzustellen. 
Das Schrifttu,m uber die Haffkrankheit ist ziemlich umfangreich geworden. 
Fur den, der die Krankheit nicht aus eigener Anschauung kennt, ist es oftmals 
schwer, sich einen Weg durch dieses Schrifttu,m zu, bahnen. Denn die vor­
getragenen Ergebnisse, Meinungen und Anschauungen widersprechen sich nicht 
selten. Es erscheint mir vor aHem wichtig festzustellen, was wir uber die Haff­
krankheit wirklich wissen und welche Fragen noch geklart werden mussen. 
Niemand weiB, ob nicht die Haffkrankheit eines Tages wieder au,ftritt. Die 
bisherigen Haffkrankheitsausbruche kamen meist sehr p16tzlich und ziemlich 
schnell verschwand die Krankheit wieder. Es muB dann also in wenigen Tagen 
ein umfangreicher wissenschaftlicher Apparat zur Erforschung der Krankheit 
aufgebaut werden. Fur einen solchen Fall mochte die vorliegende Zusammen­
stellung eine Arbeitsgrundlage abgeben. Es sollen deswegen auch Wege gezeigt 
werden, auf denen eine weitere Erforschung der Krankheit aussichtsreich 
erscheint. 

Klinik .der Haffkrankheit. 
Das klinische Bild der Haffkrankheit wurde beim ersten Auftreten der Massen­

erkrankung eingehend beschrieben von LENTZ, SEEGER und TIDow, RosJ<JNOW 
und TIETZ, EWIG, RIEDEL. Von der zweiten Haffkrankheitswelle liegen klinische 
Beobachtungen vor allem von ASSMANN, BIELENSTEIN, HABS und zu JEDDELOH 
vor. Die Haffkrankheit verlauft in der Regel als " Anfall" , d. h. sie beginnt 
plOtzlich und dauert verhaltnismaBig kurze Zeit. Nur selten gehen dem eigent­
lichen Anfall langere Zeit - nach RIEDEL sogar mehrere Tage - Prodromal­
erscheinungen voraus, die in einem leichten Ziehen in der Muskulatur bestehen. 
Gewohnlich beginnt die Krankheit aus vollem Wohlbefinden mit Schmerzen 
in der Muskulatur, die zunachst als ziehend angegeben werden. Sie beginnen 
oft in den Waden, konnen aber auch im Kreuz, im Nacken oder sonst irgendwo 
sitzen. Die Beweglichkeit der Kranken wird dadurch schon erschwert, meist 
konnen sie sich aber noch eine Strecke weit schleppen. Dann pflegt sich der 
Muskelschmerz in wenigen Minuten oder seltener Stunden auf den ubrigen Korper 
auszubreiten. Die Schmerzen werden ungewohnlich heftig. Jede Beruhrung 
und geringste Bewegu,ng laBt die Patienten lau,t aufschreien. Deswegen werden 
angstlich aIle Bewegungen vermieden, die Patienten haben das Gefuhl, als seien 
sie ganz steif. Die Atmung ist erschwert, Urin kann nicht gelassen werden. 
Die erste Urinentleerung erfolgt meist erst einige Stunden nach Beginn des 
Anfalles. Dieser Urin hat eine kaffeebraune Farbe. Es bildet sich in ihm ein 
dicker reichlicher brauner Bodensatz. Die Urinentleerung ist oft schmerzhaft. 
Zu Beginn des Anfalles frostelt den Patienten oft an Handen und Fullen. Spater 
kommt es zu einem Schweillausbruch. Nicht selten wird zu Beginn des Anfalles 
erbrochen. Die Patienten sind durstig. Andererseits wurde schon von LENTZ 1924 
starkeres Hungergefiihl wahrend des Anfalles beobachtet, eine Erscheinung, 
die 1932 besonders ASSl\1ANN und Mitarbeitern au,ffiel. Kopfschmerzen oder 
Zeichen einer Beeintrachtigung des Bewulltseins feWen. Meist nach einigen Stun­
den, seltener nach Tagen verschwinden die Schmerzen, der Drin wird wieder 
hell. Eine gewisse Mudigkeit kann noch langer andauern, auch Spannungs­
gefuhl und Druckempfindlichkeit in der Muskulatur. Nicht selten gehen aber 
die Erkrankten schon am niichsten Tag wieder ihrem Beruf nacho 
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Die Untersuchung der.Muskeln auf der Hohe des Anfalles ergibt, daB das 
Steifigkeitsgefiihl der Kranken nicht durch eine Kontraktur hervorgerufen wird. 
Ubereinstimmend geben fast aIle Untersucher an, daB der Muskeltonus normal 
ist. Die Muskeln fiihlen sich bei Betastung weich an. Sie sind aber sehr be­
riihrungsempfindlicb, aktive und passive Bewegungen sind in allen Muskelgruppen 
moglich, jedoch au Berst schmerzhaft. Die Haut iiber den Muskeln ist nicht ge­
schwollen. Eine abgehobene Hautfalte ist nicht besonders empfindlich. Eigen­
tiimlich ist, daB Augen-, Gesichts- und Schlundmuskulatur wohl immer verschont 
bleiben. Ihre Bewegungen sind nicht schmerzhaft. 

Die auffaIligste objektive Veranderung bietet der Urin. Seine Farbe ist 
auf der Hohe des Anfalles braunrot bis schwarzbraun. Die Farbe kann sehr 
an die des Kaffees erinnern, zuweilen ist ein Stich ins griinlich wahrnehmbar. 
Die Reaktion. ist sauer. Die EiweiBreaktion ist stark positiv, nach ESSBACH 
meist 3-5%0' seltener sind Werte bis 12%0 beobachtet worden. Die BIutprobe 
ist stark positiv. Spektroskopisch fand LEWIN im Urin Absorptionsstreifen 
bei A 630, 579 und 540. Diese Streifen kehrten mit geringen Differenzen bei 
allen frischuntersuchten Urinen wieder. Der Streifen im Rot, der auf Anwesenheit 
von Methamoglobin bezogen wird, fehlte nur in einem Urin, bei dem iiber dem 
Sediment eine rote Harnfliissigkeit stand. Die beiden anderen Streifen sollen 
durch Oxyhamoglobin bedingt sein. Schon 1924 auBerte SELMA MEYER die 
Vermutung, der Farbstoff des Urins stamme aus den Muskelfasern und nicht aus 
den Blutkorperchen. Diese Vermutung taucht wiederholt auf. 1932 ergeben 
von BIELENSTEIN vorgenommene Untersuchungen, daB die Absorptionsstreifen 
etwas von denen des Oxyhamoglobins abweichen. Wahrend bei BIELENSTEINS 
Untersuchungen die Oxyhamoglobinstreifen bei 533-547 A und 572-582 A 
lagen, zeigte der Haffkrankenurin eine Absorption zwischen 535-548 bzw. 
538-550 und zwischen 575--585 bzw. 577-588 A. Diese geringe, aber gegeniiber 
dem Oxyhamoglobin deutliche Verschiebung nach der roten Seite spricht dafiir, 
daB der Farbstoff Myoglobin ist. Auch SCHUMM hat sich dahin ausgesprochen, 
daB es sich vorwieg:end urn Muskelfarbstoff handeln diirfte, und daB Hamo­
globin im Haffkrankenurin eine untergeordnete Rolle spielt. Damit diirfte die 
Frage nach der Natur- des Harnfarbstoffes bei der Haffkrankheit wohl ge­
kIart sein. 

Bilirubin ist im Urin nie gefunden worden. Der Gehalt an Urobilin und 
Urobilinogen wird verschieden angegeben. SEEGER und TIDow, RIEDEL fanden 
die Reaktion negativ. Nach EWIG, ROSENOW und TIETZ ist sie dagegen stark 
positiv. Die Diazoreaktion iEt negativ. Zucker wurde nicht ausgeschieden. 
H. FISCHER konnte im Urin Kreatinhydrat naehweisen (ASSMANN und Mit­
arbeiter). Das Sediment besteht aus reiehIichem Detritus, granulierten braunen 
Zylindern und Schollen, sowie vereinzelten Erythrocyten. Eine starkere Hamat­
urie gehort nicht zum Krankheitsbild. LEWIN und LOCKEMANN fiel die lange 
Haltbarkeit des Urins auf, ohne daB sich Zersetzungserscheinungen einstellten. 
BACHMANN konnte diese Beobachtung nicht bestatigen, fand aber einen Phenol­
gehalt, der 3-4mal so groB war wie beim Gesunden. Da der untersuchte 
Urin nicht ganz frisch war, zog er daraus keine weiteren Folgerungen. 

LEWIX beschrieb einen eigentiimlichen an Leuehtgas erinnernden Geruch 
des Urins. der aber von anderen Beobachtern nicht erwahnt wird. 
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Die anfangliche Harnverhaltung wird von WILLER wohl mit Recht auf die 
Bauchmuskelschmerzen, die durch eine Harnentleerung verschlimmert wiirden, 
zuriickgefiihrt. 

Mit dem Verschwinden der Farbstoffausscheidung geht auch der EiweiB­
gehalt des Urins meist schnell zuriick, eben so verschwinden die Zylinder. 

Die Korpertemperatur ist im allgemeinen normal, nur ausnahmsweise ist sie 
subfebril. Hohere Temperatursteigerungen werden nicht beobachtet, insbesondere 
niemals Schiittelfrost. Die Erscheinungen von seiten des Blutkreislaufes sind 
wenig auffallig. Der Puls ist nach SEEGER und TIDow, ROSENOW und TIETZ und 
ASSMANN und Mitarbeitern im Anfall maBig beschleunigt, nach LENTZ dagegen 
verlangsamt, iibereinstimmend wird er als weich bezeichnet. Der Blutdruck 
ist eher etwas niedrig. Eine leichte·livide Verfarbung der Haut wird an Handen 
und FfiBen, gelegentlich auch an den Lippen beobachtet. Eigentliche Cyanose 
ist nicht vorhanden. Das Gesicht ist meist gerotet, ofterscheint es leicht gedunsen. 
Eigentlichc (jdeme bestehen nicht. Zeichen einer Schadigung des Herzmuskels 
fehIen. 

1m Blut besteht im Anfall cine Leukocytose etwa um 10000 Zellen, doch auch 
hoher (ROSENOW und TIETZ). Die NeutrophiIen sind relativ vermehrt, die Eosino­
phil en fehlen oder sind vermindert. Nach dem Anfall sind die Lymphocyten 
relativ vermehrt. Die Zahl der Erythrocyten und der Farbstoffgehalt sind in 
und nach dem Anfall normal, ebenso die Plattchenzahl. ROSENOW und TIETZ 
fanden in Erythrocyten sog. hamoglobinamische Innenkorperchen, die sie zu­
nachst ffir spezifisch hielten. Nach MATTHES kommen sie aber auch bei anderen 
Krankheiten vor. Aus ihrem Vorhandensein konnen alsokeine besonderenSchliisse 
gezogen werden. 1m Blutserum sind Hamoglobin oder seine Derivate nicht nach­
weisbar. Die Resistenz der Erythrocyten gegen hypotonische KochsalzlOsung 
ist nicht herabgesetzt. Hamolysine, insbesondere Kaltehamolysine, sind im Blut 
nicht nachweisbar. 

Die oberflachliche und beschleunigte Atmung wurde schon erwahnt. Sie wird 
von allen Untersuchern auf die Schmerzhaftigkeit tieferer Atembewegungen 
zurfickgeffihrt. Reizerscheinungen von seiten der Schleimhaute fehlen. lrgend­
welche Katarrhe der Atemwege gehoren keineswegs zum Bild der Haffkrankheit . 

. Jlilz und Leber sind bei der Haffkrankheit nicht vergroBert. Die meisten 
Untersucher sind sich auch darfiber einig, daB Gelbsucht nicht vorkommt. 
Soweit Bilirubinuntersuchungen im Blut erwahnt sind, waren sie normal. Nur 
LEWIN und WILLER haben vereinzelt leichte Gelbsucht gesehen. Chemische 
Untersuchungen wurden aber von ihnen nicht mitgeteilt. lch wfirde es ffir 
moglich halten, daB hier doch eine Tauschung vorliegt. Ein geringer Skleren­
ikterus kann ja erfahrungsgemal3 manchmal bei Menschen, die viel im Freien 
arbeiten, durch Bindehautveranderungen vorgetauscht werden. 

Auf eine Beteiligung des Magens weist das gelegentlich anfangliche Erbrechen 
hin. Auch ist die Zunge oft belegt, ja mitunter trocken und geschwollen. Manche 
Kranke sind appetitlos. Das ist aber keineswegs die Regel. Oft besteht, wie er­
wahnt., ausgesprochener Heil3hunger. 

Der neurologische Befund ist wohl immer in Ordnung. Auch an den schmerz­
haften Muskeln sind die Sehnenreflexe erhalten. Die Nervenstamme sind nicht 
druckempfindlich. Kopfschmerz gehOrt nicht zum Krankheitsbild. Unter­
suchungen der Cerebrospinalflfissigkeit sind nicht bekanntgeworden. 
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Von dem geschilderten typischen Verlauf eines Haffkrankheitsfalles gi bt es 
vielfache Abweichungen. Von leichtesten Fallen mit geringen Schmerzen 
und geringen Urinveranderungen gibt es aIle Obergange bis zu todlich ver­
Iaufenden Fallen. Die M ortalitiit betrug etwa 1 %. Genauer klinisch beobachtet 
wurden zwei Patienten, die starben. Del' eine Fall ist von MATTHES mitgeteilt. 
Del' Schmerzanfall hatte bei diesem Kranken 12 Stun den gedauert, del' Urin 
solI dabei schwarz gewesen sein. Am 4. Krankheitstag kam del' Patient in die 
Klinik, seit 12 Stunden bestand Anurie. Keine Odeme, dauernder Brechreiz bei 
freiem Sensorium, Blutdruck 145/80, Reststickstoff im Blutserum 137 mg- %, 
Blutzucker 145 mg-%. 1m Blut Hb 60%, Erythrocyten 3,84 Millionen, neutro­
phile Leukocytose. PlOtzlicher Exitus ohne Krampfe. Del' von ASSMA~N und 
Mitarbeitern beschriebene Fall verlief im ganzen ahnlich. Diesel' Patient war 
schon dreimal haffkrank gewesen. Er kam eine W oche nach Beginn des letzten 
Anfalles in die Klinik. Del' Urin war jetzt hell, enthielt bis 3%0 EiweiB. Das 
Blutbild war nicht auffallig verandert, del' Rest-N stieg bis 286 mg- %, Xantho­
proteingehalt 113. Am 10. Krankheitstag Atemnot, Herzschwache, Tod. Das 
BewuBtsein war bis zuletzt erhalten. 

LEWIN meint, del' Grad del' Verfarbung des Urins gehe etwa del' Schwere 
des Krankheitsbildes parallel. Andere Beobachter bestreiten das. So betonen 
schon SEEGER und TIDOW, daB die Urinveranderungen bei sehweren Muskel­
erscheinungen gering sein konnen, wie auch umgekehrt schwere Urinverande­
rungen bei geringeren Sehmerzen vorkommen sollen. Auch ASSMANN und Mit­
arbeiter beobachteten hellen Urin trotz heftigster Schmerzen. Es ist abel' bei 
allen Fallen, die angeblieh ohne Farbstoffausscheidung verIaufen, zu bedenken, 
daB die Farbstoffausscheidung sehr fluchtig sein kann, und daB schon etwa 
del' zweite wahrend eines Anfalles gelassene Urin eine Verfarbung, die im erst­
gelassenen Urin deutlich war, nicht mehr zu zeigen braucht. RIEDEL wies darauf 
hin, daB eine EiweiBausscheidung, die die Farbstoffausscheidung langeI' uber­
dauert, VOl' allem bei schwereren Fallen vorkommt. Ob es Haffkrankheit ohne 
jegliche Urinveranderung gibt, erseheint mil' immerhin fraglich. Wir durfen 
nicht vergessen, daB die Myoglobinurie und eventuelle Albuminurie das bisher 
einzige sichere objektive Erkennungszeichen der Haffkrankheit ist. Die Muskel­
schmerzen z. B. konnen auch einmal vorgetauscht werden. 

Auch die Muskelschmerzen konnen in ihrer Starke sehr verschieden sein. 
Es ist wohl sicher, daB es ganz leichte Haffkrankheitsfalle gibt, bei denen nul' 
maBige ziehende Muskelschmerzen bestehen, ohne daB es zu einem eigentlichen 
Schmerzanfall kommt. 

Wahrend del' Haffkrankheitsanfall meist schnell vollstandig uberwunden wird, 
schlieBt sich in anderen Fallen an den eigentlichen Anfal! ein liingeres Krank.se'in 
an. Dies kann unter dem Bild einer Nierenschadigung verlaufen, wohl ahnlich 
wie bei den beschriebenen todlichen Fallen. nul' daB es naeh Wochen doch noch 
zur Heilung kommt (E\VIG, ROSENOW und TIETZ, RIEDEL). Del' objektive 
Befund kann abel' auch recht gering sein. Besonders altere Leute klagen dann 
noch wochenlang uber Abgeschlagenheit, Ermudbarkeit, Muskelschmerzen, 
leichtes Schwitzen, Appetitlosigkeit. Dabei sollen manchmal Gewiehtsabnahme, 
leichte Aniimie sowie Bradykardie (LENTZ, RIEDEL) beobachtet werden. In del' 
MuskuJatur, besonders del' Waden, sind bei solchen Patienten manehmal U111-

schriebene Verhartungen tastbar (EWIn, RIEDEL, ASS"'IANN und Mitarbeitel'). 
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Herzveranderungen sind nicht nachweisbar. Kommen Personen nach iiber­
standener Haffkrankheit mit allen moglichen Klagen bei fehlendem objektivem 
Befund zur Begutachtung, so muB man bei Bewertung dieser Beschwerden sehr 
zuriickhaltend sein (EwIG, ASSMANN). 

Die personliche Disposition scheint beim Zustandekommen eines Anfalles 
eine gewisse Rolle zu spielen. Jedenfalls erkrankt von mehreren Personen unter 
anscheinend gleichen Bedingungen oft nur eine. 

Die Haffkrankheit befallt nicht selten ein und denselben Menschen mehrmals. 
Es sind Personen bekannt, die 6mal und haufiger haffkrank gewesen sind. Es ist 
fraglich, ob es sich um eigentliche Rezidive handelt - in einigen Fallen scheint 
es so - oder ob es sich jedesmal wieder um Neuerkrankungen handelt. Die 
zeitlichen Zwischenraume zwischen den einzelnen Anfallenkonnen sehr verschicden 
sein. Schon nach wenigen Tagen kann ein neuer Anfall auftreten. Hier hat 
man gelegentlich den Eindruck, als ob die einmal aufgenommene Schadlichkeit 
mehrere Anfalle hintereinander auslOsen kann. Die Abstande konnen aber auah 
mehrere Wochen, Monate oder gar Jahre betragen. Die Haufigkeit wiederholter 
Erkrankungen ergibt sich annahernd aus einer Aufstellung von BACHMANN. Nach 
ihm sind von 164 Haffkrankheitsfallen aus den Jahren 1932/33 94 wiederholt 
haffkrank gewesen, davon waren 61 bereits in den Jahren 1924-1927 haffkrank. 
Die einzelnen Anfiille konnen ganz verschieden schwer sein (SEEGER und TIDow). 
RIEDEL und LENTZ dagegen meinten, daB die Schwere der Erkrankung von Anfall 
zu Anfall zunimmt. 

Die Behandlung der Haffkrankheit besteht vor allem in Bettruhe und Warme­
zufuhr. Ein starker SchweiBausbruch bringt meist wesentliche Erleichterung. 
Nach EWIG sollen die Schmerzen nicht auf Morphium reagieren. Zu Morphium­
gaben wird man sich aber wohl nur selten entschlieBen. Eher wiirde ich Pyra­
midon und iihnliche Praparate empfehlen. Die meisten Patienten nehmen keine 
Medikamente ein. Der Ablauf der Erkrankung laBt sich auch wohl medikamentos 
nicht wesentlich beeinflussen. Gegen Muskelschmerzen in der Rekonvaleszenz 
wurden Atophanylinjektionen empfohlen (ROSENOW und TIETZ). Die Verordnung 
einer Nierendiat, wie sie LENTZ empfiehlt, kommt nur fiir die seltenen FaIle 
mit liinger dauernden Nierenerscheinungen in Frage. 

Pathologische Physiologie nnd pathologische Anatomie 
der Haffkrankheit. 

Das fiir den Arzt eindrucksvollste Symptom der Haffkrankheit ist fraglos 
die Farbstoffausscheidung im Urin. Nach den Untersuchungen von BIELEN STEIN 
und SCHUMM handelt es sich im wesentlichen um Myoglobin. Hamoglobin, 
wenn es iiberhaupt ausgeschieden wird, tritt demgegeniiber in den Hinter­
grund. Das Myoglobin stammt offen bar aus geschadigten Muskelfasern. Fiir 
eine Schiidigung der Muskulatur sprechen auBerdem die heftigen Muskel­
schmerzen, sowie die Ausscheidung von Kreatinhydrat. Die anfanglich von LEWIN 
und LENTZ ausgesprochene Ansicht, die Muskelselunerzen seien ausstrahlende 
Nierenschmerzen, kann wohl nicht aufrechterhalten werden. Die Frage, ob das 
hypothetische Haffkrankheitsgift unmittelbar an der Muskulatur angreift oder 
mittelbar iiber die Nerven, wie es FLURY fiir moglich halt. kann wohl noch nicht 
beantwortet werden. Auffallig ist, daB die von den Hirnnerven versorgten 
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Muskeln sich an der Schadigung offenbar nicht beteiligen. Neben der Farbstoff­
ausscheidung besteht auch Albuminurie und in den ttidlichen Fallen kommt es 
offen bar zu einer schweren Niereninsuffizienz. Meist wird angenommen, daJ3 
die Nierenschiidigung durch die Farbstoffausscheidung hervorgerufen wird. Die 
Frage scheint mir aber noch nicht ganz geklart zu sein. LOCKEMANN beschreibt 
einen Fall, den er von Anfang an beobachten konnte, bei dem eine geringe 
EiweiJ3ausscheidung bcreits vor der Farbstoffausscheidung nachweis bar war. 
In den meisten Fallen von Hamoglobinurie anderer Ursache wird gleichzeitig 
EiweiJ3 ausgeschieden. Ein von BOSSE und JAEGER beschriebener Patient mit 
anfallsweiser Farbstoffausscheidung im Urin nach Art der Marschhamoglobinurie 
schied jedoch auch in den farbstoffreichen Portionen kein EiweiJ3 aus. Demnach 
scheint Hamoglobinurie nicht zwangslaufig zur Albuminurie zu fiihren. In allen 
Fallen, in denen die Nierensymptome die Myoglobinurie Ianger iiberdauern 
und besonders in den Fallen, die unter Azotamie schlie3lich zum Tode fiihrten, 
muJ3 aber wohl eine besondere Nierenschadigung, die der Muskelschadigung gleich­
geordnet ist, angenommen werden. Da wir nun keine Veranlassung haben, in 
den schweren .Fallen cinc grundsatzlich andere Pathogenese der NierenstOrung 
anzunehmen als in den iibrigen Fallen, ist wohl der SchluJ3 gerechtfertig, daJ3 
bei der Haffkrankheit eine Schiidlichkeit gleichzeitig an Nieren und Muskeln 
angreift. Ob die Schiidlichkeit auch auf die Erythrocyten wirkt, ist fraglich. 
Nach akuten AnfiilIen tritt keine Blutarmut auf. Nur in den Fallen, die sich 
nicht recht erholen konnen, sollen leichte Grade von BIutarmut vorkommen. 
Das laJ3t an eine gewisse Schadigung auch der Erythrocyten durch die Haff­
krankheitsschadlichkeit denken. Flir eine Beteiligung der glatten Muskulatur 
oder des Herzens ergeben sich keine Anhaltspunkte. 

Uber die pathologische Anatomie der Haffkrankheit ist nur wenig bekannt. 
ROSENOW und TIETZ fanden in einem Muskelstiick, das 24 Stunden nach einem 
Anfall aus dem Biceps excidiert war, keine krankhaften histologischen Ver­
anderungen. KAISERLING dagegen fand sowohl an Muskelstiickchen, die im Anfal! 
excidiert waren, wie an Leichenmatcrial ZENKERsche Degeneration, Quellung 
der Muskelfasern, ZerreiJ3ung in bizarre Bruchstiickc und Sarkolemmkern­
wucherungen, sowie fettige Degeneration. An der Leiche waren die Verande­
rungen am starksten am Psoas. Eingehender beschrieben ist der Befund von 
KNU'fH aus dem KATSERLINGSchen Institut. Die Muskelveranderungen sind 
nach KNUTH nieht fiir Haffkrankheit spezifisch, sondern sie werden in gleicher 
Weise auch bei anderen Erkrankungen, so bei Typhus, Lungenentziindung 
und auch Nierenentziindung gefunden. Der negative Befund von ROSENOW 
und TIETZ seheint nicht besonders auffaIlig, wenn man bedenkt, wie fIiichtig die 
Muskelschmerzen bei del' Haffkrankheit sind. Wenn ein Patient schon am 
Tage nach dem Anfall wieder arbeitsfahig ist, werden die anatomisch faJ3baren 
Muskelveranderungen wohl trotz der heftigsten Erscheinungen nicht sehr aus­
gedehnt sein konnen. Bei der Obduktion von an Haffkrankheit Verstorbenen 
fand sich weiter regelmaJ3ig schwere parenchymaWse Degeneration der Nieren. 
Auch diese Befunde sind zum Teil von KNUTH naher beschrieben. Die Epithelien 
del' Harnkanalchen waren groBenteils nekrotisch. Anatomisch liegen die Verhalt­
nisse allerdings insofern nicht ganz klar, als bei 2 von KNUTH beschriebenen 
FaIl en ncben der Harnkanalchenentartung offen bar auch noch altere entziindliche 
Glomeru]usveranderungen bestanden, wahrend ein w'itter Fal! au13erdem 
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septische Erscheinungen (purulente Myokarditis) bot. Nach unseren bisherigen 
Kenntnissen kann die Haffkrankheit nicht mit Sicherheit aus dem Leichen­
befund diagnostiziert werden. 

LiiBt sich die Haffkrankheit klinisch von anderen iihnlichen Erkrankungen 
abgrenzen? Man konnte geneigt sein, sie von der Gruppe der bekannten Hiimo­
globinurien ohne weiteres deswegen zu trennen, weil bei der Haffkrankheit, 
wie wir gesehen haben, nicht Hiimoglobin, sondern Myoglobin ausgeschieden 
wird. Nun ist aber die Unterscheidung von Hamoglobin und Myoglobin gar 
nicht so einfach; und die immerhin doch selteneren FaIle andersartiger Hamo­
globinurien sind meist nicht naher darauf untersucht, welcher Herkunft der 
Farbstoff ist. DaB bei der paroxysmalen Kaltehamoglobinurie und einigen an­
deren }<'ormen rote Blutkorperchen in Massen zerfallen, ist sicher. Ob das aber 
z. B. auch fUr die Marschhamoglobinurie gilt, ist wiederholt bezweifelt worden 
(FOERSTER). Die Unterscheidung der Haffkrankheit gegenuber der paroxys­
malen Kaltehamoglobinurie macht keine Schwierigkeit. Es fehlen bci der Haff­
krankheit die Kaltehamolysine, ferner der Milztumor, der Fieberanstieg und 
der Ikterus. Aber auch der Unterschied gegenuber der Marschhamoglobinurie 
ist eindeutig. So fehlen bei der Marschhamoglobinurie Schmerzen ganzlich 
oder sind doch auf die Muskeln der unteren GliedmaBen beschrankt. Dabei 
konnen sich die Beinmuskeln hart anfuhlen. "Oberhaupt diirften wohl bei keiner 
der hier in Frage kommenden Erkrankungen ahnliche ungeheure und aus­
gebreitete Muskelschmerzen vorkommen wie bei der Haffkrankheit. Schwere 
Muskelerkrankungen mit Hamo- bzw. Myoglobinurie sind offenbar sehr selten. 
Je ein Fall wurde beschrieben von GUNTHER, von PAUL, von MEYER-BETZ und 
jungst von HUBER, FLORAND, LrEvRE und NERET. Diese FaIle unterscheiden 
sich aber doch wescntlich von der Haffkrankheit. Sie verliefen teils unter hohem 
Fieber (Fall PAUIJ und Fall GUNTHER), teils kam es zu regelrechten Lahmungen 
(Fall MEYER-BETZ und Fall HUBER und Mitarbeiter). Endlich hat man vielfach 
Parallelen zwischen der Haffkrankheit und gewissen Erkrankungen bei Tieren, 
besonders Pferden (SELMA MEYER) gezogen. Bei Pferden soll es zwei Formen der 
sog. paralytischen Hamoglobinurie geben, eine endemische, die als Futtermittel­
vergiftung aufgefaBt wird, und eine sporadische Form, deren Entstehung noch 
nicht ganz klar ist (VOLKER). Die erste Form unterscheidet sich von der Haff­
krankheit grundsatzlich durch die bei der Obduktion gefundenen Gehirn- und 
Ruckenmarksveranderungen (VOLKER). Die sporadische Form zeigt im Gegen­
satz zur Haffkrankheit Muskelkontrakturen, Lahmungen und Reflexstorungen. 
Die Rinderhamoglobinurie, bei der in den roten Blutkorperchen Piroplasmen 
gefunden werden, entspricht in ihrer Symptomatologie am ehesten den echten 
Hamoglobinurien des Menschen. Piroplasmosen gibt es auch bei anderen Tiercn. 
Bemerkenswert ist, daB nach HOBMAJER, zitiert bei LOCKEMANN, auch bei Lam­
mern und Ferkeln Erkrankungen vorkommen, die nahe mit der endemischen Form 
der paralytischen Hamoglobinurie der Pferde verwandt sind, bei denen aber kein 
Farbstoff im Urin ausgeschieden wird, angeblich weil die Muskeln dieser Tiere 
zu arm an Myoglobin sind. Wohl kommt es in diesen Fallen aber zur Albuminurie. 

In der letzten Zeit wurde von WOLTER eine Verwandtschaft zwischen der 
Haffkrankheit und der Bornholmer Krankheit angenommen. Ja, nach WOLTER 
solI die Haffkrankheit lediglich eine Teilerscheinung der Bornholmer Krank­
heit sein. Fur den, der die Haffkrankheit aus eigener Anschauung kennt, ist 
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dem wohl nicht leicht zuzustimmen. Beiden gemeinsam sind lediglich die starken 
Muskelschmerzen. 1m iibrigen verlauft die Boruholmer Krankheit fieberhaft 
und geht mit starken Kopfschmerzen einher. Fiir die Haffkrankheit ist es charak­
teristisch, daB diese beiden Erscheinungen regelmaBig fehlen. Urinveranderungen. 
die doch bei der Haffkrankheit im Vordergrund stehen, gehoren nicht zum Bild 
der Boruholmer Krankheit. AuBerdem bestehen wesentliche Unterschiede in 
der Ausbreitung beider Krankheiten. Die Ahnlichkeit der Haffkrankheit und 
del' Boruholmer Krankheit scheint mil' ganz oberflachlich zu sein. 

Endlich ist noch die viel besprochene Krankheit des Jahres 1529 am Stettiner 
Haff zu erwahnen. Auf die Schilderung dieser Krankheit in del' Chronik des 
THOMAS KANTZOW (GAEBEL) wurde bald nach dem Bekanntwerden del' Haff­
krankheitserscheinungen hingewiesen. In der Tat erinnert diese Beschrcibung 
in vieler Beziehung an die Haffkrankheit unserer Zeit. Ahnlich wie bei del' Haff­
krankheit wurden nach dem Chronisten die Fischer bei del' Arbcit an Handen 
und FiiBen lahm, sie hatten dabei auch einen groBen Hunger. Sie muBten warm 
zugedeekt werden. Am 3. odeI' 4. T~.g waren sie wieder gesund. Bis hierher 
konnte es sieh fast genau um eine Schilderung del' Haffkrankheit handeln. Auf­
falligerweise wird aber von Schmerzen und besonders von Urinveranderungen 
nichts mitgeteilt. DaB diese iibersehen wurden, ist bei del' Aufmerksamkeit, die 
in der damaligen Zeit del' Urinuntersuchung gewidmet wurde, nicht recht ein­
leuchtend. Es bleibt also zuletzt unklar, ob es sich hier tatsachlich um dieselbe 
Krankheit gehandelt hat. Und man wird daher wohl gut tun, von del' damaligen 
Krankheit keine Schliisse auf die Haffkrankheit zu ziehen. 

Hydrographie des Frischen Hafl's. 
Bei allen bis jetzt bekanntgewordenen Fallen von Haffkrankheit liel3en sich 

Beziehungen zum Frischen Haff nachweisen. Allen Untersuchungen iiber die 
Ursache der Haffkrankheit liegt daher die Annahme zugrunde, daB die Ent­
stehung del' Krankhcit irgendwie mit den besonderen Gegebenheiten des Haff" 
zusammenhangt. Es sind deswegen die hydl'ographischen Verhaltnisse des 
:Frischen Haffs sehr eingehend befol'scht worden. Eine ausfiihrliche Darstellung 
des Gegenstandes gibt WILLER. Das Frische Haff hat die Form eines lang­
gezogenen Viereckes, das sich von Siidwesten nach Nordosten erstreckt und dessen 
Nordostspitze sich weit nach Osten bis in die Nahe von Konigsberg erstreckt. 
Del' nordostliche Teil wird als Konigsberger, der siidwestliche als Elbinger odeI' 
Oberhaff bezeichnet. Zwischen dem Samland und del' Pillauer Halbinsel liegt 
eine Bucht, die Fischhauser Wiek. Die groBte Lange des Frischen Haffs betragt 
80 km, die grol3te Breite 30 km und die geringste 7,5 km, sein Flacheninhalt wird 
mit 825-861 qkm angegeben. Der aul3erste siidwestliche Teil des Haffs gehort 
heute zum Freistaat Danzig. Die Kiistenform des Haffo; wil'd im Westen durch 
das Weichseldelta mit seinen Annen und Ablagerungen bestimmt. Gegen die 
freie Ostsee wird das Haff durch die Nehl'ung abgeschlossen. Sie ist ein schmaleI' 
Landstreifen, del' durch die Sandablagerungen des Kiistenstromes entstanden ist 
und hohe Diinen tragt. Bei Pillau am Nonlende der Nehrung verbindet das 
PillaU('r Tid das Haff mit del' O<;tsee. Das Tief wurde I-lln durch einen Sturm 
uufgeri:-;sol und \\'ird seitdem durch Menschenhand offen und fiir grof3ere Schiffe 
befahrbar gehaltell. Die' iibrige Haffkiiste wu·d von den Formen des Diluviullls 
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beheITscht, zumeist mit einer schmalen Vorlagerung von alluvialcn Ab- und 
Anlagerungen. Die diluvialen Hohen werden an einigen Stellen unterbrochen 
von Alluvialniederungen, die von gro13eren oder kleineren Fliissen geschaffen 
wurden. Deren groBte ist das Gebiet der ehemaligen Pregelmilndung an del" 
ganzen Sildkilste des Samlandes. 

Das Haff ist im allgemeinen nur 2-3 ill tief. Nur an umschriebener Stelle, 
an der sog. Balgatiefe, wird eine Tiefe von 5 m erreicht. Der Boden besteht 
im freien Haff aus Schlick, dessen Tongehalt nach Westen hin, dessen Sand­
gehalt nach Nordosten zunimmt. Hier finden sich sogar reinsandige Stellen. 

~ IUngbezirir 1 

~kn9'bezil'k'" 
IllllIIIIIliJngbezil'k .J 
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ALh. 1. Kart" des FriErhcn Haffs. )laCstab etwa 1 : 900000 (teil\\'eise nach WU.I.Im und naeh H.HIS). 

Vor dem N ogatabschluB wurde im Mittel etwa 7/10 des Wassers, das dem Frischen 
Haff aus Flilssen, Bachen uSW . zuflieBt, von der Weichsel geliefert. Der nachst­
groBte ZuflllB war der Pregel. Dureh den NogatabschluB an der Montauer Spitze 
im Sommer 1917 ist der ZufluB von Weiehselwasser auf 1/10 del' ursprilnglichen 
Menge zurilckgegangen. Der GesamtzufluB ins Frische Haff ist dadureh auf 
3/10 zurilckgegangen. Das Wasseraustausch zwischen Haff und Ostsee wird durch 
vielerlei Faktoren bestimmt. Die Tatsache, daB Silf3wasser leichter als Seewasser 
ist, bewirkt, daB bei normalem ausgehenden Strom im Pillaller Tief das salz­
arme Haffwasser in den oberen Teilen des Tiefs abstromt, dagegen sich das 
spezifisch sehwerere Ostseewasser in der Tiefe entgegendrangt. Es entspricht 
so einem allsgehenden Haffwasserstrom ein eingehender Seewasserstrom. Ein 
gleichma13iges Allsstromen von Siif3wasser findet wohl nur bei starken Winden 
siidlicher bis ostlicher Richtung statt. Der salzreiche Unterstrom dringt bis weit 
ins Siidhaff, in den Seekanal, in die Fischhauser Wiek und ins Konigsberger Haff, 
wie besonders Untersuchungen unter Eis gczeigt habcn. In tieferen Mulden 
kann das salzreiche Wasser im Haff lange liegenbleiben. Wiihrend bpi ruhigem 
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Wetter die verschieden salzhaltigen Wasser geschichtet sind, werden sie bei 
kraftigeren Winden durchmischt. Das salzreiche Wasser gelangt dann unter 
dem EinfluB der Winde bis in die entferntesten Haffteile. Bei westlichen, 
nordwestlichen und nordlichen Winden stromt reines Seewasser ins Haff in der 
ganzen Hohe des Tiefs. Dieser Riickstau kann so stark sein, daB das Wasser im 
Pregel aufwarts flieBt. Das Seewasser dringt dann in dem tiefen Konigsberger 
Seekanal, der fiir die Schiffahrt ausgebaggert ist, bis in die Pregelmiindung. 
Vor aHem bei nordlichen Winden wird das Seewasser bei eingehendem Strom 
in das Oberhaff abgedrangt. Dabei wird auch Wasser aus der Fischhauser Wiek 
mitgerissen. 1m einzelnen wird der Weg des Wassers sehr wechselnd sein konnen. 
An den Ufern sind die Verhaltnisse noch viel komplizierter als im freien Haff, 
weil durch Schilfgiirtel usw. Wasser festgehalten werden kann, und weil anderer­
seits durch Bache und Fliisse SiiBwasser zugefiihrt wird. Aus all dem geht hervor, 
daB die ortliche und zeitliche Zusammensetzung des Ha/lwassers groBen Schwan­
kungen unterIiegt. Trotzdem kann man nach WILLER 3 Zonen im Haff, nach 
dem Vorkommen bestimmter Organismen, unterscheiden. Eine vor dem Pillauer 
Tief mit Organismen, die salzreiches Wasser lieben, dic polyhaline Zone, eine 
zweite mit mittlerem Salzgehalt, die mesohaline, die den weitaus groBten Teil 
des Haffs einnimmt, und eine salzarme, oligohaline Zone im siidwestlichsten Teil 
des Haffs vor dem Weichseldelta (Abb. I). 

Mit dieser von WILLER gegebenen DarsteHung stimmen die der anderen 
Autoren im wesentlichen iiberein. Mit der Stromung im Haff haben sich vor aHem 
auch LOCKEMANN und Mitarbeiter beschaftigt. Sie stellten fest, daB der ein­
gehende Strom vorwiegend an den Uferbuchten entlang geht, wahrend der aus­
gehende Strom mehr in der Haffmitte verIauft. Das gilt sowohl fUr das Nordhaff 
wie auch fiir das Siidhaff. LOCKEMANN und Mitarbeiter konnten vor aHem auch 
zwischen den J ahren 1925/26 eine Wanderung des Haffgrundes von Osten 
nach Westen nachweisen, erschlossen aus Anderungen des Arsengehaltes. Es ist 
erklarlich, daB der Salzgehalt des Haffs im aHgemeinen mit steiger.dem PiIIauer 
Pegelstand steigt (LOCKEMANN). 

Besonders beachtet wurde die Verunreinigung des Haffs durch die Konigs­
berger Abwiisser. Diese Abwasser gelangen durch einen 22 km langen offen en Kanal 
(SELTER) bei Neplecken in die Fischhauser Wiek. Der Kanal ist scit 1901 
voll in Betrieb (BACHMANN). Seit 1910 kommt zu den Hausabwassern noch Ab­
wasser der Zellstoffabrik Liep. Diese Fabrik wurde 1897 in Betrieb genommen 
und leitete anfanglich ihre Abwasser unmittelbar in den Pregel (BURGERS). 
Die Konigsbcrger Abwasser wurden teilweise von den Anliegern des Abwasser­
kanals, die zudem Zweck eine Rieselgesellschaft gebildet hatten, auf ihren Feldern 
verrieselt. Die Einleitung der Zellstoffabwasser in die stadtischen Abwasser 
hatte nach SELTER zu keiner Schadigung der Rieselfelder gefUhrt. 1907 wurde 
am Unterlauf des Pregels eine weitere Zellstoffabrik in Betrieb genommen. Sie 
leitete ihre Abwiisser anfanglich ebenfalls in den PregeI. Als das aber zu ver­
schiedenen MiBstanden fiihrte, wurde die Fabrik veranlaBt, die Ablaugen mit 
Tankschiffen in der Mitte des Haffs zu versenken. Aus Sparsamkeitsgriinden 
floB aber wahrend des Krieges und nachher die Ablauge wieder in den PregeI. 
Seit Februar 1924 wurden dann auch die Abwasser dieser Fabrik in die Kanalisa­
tion der Stadt Konigsberg iibernommen. Die Ablaugen werden verdiinnt und 
teilweisc neutralisiert. 1m Sommer 1924 kam es offen bar infolge des reichlicheren 
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Zellstoffablaugegehaltes der Abwasser zu Pflanzenschadigungen beim Verrieseln. 
Daraufhin wurde das Verrieseln ganz eingestellt (SELTER). Das bedeutete natiirlich 
eine wesentlich stiirkere Verschmutzung des Haffs als in den Vorjahren. 1920 
bis 1923 wurden nach LOCKEMANN von jahrlich 11-123/ 4 Millionen cbm Ab­
wasser nur 20 % vollstandig ins Haff geleitet. 35 % wurden teilweise und 45 % ganz 
verrieselt. Vom Januar bis September 1925 gelangten dagegen 70% unmittelbar 
ins Haff und 30% wurden teilweise verrieselt. Erst im Herbst des Jahres besserte 
sich die Abwasserbeseitigung. Die Bedeutung dieser Abwasserzufuhr fiir die 
Verschmutzung des Haffs hielt iibrigens SELTER fiir ziemlich gering. SELTER 
kam zu diesem SchluB vor allem auf Grund eigener Untersuchungen des Haff­
wassers auf seinen Colibacillengehalt. Ein starker Keimgehalt bestand nur 
vor der Miindung des Abwasserkanals. Er nahm aber mit der Entfernung vom 
Ufer schnell abo 1m Seekanal fanden sich noch 10 Keime in 10 ccm. Dagegen 
war siidlich vom Seekanal und auf dem offenen Haff nur noch 1 Keirn vorhanden. 
Daraus schlieBt SELTER, daB in das Siidhaff keine Abwasserbestandteile mehr 
gelangen. BURGERS wendet sich gegen diese SchluBfolgerung. Es sei mehrfach 
beobachtet, daB verschmutzte Wassermassen bis in das mittlere Haff trieben. 
WILLER beobachtete im Siidhaff Wasser mit auffaIIig niedrigem 02-Gehalt, 
der auf die Herkunft des Wassers aus dem Abwasserkanal deutet. Ein stellen­
weise hoherer Arsengehalt des Wassers im Siidhaff als in anderen Gewassern 
laBt sich nach LOCKEMANN nur durch den EinfluB der Konigsberger Abwasser 
erklaren. Auch fiihrt er den relativ hohen Arsengehalt mancher Schlammproben 
vom Ufer des Siidhaffs auf eine Ablagerung von Abwasserschlamm zuriick. 
Wir haben oben bereits gesehen, daB vor allem bei nordlichen Winden Wasser 
aus der :Fischhauser Wiek bis ins Siidhaff getrieben wird. 

Eine besondcre Bedeutung fiir die Entstehung der Haffkrankheit ist von 
vielen Untersuchern den Abwii88ern der Zellsto//abriken beigemessen worden. 
Die beiden Konigsberger Fabriken arbeiten nach dem Sulfitverfahren (STOELTZ­
NER). Das Fichtenholz als AusgangsmateriaI der Zellstoffabrikation wird in 
saurer Losung mit Calciumbisulfit aufgeschlossen. Das hierbei gebildete Abwasser 
reagiert sauer. Es wird trotzdem nach alter Gewohnheit als Ablauge bezeichnet. 
Das AufschluBmittel wird aus Schwefelkies hergestellt. Von 1907-1914 ver­
wende ten die Fabriken spanischen Riotintokies, der mit 0,35 % sehr arsenreich ist. 
Von 1920-1922 wurde derselbe Kies teilweise in Mischung mit anderen Kiesen 
gebraucht. 1923/24 wurde wieder ausschlieBlich Riotintokies verarbeitet. Das 
Arsen geht im wesentlichen in die Ablauge (LOCKEMANN). Auf diese Weise 
kamen riesige Arsenmengen im Laufe der Jahre ins Haff. Die Menge wird mit 
56 kg taglich angegeben (LENTZ). AuBerdem gehen aus dem Schwefelkies noch 
eine groBe Reihe anderer Stoffe in die Ablauge. So nach EICHHOLTZ auch seltene 
Metalle wie Tellur und Selen. Andere Stoffe in der Ablauge stammen aus dem 
Holz. Der Gehalt der Ablaugen an organischen Stoffen wird von LOCKEMANN 
mit 8 % angegeben. STOELTZNER nahm an, daB auch reichlich Harzsauren mit in 
dic Ablaugen gehen. EMDE konnte jedoch in eingehenden Untersuchungen 
diese Annahme nicht bestatigen. Die Harzsauren wandern nicht in die Ablauge, 
sondern gehen mit dem Zellstoff. Auch DANNEEL konnte in Fischversuchen 
das Fehlen von Harzsauren in den Ablaugen feststellen. Die Abwassermenge der 
beiden Zellstoffabriken macht etwa 1/10 bis 1/20 der Gesamtmenge der Konigs­
berger Abwasser aus. 
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Das Haff hat also offenbar in den letzten Jahrzehnten gewisse Anderungen 
in der Zusammensetzung seines Wassers und seines Bodens erfahren, die immerhin 
irgendwie mit dem Ausbruch der Haffkrankheit zusammenhangen konnten. 
Es ist erklarlich, daB sich die Hauptaufmerksamkeit auf die Verunreinigung des 
Haffs richtete. Abwasser, und zwar auch solche von Zellstoffabriken, werden in 
viele Gewasser geleitet. Aber nirgends ist bisher eine gesundheitliche Schadigung 
des Menschen beobachtet worden. Nun liegen die Verhaltnisse im Frischen Haff 
abeT doch teilweise wesentlich anders als andernorts. Einmal ist der Salzgehalt 
des Haffwassers fiir das weitere Schicksal des eingeleiteten Abwassers nicht 
gleichgiiltig. Auch wenn das Abwasser gut geklart ist, kommt es unter der Ein­
wirkung des Salzwassers zu reichlichen Ausfallungen (LOCKEMANN). Die Ab­
lagerung von festen Stoffen wird also groBer sein als in anderen Gewassern. 
Hinzukommt, daB die Stromung an vielen Stellen des Haffs zeitweise recht 
gering ist, so daB eine geniigende Verdiinnung des Abwassers ausbleibt (LOCKE­
MANN). Gerade dieser Umstand macht sich seit dem AbschluB der Nogat 1917 
besonders bemerkbar. Die Nogat brachte vorher zweimal im Jahr, im Friihling 
und im Sommer, durch ihr Hochwasser eine Durchspiilung des ganzen Raffs, 
die einer griindlichen Reinigung des Haffs gleichkam. Diese Reinigung ist seit 
1917 ausgeblieben. Der Riickgang des SiiBwasserzuflusses auf 1/3 der urspriing­
lichen Menge seit derselben Zeit fiihrte aber nach LOCKEMANN auch zu einer 
durchschnittlichen Zunahme des Salzgehaltes des Haffs. Einige weitere Ver­
anderungen der Wasserverhaltnisse des Haffs brachten Umstellungen in der 
Behandlung der Konigsberger Abwasser. Auch hier ist schon erwahnt, daB die 
zweite Zellstoffabrik erst ab Februar 1924 an die Konigsberger Kanalisation 
angeschlossen wurde, also einige Monate vor dem Ausbruch d ,r Haffkrankheit. 
Ab Juli 1924 wurde die Verrieselung der Konigsberger Abwasser ganzlich ein­
gestellt (SELTER). 1924/25 nach BACHMANN, 1923/24 nach BURGERS waren einige 
Absitzbecken im Verlauf des Abwasserkanals auBer Betrieb, so daB in dieser Zeit 
die Sedimentierung der Abwasser ungeniigend war. 1924 wurde also dem Haff 
sicher wesentIich mehr Schmutz durch den Abwasserkanal zugefiihrt als in den 
Jahren vorher. 

Weil 1924 schon bald ein Zusammenhang der Haffkrankheitentstehung 
mit den Abwassern vermutet wurde,'wurden in der Abwasserbeseitigung einige 
Anderungen durchgefiihrt. Die Stadt erhielt die Auflage mindestens 1/3 der 
Abwasser zu verrieseln. Daraufhin wurden im Herbst 1925 130 ha Torfbruch 
als Bodenfilteranlage in Betrieb genommen. 1924-1927 wurden die Klar­
anlagen erweitert. Weiter wurde seit 1925 eine Trennung der Abwiisser in dem 
Sinne vorgenommen, daB die Tagesabwasser einen Zellstoffablaugegehalt von 
2% hatten, wahrend die nachtlichen Abwasser 25% Ablauge enthielten. Die 
Tagesabwasser wurden verrieselt. Allerdings zeigte sich 1932, daB die Ab­
wasser die Rieselfelder ziemlich unverandert verlieBen und durch den Widittebach 
ins Haff gelangten (LENTZ). Nach BACHMANN flossen die nachtlichen Abwasser 
nach Entschlammung durch den Kanal unmittelbar ins Haff. Eine genaue 
Aufstellung der Abwassermengen und ihrer Beseitigung gibt BURGERS fiir die 
Jahre 1925-1932. Nach dieser Tabelle indessen wurden von 1925-1928 
22-33 % der ablaugereichen Abwasser auf dem genannten Torfbruch unter­
gebracht. 1929 war aber dieses Bodenfilter derart verstopft, daB es auBer 
Betrieb gesetzt werden muBte. Dafiir wurde im'November ein neues, allerdings 
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nur 30 ha groBes Bodenfilter in Betrieb genommen. Durch diese Umstellung 
gelangten 1929 besonders reichliche Schmutzmengen ins Haff. 1931 und 1932 
geht die Menge der Zellstoffablauge dadurch wesentlich zuruck, daB vom 1. J anuar 
1931 an die eine Zellstoffabrik bis September halb und dann bis Marz 1932 
ganz stillgelegt wurde. In diesem Monat nahm die Fabrik den Betrieb wieder 
halb auf. Als 1932 die Haffkrankheit erneut ausbrach, wurden sogleich aIle 
Abwasser, die reichlicher Ablauge enthielten, auf einem 60 ha groBen Boden­
filter untergebracht. Eine Erweiterung des Filters urn 200 ha wurde in Aus­
sicht genommen (BACHMANN, BtjRGERS). 

Da 1924 der hohe Arsengehalt'des verarbeiteten Schwefelkies besonders ver­
dachtigt wurde, bekamen die Zellstoffabriken die Auflage, nur mehr arsenarmen 
Kies zu verwenden. Der Arsengehalt der Ablauge durfte uber ein bestimmtes MaB 
nicht hinausgehen. Seit Anfang 1925 wurde diese Vorschrift durchgefuhrt (LENTZ). 

Folgende Ereignisse stehen also in einem gewissen zeitlichen Zusammenhang 
mit dem Auftreten der Haffkrankheit: 1917 der AbschluB der Nogat und damit 
die Drosselung der SuBwasserzufuhr zum Haff und das Ausbleiben der Haff­
durchspiilung durch das Weichselhochwasser. 1924 die Einleitung der Ablauge 
der zweiten Zellstoffabrik in die Kanalisation der Stadt Konigsberg, 1924 
schlechtere Klarung der Konigsberger Abwasser. Der zweiten Haffkrankheits­
welle ging eine besonders starke Verschmutzung des Haffs 1929 voraus. Die 
Bedeutung der Daten uber die Beseitigung der Konigsberger Abwasser konnte 
allerdings mit der Begrundung angezweifelt werden, daB ja insgesamt das Haff 
schon seit 1907 die gleiche GroBenordnung an stadtischen Abwassern und an 
Zellstoffablauge zugefUhrt bekommt, und daB das Nogathochwasser schon seit 
1917 ausgeblieben ist, ohne daB zunachst eine Schadigung eintrat. Dagegen ist 
aber zu bedenken, daB die Anderung in der Verteilung der Abwasser sehr be­
deutungsvoll sein kann. Es kann z. B. fur die Auswirkung in biologischer Hin­
sicht ausschlaggebend sein, ob aIle Abwiisser gemeinsam oder ob sie an ver­
schiedenen Stellen ins Haff geleitet werden (WILLER). LOCKEMANN weist darauf 
hin, daB im Pregel sich kein Fisch halten kann, sobald die in den FluB geleitete 
Ablaugenmenge einen gewissen Grad ubersteigt. Moglicherweise ist es aber fur 
die Entstehung der Haffkrankheit gerade sehr bedeutungsvoIl, daB im Haff 
ein reiches Tier- und Pflanzenleben an solchen Stellen herrscht, wo auch reich­
licher Abwasserbestandteile vorhanden sind. 

Ahnlich wie andere Seen bluht auch das Haff im Sommer, d. h. es kommt 
zu einer plotzlichen riesigen Vermehrung gewisser Algen, die aber schon nach 
kurzer Zeit absterben und dann verfaulen. Es wurde daran gedacht, daB die 
Entstehung der Haffkrankheit mit dieser HaffblUte zusammenhangen konnte. 
Nach LENTZ war die Haffbliite im Sommer 1924 besonders stark. Allerdings 
durfte ihr Umfang wohl schwer abzuschatzen sein. Ein so guter Kenner der 
Biologie des Haffs wie WILLER halt jedenfalls die Annahme einer besonders 
starken Haffbliite fUr einen Beobachtungsfehler. In demselben Jahr sei z. B. 
die Blute des Kurischen Haffs viel starker als die des Frischen Haffs gewesen. 
Nach LENTZ soll auch vor der zweiten Haffkrankheitswelle die Blute wieder 
besonders stark gewesen sein. Reichliche Faulnisvorgange finden jedenfalls 
in verschiedenen Teilen des Haffs wohl auch unabhiingig von der Haffblute 
st.att. LOCKEMANN und Mitarbeiter beobacht.eten an vieIen Stellen dps Haffs 
reichIieh aufsteigende Gasblasen. 
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VerI auf der Ha:ft'krankbeitswellen. 
Wieviel Haffkrankheitsfii.lle im ganzen vorgekommen sind, ist nieht genau 

bekannt. Zweifellos wurden viele Falle nieht erfaBt, besonders solehe, bei denen 
kein Arzt zugezogen war. Die Gesamtzahl der Erlcranlcungen in beiden Haff­
krankheitswellen ist mit 1000 wahrseheinlieh eher zu niedrig als zu hoeh gesehatzt. 
Die Zahlen, die in versehiedenen Arbeiten veroffentlieht sind, gehen zum Teil 
weit auseinander. LbcKEMANN zahlt fur 1924 an einer Stelle 560 Falle, an einer 
anderen Stelle aber nur 373. Die letztere Zahl deekt sieh mit der von WILLER. 
Diese Zahl ist aber, wie WILLER seIber angibt, sieher viel zu niedrig. Sie ergibt 
sieh aus den Fallmeldungen, die bei den Amtsarzten eingegangen waren. Diese 
Meldungen erfassen aber in erster Linie die arztlieh behandelten Falle. Die 
amtliche Erfassung der Krankheitsfalle diirfte ubrigens in den folgenden Jahren 
vollstandiger gewesen sein. 1925 wurden 173 Falle gemeldet. 1926 nur etwa 
20, 1927 19 Falle nnd 1928 I Fall. Dann setzte die Haffkrankheit 3 Jahre aus. 
Eine neue Welle gab es 1932 im Spatherbst. Sie dehnte sich bis in den Sommer 
1933 aus. BACHMANN zahlte in diesem Zeitraum 164 sichere ~'alle, BURGERS 
dagegen 257. 13mal insgesamt verlief die Erkrankung todlich. 1924 6 Todes­
falle, 1925 3, 1932/33 4. Die Mortalitat betrug also rund 1%. 

Der erste Haffkrankheitsfall wurde am II. Juli 1924 in Altpassarge gesehen. 
1m weiteren Verlauf des Juli waren es nur wenige Falle. 1m August stieg die 
Zahl der FaIle steil an - nach der WILLERschen Tabelle 182 Falle. Ihren Hohe­
punkt erreicht die Welle in den ersten Septembertagen. Am4.,5. und 6. September 
wurden nach STEINER taglich 35 Erkrankungen gemeldet. Die WILLERsche 
Tabelle bringt in diesen Tagen taglich etwa 16 Zugange. Dann fallt die Kurve 
etwas weniger steil ab als sie anstieg. 1m Oktober sind nur noch 28 FaIle ge­
meldet, im November 3 und im Dezember nur einer. In den Wintermonaten 
ist ziemlich Ruhe. Ende April steigt aber die Zahl wieder etwas an. Einen Hohe­
punkt, allerdings wesentlich niedriger als im Vorjahr, gibt es, nach LENTZ, zwi­
schen 10. Mai und 6. Juni. LENTZ zahlt in diesem Zeitraum 86 Falle. 1m Juli 
sind es nur noch 32, im August 9. Dann treten bis Mai 1926 keine neuen Er­
krankungen auf. Von den rund 20 Fallen 1926 fallen 14 vorwiegend in die zweite 
Halfte des Septembers. Die FaIle des Jahres 1927 sind ziemlich gleichmaBig 
auf die Monate Juni bis August verteilt. Einen grundsatzlieh sehr ahnlichen 
Verlau/ zeigt die Hallkrankheitslcurve 1932/33. Nach BACHMANN begirint die 
Welle mit 16 Fallen im September, schon im nachsten Monat im Oktober wird 
der Hohepunkt mit 73 Fallen erreicht, im November sind es nur noch 24 ~'alle, 
im Dezember und Januar 9 und II, im Februar nur einer, dann steigt die Zahl 
allmahlieh an bis zum Mai mit 15 Fallen. Die kurvenmaBige Darstellung dieser 
VerhaItnisse ergibt also in allen in Frage kommenden Jahren einen sehr steilen 
Anstieg. Kurz nach Beginn einer jeden Welle wird schon der Hohepunkt erreicht. 
Dann folgt ein schneller, meist allerdings etwas langsamerer Abfall (Abb. 2). 

Die Halllcrankheit wurde fast ausschlieBIich am U/er des Frischen Halls 
beobachtet. Die wenigen FaIle, die weiter ab vom Haff auftraten, fallen zahlen­
maBig nieht ins Gewicht, wenn sie auch fur die Erklarung der Haffkrankheits­
entstehung groBe theoretisehe Bedeutung haben. Die Haffkrankheit brach 
1924 am ganzen Haff fast gleichzeitig aus. Nur am Oberhaff, wo die Haffkrankheit 
auch spiiter nur selten auftrat, wurden die ersten FaIle erst Ende September 
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beobachtet. Am starksten von der Haffkrankheit befallen waren die Fischer­
dorfer am Samlandufer, besonders Peyse und Zimmerbude. Aber auch von der 
Nehrung (Narmeln) und dem gegeniiberliegenden Ufer wurden zahlreiche FaIle 
gemeldet. Sehr auffallig ist, daB sowohl in der Tabelle von WILLER wie auch 
in der von LOCKEMANN 1924 keine FaIle von dem Ostufer zwischen Brandenburg 
und Rosenberg aufgefiihrt sind. Das kann aber nur ein Versehen sein; denn auf 
der Karte von SEEGER und TIDOW sind in dieser Gegend fiir die entsprechende 
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Zeit iiber 100 FaIle eingetragen. Es ist auch sonst bekannt, daB hier die Haff­
krankheit sehr haufig war. Von den etwa 480 Fallen des Jahres 1924, die ich 
in meiner Tabelle zusammengestellt habe, sind nur 24 westlich der Linie Narmeln 
bis Passarge beobachtet worden, also etwa 5%. In den spateren Jahren wird 
der Anteil des Oberhaffs eher noch kleiner. Nach der anliegenden Tabelle (Abb. 2), 
die von mir auf Grund der verschiedenen Mitteilungen im Schrifttum zusammen­
gestellt wurde, verteilten sich die FaIle 1924 folgendermaBen: 246 am Nordufer 
von Neutief bis Gr. Heydekrug, 210 am Ostufer von Brandenburg bis Passarge 
(einschlieBIieh 50 FaIle in Narmeln auf der Nehrung) und 24 FaIle von Frauen­
burg bis Jungfer auf Danziger Gebiet. Am Nord- und Ostufer waren es also etwa 
gleichviel FaIle. Allerdings gelten fiir die anliegende Tabelle dieselben Ein­
sehrankungen der Unvollstandigkeit, die oben schon gemacht wurden. Die 
Haufigkeit der Erkrankungen diirfte sich 1924, abgesehen von den Fallen am 
Oberhaff, an allen Orten etwa gleichzeitig geandert haben. 1925 hatte die 
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Haffkrankheit ihren Hohepunkt Ende Mai. Diesmal waren die meisten Falle 
am Ostufer in der Gegend zwischen Brandenburg und Leysuhnen. Erst im Juli, 
als in dieser Gegend kaum noch neue FaIle auftraten, gab es am Nordufer reich­
licher Neuerkrankungen. 1m Februar und Marz, also im Winter, hatte es in 
Tolkemit, am Oberhaff, einige FaIle gegeben. In Narmeln auf der Nehrung, wo 
1924 so zahlreiche FaIle vorkamen, tritt der letzte Fall im April 1925 auf, spater, 
auch 1932/33, bleibt der Ort verschont. Die wenigen FaIle des J ahres 1926 wurden 
vorwiegend am Nordufer beobachtet, eben so 1927. Es wurde oben schon erwahnt, 
daB vereinzelte Fiille auch weiter entlernt vom Hall vorkam2n. Es waren dies 1925 
2 FaIle in Konigsberg und 7 FaIle in Hermsdorf und Lauterbach, zwei Dorfern, die 
18 bzw. 20 km vom Haff entfernt liegen. Als 1932, 3 Jahre nach dem letzten 
Haffkrankheitsfall, die Krankheit erneut ausbricht, verteilen sich die FaIle wieder 
ziemlich ahnlich auf das Haffufer. Von den 164 nach BACHlIlANN sicheren Fallen 
der Jahre 1932/33 entfallen 88 auf das Nordufer, 55 auf das Ostufer bis Passarge 
und 10 FaIle auf das Obm·haff. AuBerdem wurden im April und Mai 19339 FaIle 
in Konigsberg festgestellt. Von den insgesamt 843 Fallen der Jahre 1924 bis 
1933 in meiner Tabelle entfallen auf das Gebiet nordlich der Linie Neutief-Kahl­
holz 65%, siidlich dieser Linie bis zur Linie Narmeln-Passarge 31 % und auf 
das Haff sudlicher dieser Linie 4 % der Faile. Wir werden uns spater mit der 
Frage der ort.lichen Verteilung der Haffkrankheit noch eingehend beschaftigen 
mussen. Nur soviel mochte ich hier schon sagen. Es entspricht nicht den Tat­
sachen, wenn WOLTER behauptet, daB die Haffkrankheit vorwiegend auf sumpfi­
gem Moorboden entstanden sei. So liegt z. B. das Dorf Peyse, das besonders 
stark von der Haffkrankheit befallen war, auf rein em Sandboden, und ahnliches 
gilt auch fur viele andere Orte. 

Die Haffkrankheit befiel vorwiegend erwachsene MaImer. LOCKEMANN und 
Mitarbeiter stellten 191 FaIle zusammen, die sie in den Jahren 1925-1927 
beobachteten. Von diesen waren 82,8% Manner und 17,2% Frauen. Unter den 
191 Kranken waren keine Kinder. Ahnliche prozentuale Verteilung geben 
SEEGER und TIDOW fur die FaIle bis September 1924 an, nur fanden sie unter 
ihrem Material auch 1% Kinder- das Alter wird nicht angegeben. Aus dem Jahre 
1924 haben wir verschiedene Angaben-, daB auch Kinder vereinzelt erkrankten, 
so auch bei ROSENOW und TIETZ, LENTZ. Dagegen waren nach RIEDEL unter 
den Fallen des Kreises Heiligenbeil damals keine Kinder. 1932/33 sind mir 
keine Erkrankungen von Kindern bekanntgeworden. Der jiingste Kranke 1932/33 
war nach HABS 14 Jahre alt. Die Verteilung aul die Geschlechter war 1932/33 
mit 78,7 % Mannern und 21,3 % :Frauen (nach BACHMANN) ahnlich wie 1924 bis 
1927. Kinder schein en also fiir die Haffkrankheit nicht empfanglich zu sein. Auch 
scheint die Disposition der Frauen wesentlich geringer zu sein als die der Manner. 
Wir werden aber gleich sehen, daB die geringe Erkrankungshaufigkeit der Frauen 
wohl anders erklart werden muf3. 

Von den 129 erkrankten Mannern der Jahre 1932/33 waren 103 Fischer. 
WOLTER stellte aus amtlichen Unterlagen 502 FaIle aus den Jahren 1925/26 und 
1932/33 zusammen. Er teilt allerdings diese Zahl nicht nach Geschlechtern auf. 
Nehmen wir aber an, es waren davon 80% Manner gewesen - dieses Verhaltnis 
durfte nach dem oben Gesagten etv.'a zutreffen -. so waren das 400 Manner. 
Nach WOLTER waren untcr diescn 400 Mannern 314 Fischer. Es iiberu'iegt also bei 
weitem. dip Zahl der r:rkrankten Hallischer iiber die anderer Benlle. Diese Zahl 
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gewinnt aber erst ihre eigentliche Bedeutung, wenn wir die Frage nach der Mor­
biditiit der verschiedenen Bevolkerungsgruppen in den befallenen Dorfern stellen. 
Diese fur die Beurteilung des Wesens del' Haffkrankheit so wichtige Frage kann 
nur sehr unvollkommen beantwortet werden. Wir sind hier allein auf die Arbeit 
von HABS angewiesen. Leider ist darin aber nur der Zeitraum von 1932 bc­
riicksichtigt und in der Hauptsache nur der VerIauf der Haffkrankheit in dem 
Dorfe Peyse. Trotzdem sind die Zahlen, die von ihm in einem Dorfe gefundell 
wurdell, das immerhin mit ein Hauptort der Raffkrankheit war, sehr auf­
schlullreich. In diesem Dorf wohnen ungefahr gleichviel Haffischer (130) 
und Manner anderer Berufe (145), vor allem Landwirte und Waldarbeiter. 
In diesem Dorf betrug die Mor bidita t der Fischer 25 % , die der ii brigen erwachsenen 
mannlichen Bevolkerung 1 % und die der Frauen auch 1 %. Wir kennen durch 
HABS fiir 1932 weiter nur die Morbiditat der Fischer an dem ubrigcn Raff­
ufer. Die Zahlen nehmen entsprechend den absoluten Erkrankungsziffern 
nach Westen stark abo Aber wir kennen fiir diese Gebiete nicht die Morbiditat 
dcr ubrigen Bevolkerung. Es liegt nahe, daB das Verhaltnis ahnlich ist wie in 
Peyse. In diese Richtung deuten verschiedene Einzelbeobachtungen. So sind 
in einem Dorf wenige Kilometer nordlich von Peyse, in Neplecken, das nur 
wenige 100 m vom Haff Iiegt, keine Haffkrankheitsfalle aufgetreten. Das Dorf 
ist ein reines Bauerndorf. Auch HIEDEL betont, dall die Haffkrankheit im Kreis 
Heiligenbeil vorwiegend in ausgesprochenen Fischerdorfern aufgetreten sei. Leider 
sind, wie gesagt, eingehende epidemiologische Untersuchungen fur das ganze 
von der Haffkrankheit befallene Gebiet und fUr die gauze Dauer der Haff­
krankheit nicht gemacht worden. Heute lassen sie sich nicht mehr nachholen, 
dl1 die gauzen amtlichen Unterlagen, die ja allein fUr die Bearbeitung der Epi­
demiologie heute noch in Frage kamen, wie mir mitgeteilt wurdc, verIorenge­
gangen sind. Aus den HABsschen Zahlen geht aber l1uller dem starken Befallen­
sein der Haffischer weiter die wichtige Tatsache hervor, daB die Morbiditiit 
der Frauen nicht geringer ist als die der mannlichen Bevolkerung, soweit sie 
Niehtfischer sind. HAES hat das aueh an der Gesamtzahl der Haffkrankheitsfalle 
1932 feststellen konnen. Unter 32I!'allen, die keine Fischer betrafen, waren 
l6 Manner und 16 Frauen. Von einer Geschlechtsdisposition zur Haffkrankheit 
kann also wohl nicht gesprochen werden. 

Die grolle Erkrankungszahl der Fischer legt den Gedanken nahe, daB die 
Fischer der krankmachenden Schadlichkeit starker ausgesetzt sind als die 
iibrigen Berufe. Da die Vermutung naheliegt, dall die Beriihrung mit dem Raff 
bei den Fischern eine vermehrte Exposition bedeutet, interessiert die Frage, wie 
es mit der Krankheitshaufigkeit bei solchen Personen steht, die, ohne Fischer 
zu sein, aufs Haff kommen. Hieriiber finden sieh reichliche Mitteilungen. Es ist 
von Anfang an aufgefallen, dall die M orbiditiit hei den zahlreichen Wasserbau­
arbeitern sehr gering war. Von 1000 Baggerarheitern erkrankten nach LENTZ 
1924 nul' 8, was also einer Morbiditat von etwa 1 % entspricht. Erkrankungen 
hei den Besatzungen der zahlreichen Boote und Dampfer, die das Haff regel­
mal3ig befahren, sollen nicht oder kaum vorgekommen sein. Es ist nichts bekannt, 
geworden, dall die Haffkrankheit im AnschluB an Baden im Haff aufgetreten ist. 
Es scheint also nicht allein die Tatigkeit auf dem Haff zu sein, die die grolle 
Erkrankungshaufigkeit der Fischer bedingt. Von den Fischern soli ten nur die 
erkrankt sein, die sich beim Fischen weit aus dem Boot auf die Wasseroberflache 
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biicken. Die Behauptung hat sich aber nicht aufrechterhalten lassen. Es er­
krankten auf einem Fischerboot oft mehrere Personen, die ganz verschiedene 
Arbeit verrichteten (LOCKEMANN). Andererseits sprechen folgende Tatsachen 
wieder sehr fiir die Bedeutung des Aufenthaltes auf dem Haff. In dem Nehrungs­
dorf Narmeln, wo die Fischerei sowohl auf dem Haff wie auf der Ostsee betrieben 
wird, erkrankten 1924 nur die Haffischer, und zwar diese fast ausnahmslos, 
wahrend die Ostseefischer gesund blieben. In den folgenden Jahren sind in 
Narmeln iibrigens keine Erkrankungen mehr aufgetreten, obgleich die Fischer 
nach wie vor auf dem Haff fischten. Von den 314 HaffkrankheitsfaIIen bei 
Fischern in der WOLTERschen Zusammenstellung erkrankten 211 auf dem Haff 
wahrend der Arbeit, 98 waren kurz vorher auf dem Haff gewesen und nur 5 er­
krankten bei anderer Gelegenheit. Diese Zahlen entsprechen durchaus den all­
gemeinen Erfahrungen. In der HABsschen Statistik ist allerdings das Verhaltnis 
etwas anders. Von 93 Fischererkrankungen ereigneten sich nur 70 auf dem Haff 
und im AnschluB an den Fischfang, wahrend 23 FaIle keinen eindeutigen Zu­
sammenhang mit einem Autenthalt aut dem Halt zeigten . .A.hnIich lauten die Zahlen 
bei BACHMANN. Von 103 Fischern erkrankten 82 im Zusammenhang mit 
der Arbcit auf dem Haff. Die Unterschiede in den AufsteIlungen werden wahr­
scheinlich daher ruhren, daB die Zeitspanne "im AnschluB an den Haffaufenthalt" 
verschieden weit gefaBt wurde. 

Die Erkrankungsfalle auf dem Haff sollen sich meist in den fruhen Morgen­
stunden, etwa zwischen 3 und 7 Uhr, oft wahrend des Friihnebels ereignet 
haben. Es ist dies die Hauptarbeitszeit der Fischer. Allen Beobachtern ist es 
aufgefaIlen, daB die Haffkrankheitsfalle vorwiegend an den Alltagen und seltener 
an den Sonntagen auftraten. Auch zeigten die ersten W ochentage eine geringere 
Frequenz als die spateren. HABS hat seine Falle nach den Wochentagen gc­
ordnet. Dabei verteilen sich die Krankheitsfalle, die keine Beziehungen zu 
einer Tatigkeit auf dem Haff haben, ziemlich gleichmaBig auf die ganze Woche. 
Die sog. HaffaIle, . die also wahrend oder kurz nach einem Haffaufenthalt 
begonnen haben, fehlen an den Sonntagen voIlstandig - allein deswegen, wei! 
die Fischer am Sonntag nicht aufs Haff fahren -, am Montag sind sie noch 
sparIich; dann nehmen sie schnell an Zahl zu. Die Gesamtzahl der Haff­
krankheitszugange ist also an den Sonntagen am geringsten. Auch diese 
Tatsache spricht sehr dafur, daB die Tatigkeit auf dem Haff fur die Entstehung 
cines HaffkrankheitsanfaIles eine besondere Bedeutung hat. Nachtraglich habe 
ich noch die Falle der WILLERS chen Tabelle von 1924 bis Mai 1925 nach den 
Wochentagen geordnet. Es entfallen auf einen Sonntag 46, Montag 36, Diens­
tag 46, Mittwoch 81, Donnerstag 54, Freitag 59 und Sonnabend 101 FaIle. Die 
Haufung am Sonnabend ist auffaIIig. 1m iibrigen ist die Verteilung aber doch 
ziemlich gleichmaBig, insbesondere gibt es auch an den Sonntagen viele Neu­
crkrankungen. Das trifft sowohl fUr die FaIle im Spatsommer 1924 wie auch 
im Friihjahr 1925 zu. Eine Erklarung fur die abweichende Verteilung der 
WILLERschen FaIle kann ich nicht geben, zumal in fast allen Arbeiten aus 
dcm Jahre 1924 ebenfalls die geringe Zahl der sonntaglichen Anfalle betont wird. 

Es wird vielfach angenommen, daB die schwere korperliche Arbeit beim Fisch­
fang den HaffkrankheitsanfaIl auslOsen kann. Auch bei den sog. Landfallen -
das sind die FaIle, die keinerIei Beziehung zu einer Beschiiftigung auf dem Haff 
haben - - beginnt die Haffkrankheit oft wahrend oder kurz nach der Arbeit. 
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Bei der Bewertung dieser Tatsache ist aber zu bedenken, daB die meisten akuten 
Erkrankungen, soweit sie ohne Vorboten beginnen und sie nicht zufallig nachts 
die ersten Erscheinungen machen, den Menschen bei seiner gewohnten Tatigkeit 
befallen. HABS weist darauf hin, daB in keinem der sog. Landfalle die Arbeit 
iiber das gewohnte MaB hinausging. Die bisherigen Beobachtungen lassen 
meines Erachtens nicht den SchluB zu, daB die dem Anfall vorangehende Arbeit 
einen wesentlichen EinfluB auf die Entstehung der Haffkrankheit gehabt hat. 
Wenn die korperliche Anstrengung bedeutungsvoll ware, miiBte man doch wohl 
erwarten, daB auch die Landfalle an den Sonntagen sparlicher auftraten als an den 
Wochentagen. Das ist aber, wie gezeigt wurde, nicht der Fall. Ein anderes sub­
jektives Moment scheint mir fiir die Anschuldigung der Bedeutung korperlicher 
Arbeit naheliegend. Die ersten Krankheitserscheinungen beginnen in der Mus­
kulatur und werden sich daher auch zunachst bei der Benutzung der Muskulatur 
bemerkbar machen. Wenn also die Muskelschmerzen etwa wahrend des Rad­
fahrens in den Beinen auftreten, so wird der Kranke geneigt sein, die Beinarbeit 
beim Radfahren als auslOsende Ursache der Schmerzen anzusehen. Eine Be­
obachtung, die wir in der Medizin doch immer wieder machen. 

Auf ein eigentiimliches VerhiiJtnis zwischen Haffallen und Landfallen muB 
noch hingewiesen werden. Schon 1925 hat WILLER darauf hingewiesen, daB 
1924 die Zahl der Land/aUe gegeniiber den Haffallen sehr niedrig war. Erst 1925 
sollen auch haufiger Landfalle aufgetreten sein. ZahlenmaBige Angaben zu dieser 
bedeutungsvollen Frage lassen sich leider aus den Jahren 1924-1926 nicht bei­
bringen. Dagegen besitzen wir fiir 1932 wieder durch HABS eine Aufstellung, 
aus der offen bar ein ganz iihnliches Verhalten hervorgeht. Zu Beginn der Haff­
krankheitswelle iiberwiegen bei weitem die Haffalle und erst gegen Ende Oktober, 
als die Haffalle an Zahl beginnen zuriickzugehen, haufen sich die Landfalle 
derart, daB beide etwa gleich haufig sind. 

Bei den engen Beziehungen, die offen bar zwischen dem Haff und der Ent­
stehung der Haffkrankheit bestehen, wurde vielfach untersucht, ob sich auch 
Ein/liisse von Windrichtung und -starke, von Temperaturschwankungen uSW. 
auf den jeweiligen Ausbruch und den Verlauf einer Haffkrankheitswelle nach­
weisen lieBen. Besonders sollen Windrichtung und der Befall bestimmter Ort­
schaften zusammenhangen, in dem Sinne, daB immer nur dann irgendwo Haff­
krankheitsfalle auftreten, wenn der Wind vom Haff auf das Dorf zuweht. Wir 
finden diese Auffassung mehrfach bei LENTZ, auch bei RIEDEL. Von anderen 
ist die Richtigkeit dieser Auffassung allerdings bestritten worden. Die mehrfach 
zitierte WILLERsche Tabelle beweist Z. B. eher das Gegenteil: Wie wir friiher ge­
sehen haben, lag 1924 der Hohepunkt der Haffkrankheit zwischen dem 4. und 
6. September. Zwischen dem 30. August und dem 6. September herrschten aber 
nach den Pillauer Notierungen ausschlieBlich ostliche Winde. Die zahlreichen 
.FaIle dieser Periode betreffen aber fast nur Peyse und Zimmerbude, also 
Dorfer am Nordufer. Wenn aber die Auffassung von LENZ richtig ware, dann 
hatte man doch in dem ebengenannten Beispiel vorwiegend westliche Winde 
crwarten sollen. 

Bei westlichen bis nordlichen Winden wird Seewasser durch das Pillauer Tief 
ins Haff gedriickt. Es kommt zu einem Anstau des Haffwassers, der Pegelstand 
des Haffs steigt. Dem Ausbruch der Haffkrankheit soIl nun ein Steigen des 
Pillauer Pegelstandes vorangegangcn sein. In der Tat konnte das auch fiir 
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die Faile im Herbst 1926 durch LOCKEMANN nachgewiesen werden. Auch HABS 
will bei seinen Untersuchungen einen gewissen Zusammenhang zwischen stei­
gendem Pegelstand und Zunahme der Haffkrankheit gefunden haben. Zum 
Vergleich ziehe ich wieder die Verhaltnisse Ende August-Anfang September 
1924 heran, wie sie aus der WILLERschen Tabelle hervorgehen. WILLER bringt 
zwar nicht die Pegelstande, wohl aber die Stromrichtung im Pillauer Tief. Ent­
sprechend den ostlichen Winden wurde in dieser ganzen Zeit nur ausgehender 
Strom beobachtet. Daraus kann auf einen fallenden Pegelstand geschlossen 
werden. Demnach bestehen also auch keineswegs klare Beziehungen zwischen 
Pegelstand und VerIauf der Haffkrankheit. LOCKEMANN und Mitarbeiter kommen 
auf Grund ihrer Beobachtungen 1924-1926 zu dem SchluB, daB die Haffkrank­
heit sowohl zu ihrer Vorbereitung wie auch zum Verlauf einer gewissen Warme 
und Windruhe bedarf. Nimmt man aber die Verhaltnisse bei der Herbstwelle 
1932, so mochte man daraus wieder genau das Gegenteil schlieBen. Seit Ende 
September 1932 wiihlten starke Winde das Haff auf (RIEDEL). Der ganze Oktober, 
also der Hohepunkt der Haffkrankheit, war sehr stiirmisch. 

Ahnlich vieldeutig sind die Beziehungen zwischen der Temperatur und den 
Halfkrankheitsausbriichen. DaB die Haffkrankheit nicht an bestimmte Jahres­
zeiten und damit an bestimmte absolute Temperaturen gebunden ist, haben wir 
gesehen. Lediglich die eigentlichen Wintennonate waren arm an Haffkrankheits­
fallen. Ob das abel' daran liegt, daB in diesen Monaten die "Haffkrankheit­
schadlichkeit" nicht vorhanden ist, ist ganz ungewiB. Ich erinnere nur daran, 
daB wahrend der meisten Wintermonate das Haff zugefroren ist. Es ist also 
leicht moglich, daB in dieser Zeit nur die "Infektionsmoglichkeit" geringer ist. 
So gab es im Winter 1932/33 in allen Monaten einige KrankheitsfalIe, teilweise 
auch bei der Eisfischerei. In den Monaten des Haffkrankheitsbeginnes herrschten 
vielfach auffallig hohe Durchschnittstemperaturen. So war nach BURGERS 
die mittlere Monatstemperatur inl Juli, August und September 1932, also 
vor und zu Beginn der Haffkrankheit, deutlich hoher als in den drei vorher­
gehenden Jahren. Auch der Sommer 1924 solI besonders heiB gewesen sein. 
Aber das ist wohl nur teilweise richtig. Nach der WILLERschen Tabelle habe ich 
die mittleren Monatstemperaturen fiir 1924 berechnet. Sie betrugen im Juli 
15,9°, im August 16,8° und im September 14,5°. Fiir die friiheren Monate 
stehen die Zahlen leider nicht zur Verfiigung. 1m Vergleich zu den Zahlen, 
die BURGERS von 1929-1932 fiir die mittleren Julitemperaturen bringt (15,6, 
16,6, 17,1, 19,7°), ist die Julitemperatur 1924 aber ziemlich niedrig. Der erste 
Beginn del' Haffkrankheit bIlt also keineswegs in einen iiberdurchschnittlich 
warmen Monat. Auch die mittlere Augusttemperatur 1924 liegt mit 16,8° doch 
wesentlich unter dem :lVIittel von z. B. 1929 und 1932 mit 17,4 bzw. 17,8°. In die 
erste Septemberhalfte 1924 fiel del' Hohepunkt der Haffkl'ankheit bei einer mitt­
leren Temperatur der entsprechenden Zeit von 15,3°. In del' zweiten September­
halfte, wo die mittlere Temperatur 13,7° betragt, geht dann die Haffkrankheits­
,velIe ganz plotzlich stark zuriick. Die mittlere Temperatur des ganzen September 
1924 lag mit 14,5° wohl iiberdurchschnittlich hoch. 1926 fallen die Haffkrankheits­
falle vorwiegend in die zweite Septemberhalfte. Die mittlere Temperatur liegt 
mit 13,2° 11m 1/2° unter der von 1924. In del' ersten Septemberhalfte 1926 betrug 
die mittlere Temperatllr 16,5°, war also ziemlieh hoeh. 1925 soIl del' Mai, mit dem 
Hohepunkt del' "Velie, sehr warm gewesen sein. Leider fehlt fiir dicsen Monat 
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die mittlere Temperatur. LOCKEMANN bringt nur die mittlere Mittagstemperatur. 
Da aber die entsprechenden Zahlen aus anderen Jahren fehlen, ist ein Vergleich 
nicht recht moglich. Ab Juni sind dann wieder die mittleren Monatstemperaturen 
bekannt. 1m Juni entsprechen sie etwa dem bekannten Durchschnitt, im Juli 
und August liegen sie aber erheblich tiber dem Durchschnitt. Trotzdem geht die 
Zahl der Falle in diesen beiden Monaten stark zuriick. Wir miissen alsozugeben, 
daB die Beziehungen zwischen TemperaturverIauf und Haffkrankheit im wesent­
lichen noch unklar sind. 

"Ober etwaig~ Beziehungen zuAnderungen des Luftdruckes und der Bewolkung 
ist nur sehr wenig bekannt. Dagegen verdallke"n wir LOCKEMANN und WOLTER 
Angaben iiber die Niede"schlagsmengen fUr 1924 und 1925. 1m Juli 1924 und Mai 
1925 lagen die Niederschlagsmengen jeweils 32 mm unter dem Normalwert. 
Aber im August 1924, auf der Hohe der Haffkrankheit, wird der Normalwert 
um 140 mm iiberschritten, wahrend andererseits im Juli 1925, als die Haff­
krankheit sehr zuriickging, die Niederschlagsmenge ebenfaHs 30 mm geringer 
als normal war. Demnach scheint das Zusammentrefftm der Haffkrankheits­
ausbriiche mit geringen Niederschlagen doch wohl mehr zufallig. 

Trotz vieler Bemiihungen sind also feste Beziehungen zwischen dem VerIauf 
der Haffkrankheit und dem Wetter bis jetzt nicht festgestellt. Damit ist natiirlich 
nicht bewiesen, daB solche Beziehungen voHstandig fehlen. So geben uns die 
mittleren Monatstemperaturen oder auch die Mittagstemperaturen in mancher 
Beziehung ein falsches Bild tiber den TemperaturverIauf. Es ist beispielsweise 
durchaus denkbar, daB bestimmte Bewegungen der Temperaturkurve, die in 
diesen Zahlen nicht zum Ausdruck kommen, sehr wohl einen EinfluB auf die 
Haffkrankhcit gehabt haben. 

Tiererkrankungen nnd Tierversnche. 
Zugleich mit den ersten HaffkrankheitsfaHen beim Menschen wurde auch tiber 

angebliQhe Haffkrankheit bei Tieren berichtet. So wurde ein besonderes Fisch­
sterben beobachtet. Es konnte aber bald nachgewiesen werden, daB dieses Ster­
ben, das vor aHem in der Fischhauser Wiek in der Nahe der Einmiindungsstelle 
des Konigsberger Abwasserkanals beobachtet wurde, keinen Zusammenhang 
mit der Haffkrankheit hatte. Ahnliches Zugrundegehen groBerer Fischmengen 
kommt in den betreffenden Gegenden haufiger vor. Es hangt mit der Einleitung 
der Konigsberger Abwasser in das Haff zusammen. Dieses Abwasser ist reich 
an faulenden Stoffen mit einer groJ3en Sauerstoffzehrung. Wird das Abwasser 
durch die Windverhaltnisse in stille Buchten getrieben, so geht hier der Sauerstoff­
gehalt des Wassers so weit zuriick, daB Fische in groBer Zahl ersticken (WILLER). 
1m iibrigen Haff wurde kein Fischsterben beobachtet. Aale, die LOCKEMANN 
als "haffkrank" gebracht wurden, litten an Rotseuche oder anderen bekannten 
Krankheiten. "Obereinstimmend wird von fast allen Beobachtern angegeben, 
daB bei den Fischen keinerlei Zeichen dafiir gefunden wurden, daB bei ihnen in 
der fraglicheil Zeit im Frischen Haff eine besondere Krankheit bestand. Die 
gegenteilige Ansicht von KAISERLING dad wohl als widerlegt gelten. 

"Ober eigenartige V organge in der V ogelwelt des Frischen Haffs wah rend der 
Haffkrankheitswelle 1924-1926 berichtet neben anderen Autoren ausfUhrlich 
v. BULOW bei LOCKEMANN. 1m Sommer 1924 starben massenhaft Taucher, 
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162 B. zu JEDDELOH: 

offenbar vorwiegend Haubentaucher, im Bereich des Nordhaffs. 1925 wurden 
im ganzen Nordhaff nur vereinzelte Taucher beobachtet. Wildenten verlieBen 
1924 das Nordhaff und briiteten hier 1925 nur sparlich. Erst im Herbst 1925 
bevolkerte sich allmahlich wieder das Nordhaff, das 1926 wieder reichlich von 
Wassergefliigel belebt war. In der ganzen Zeit solI im Siidhaff normales Vogel­
leben geherrscht haben. Als im September 1926 erneut die Haffkrankheit aus­
brach, konnte v. BULOW sich selbst davon iiberzeugen, daB auch plOtzlich wieder 
ein Tauchersterben einsetzte, das wiederum auf das Nordhaff beschrankt war. 
Die Enten verlieBen die Schilfgiirtel am Haffufer und zogen aufs offene Haff. 
Irgendwie charakteristische Befunde konnten an den eingegangenen Tauchern 
nicht erhoben werden. Wasserhiihner sollen nach dem ersten Auftreten der 
Haffkrankheit im Nordhaff nicht mehr gebriitet haben. Erst 1928 solI sich eine 
allmahliche Riickwanderung der Taucher, Enten und Wasserhiihner bemerkbar 
gemacht haben (LOCKEMANN). 1m Siidhaff briiteten sie in dieser Zeit reichlicher 
als in anderen Jahren. Zur Erklarung der Tatsache, daB Enten an dem Sterben 
nicht beteiligt waren, weist WILLER darauf hin, daB die Enten umherstreichen, 
wahrend die Taucher sich mehr an bestimmte Teile eines Gewassers halten, so 
daB sie also lokal wirkenden Schadlichkeiten mehr ausgesetzt sind als die Enten. 
Auch 1932 konnten AssMA/I.'"N und Mitarbeiter sich wieder von einem Taucher­
sterben iiberzeugen. Die Erscheinungen an der Vogelwelt wiederholten sich jedes­
mal, wenn die Haffkrankheit unter den Menschen auftrat. Es ist daher sehr 
naheliegend, anzunehmen, daB sie auch ursachlich etwas mit der Haffkrankheit 
zu tun haben. 

Am auffalIigsten aber waren Erkrankungsfalle bei Saugetieren, unter ihnen 
vor allem bei Katzen. Die Katzenerkrankung ist unter dem Namen Katzen­
Haffkrankheit in die Literatur eingegangen und hat in der Ursachenforschung der 
Haffkrankheit eine groBe Rolle gespielt. Hunde erkrankten unter ahnlichen 
Erscheinungen wie Katzen, im ganzen aber seltener, vielleicht wei! Hunde am 
Haff seltener gehalten werden als Katzen. 1924 und 1925 wurden wahrend der 
Haffkrankheit je 2 tote Tiimmler bei GroB-Heydekrug und bei Balga ans Ufer 
gespiilt (LOCKEMANN). Auf der Nehrung wurden 1932 mehrere tote Fiichse ge­
funden (BURGERS). Auch von einem tot aufgefundenen Fischotter wurde be­
richtet (WILLER). Die Todesursache dieser Tiere ist unbekannt. Das Krankheits­
bild der Katzen dagegen ist eingehend beobachtet worden. Eine besonders 
ausfiihrliche Schilderung gibt HIERONYMI. Die Krankheit beginnt mit Unlust 
zu Bewegungen. Die Katzen schleich en langsam umher mit etwas gestraubtem 
Haar. Der Gang ist stelzend, ataktisch. Der Riicken wird aufgekriimmt, die 
Hinterbeine vorgeschoben. Die Bewegungen sind kraft.Ios. Das Tier friBt 
schlecht, magert abo Der Gang wird zittrig. Die Tiere knicken in den Gelenken 
der hinteren Extremitaten ein. SchlieBlich wird das Hinterteil gelahmt, es wird 
beim Gehen wie leblos nachgeschleppt. Spater kommt es auch zu Lahmung 
der vorderen GIiedmaBen. Das Tier friBt nicht mehr. Harnverhaltung kann 
hinzutreten. Die Muskulatur ist entspannt und nicht druckempfindlich. Die 
Krankheit dauert etwa 4-16 Tage, sie fiihrt oft zum Tode. Die Tiere konnen 
sich aber auch wieder erholen. Dbrigens konnen naeh eigenen Erfahrungen die 
Lahmungen der hinteren GIiedmaBen, aueh bei offenbar gutemAllgemeinbefinden, 
eintreten. Rezidive sind nicht selten. Der Urin ist fast in allen Fallen hell und 
enthalt weder bei chemiseher noeh bei spektroskopischer Untersuehung BIut-
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farbstoff. Nur ganz ausnahmsweise wurde Hamoglobinurie beobachtet. EiweiB 
wird, wenn iiberhaupt, nur in Spuren ausgeschieden. Das klinische Bild weicht 
also in wesentlichen Punkten von dem der menschlichen Haffkrankheit abo 
Ja, man kann wohl sagen, daB es mit der menschlichen Haffkrankheit keinerlei 
Almlichkeit hat. Wenn dieses Krankheitsbild trotzdem von den meisten Autoren 
unbedenklich als Haffkrankheit bezeichnet wurde, so liegt es neben dem zeit­
lichen Zusammentreffen beider Erkrankungen, vor allem daran, daB nach 
KAISERLING das pathologisch-anatomische und histologische Bild dieser Katzen­
erkrankung weitgehend dem der menschlichen Haffkrankheit gleichen solI. An 
der Muskulatur besteht nach KAISERLING dieselbe ZENKERSche Degeneration 
wie beirn Menschen, in den Nieren bestehen schwere degenerative Veranderungen 
mit Verfettungen. In der Leber oft Verfettung der Epithelzellen. Wenn KAISER­
LING auch beziiglich der Bedeutung der Fettablagerungen in den Nieren einige 
Bedenken hat, so schlieBt er doch: "Es diirfte der Fiktion Haffkrankheit eine 
wohlcharakterisierte anatomische Wirklichkeit gegeben sein." KAISERLINGS 
Schiiler, KNUTH, der auch die anatomischen Befunde bei Katzen genauer be­
schreibt, macht aber beziiglich des diagnostischen Wertes der Veranderungen 
wesentliche Einschrankungen. Nach ihm sind die Muskelveranderungen der 
Katzen, auch wenn sie ausgepragt sind, nur dann fiir die Diagnose der Haff­
krankheit zu verwerten, wenn bekannt ist, "daB die Tiere mit Fischen aus dem 
Frischen Haff oder Stoffen gefiittert worden sind, die bestimmt oder hochst­
wahrscheinlich im Erkrankungsgebiet vorkommen bzw. dorthin gelangen". 
Diese Einschrankung bedeutet aber, daB nach KNUTH auch die Katzen-Haff­
krankheit nicht mit Sicherheit aus dem anatomischen Befund diagnostiziert 
werden kann. Andere Untersucher fanden aber nicht die weitgehende ana­
tomische Dbereinstimmung der Katzen-Haffkrankheit mit der des Menschen. 
HIERONYMI konnte die von KNUTH und KAISERLING beschriebenen Verande­
rungen der Muskulatur nicht bestatigen. Nur selten sah er im mikroskopischen 
Schnitt Muskelfasem, die ihre Querstreifung verloren hatten. Die Nieren­
veranderungen und die Leberverfettung beschreibt HIERONYMI ahnlich wie die 
genannten Autoren. Die GroBe des Fettgehaltes der Niere und Leber hat aber nach 
HIERONYMI fiir die Diagnose der Haffkrankheit keinerlei Bedeutung. HIERONYMI 
konnte dagegen erhebliche degenerative Veranderungen an den groBen Nerven 
der hinteren und vorderen GliedmaBen feststellen: VerqueIIungen des Achsen­
zylinders, der stellenweise unterbrochen war, ebenfaIIs Verquellungen in den Mark­
scheiden. AIle diese Veranderungen, vielleicht bis auf die an den Nerven, sollen 
aber auch bei anderen toxischen Zustiinden vorkommen konnen. HIERONYMI 
kommt im Gegensatz zu KAISERLING zu dem Schlufl: "Die Haffkrankheit der 
Katzen ist ein fiktiver, aber kein anatomisch wohlcharakterisierter Begriff." Ahn­
lich vorsichtig sprechen sich ASSMANN und Mitarbeiter aus. Auch sie konnten keine 
eindeutigen histologischen Muskelveriinderungen finden. Die Nieren- und Leber­
befunde beurteilen sie ahnIich wie HIERONYMI. Die Nervenbefunde konnten sie 
aIIerdings nicht bestiitigen. Dagegen konnte zu J EDDELOH im Riickenmark histo­
logische Veranderungen nachweis en , die in Ausdehnung und Qualitat sehr an 
die bei der menschlichen spinalen Kinderlahmung gefundenen erinnern. Diese 
Befunde erklaren sehr gut die klinisch nachweisbaren Liihmungen der Katzen. 

Es braucht nicht weiter betont zu werden, daB bei der Haffkrankheit des 
Menschen anatomische Befunde am Nervensystem keineswegs zu erwarten sind, 

11* 
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well ja bei ihr aIle krankha£ten neurologischen Erscheinungen £ehlen. Gerade 
diese Be£unde am Nervensystem zwingen zu der Frage, ob es sich bei der Katzen­
erkrankung nicht iiberhaupt urn eine ganz andere Krankheit handelt, die mit 
der Haffkrankheit nichts zu tun hat. Es ist sicher und wird allgemein zu­
gegeben, daB 1926 und auch 1932 in OstpreuBen undauch am Frischen Haff 
die Staupe unter den Katzen herrschte (LOCKEMANN, ASSMANN und Mitarbeiter, 
BACHMANN, BURGERS). Sie'tr~t einmal als katarrhalische Erkrankung, vor allem 
auch mit Rhinitis und Conjunctivitis auf, dann aber auch ohne katarrhalische 
Erscheinungen als nervose Staupe mit Lahmungen. Diese nervose Form kann 
nun offen bar dieselben Erscheinupgen' machen wie die sog. Katzen-Haffkrankheit. 
Klinisch sind jedenfalls keine Zeichen bekannt, an denen man beide Erkrankungen 
voneinander unterscheiden konnte 1. Dadurch wird die Frage der Katzen­
Haffkrankheit natiirlich sehr kompliziert. lch bin heute geneigt anzunehmen, 
daB die von mir gefundenen Ruckenmarksveranderungen zur Staupe gehoren. 
Da ich aber im Schrifttum iiber die histologischen Befunde im Ruckenmark 
staupekranker Katzen nichts finden konnte, muBdiese Frage noch offen bl~iben. 
Ergibt sich hier vielleicht ein Weg, nervose Staupe und Katzen-Haffkrankheit 
zu unterscheiden? Lagen vielleicht KAISERLING tatsachlich haffkranke Katzen 
vor, wahrend unsere Tiere staupekrank waren? KAISERLING legte groBen Wert 
auf die Feststellung, daB seine charakteristischen Befunde besonders deutlich 
bei solchen Katzen gefunden wurden, die, ohne daB sie Gelegenheit hatten 
sonst haffkrank zu werden, mit Harzsauren vergiftet waren. KAISERLING war 
der Dberzeugung, daB die Haffkrankheit eine Harzsaurevergiftung ist. Wir 
werden auf diese Hypothese noch ausfiihrlich zuruckkommen. N ur so viel sei 
hier schon gesagt, daB die Harzsauretheorie der Haffkrankheit heute als widerIegt 
gelten kann. Das bedeutet aber, daB KAISERLING seine fur charakteristisch 
gehaltenen Veranderungen bei Katzen gefunden hat, die schlechterdings nicht 
haffkrank sein konnten. Wir kennen also auch keine sicheren pathologisch­
anatomischen Merkmale der Katzen-Haffkrankheit. Nach BACHMANN soIl 
man nur bei solchen Tieren Haffkrankheit diagnostizieren durfen, die sich bei 
der Leichenoffnung als bakteriologisch steril erweisen. BACHMANN selbst gibt aber 
zu, daB auch bei Staupe die bakteriologische Untersuchung negativ aus­
fallen kann. 

Wir kommen also zu dem SchluB, daB zur Zeit eine einwand/reie Diagnose 
der Haflkrankheit weder bei der lebenden noch bei der toten Katze gestellt werden kann 
und das gleiche gilt auch fur die ahnlich verlaufenden FaIle bei Hunden. So groB 
die Konsequenzen aus dieser Tatsache fur die tierexperimentelle Haffkrankheits­
forschung auch sind, durfen wir auf der anderen Seite aber nicht vergessen, daB 
umgekehrt der Beweis nicht erbracht iilt, daB cs nun eine Haffkrankheit bei 
Saugetieren nicht gibt. Es ist doch sehr auffaIlig, daB jcdesmal mit dem Auftreten 
der Haffkrankheit bei den Haffanwohnern auch eine allerdings anders aus­
sehende Erkrankung bei den Tieren beobachtet wurde. Zwar scheinen beide 
Erkrankungen in ihrer Ausbreitung nicht genau parallel zu laufen ..:... so sah 
LOCKEMANN 1925 keine Katzenerkrankungen -, aber der Beginn scheint doch 
jedesmal zusammcnzufallen. Es befriedigt jedenfalls nicht sehr das jedesmalige 
Zusammentreffen nur fur zufaIlig zu halten. Es erscheint mir durchaus moglich, 

1 Es ist ganz interessant zu wissen, daB naeh VOLKER bei der Hundestaupe auch gclegent. 
lieh Hiimoglobinurie beobaehtet wird. 
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daB sowohl gewisse ErkrankungsfiHle der Vogel wie aueh der Katzen und 
Hunde usw. auf dieselbe Ursaehe wie die Haffkrankheit der Mensehen zuruek­
zufUhren sind. 

Es ist daher aueh nieht verwunderlieh, daB man alsbald daranging, Tierversuche 
fUr die Aufklarung der Haffkrankheitsursaehe heranzuziehen. Von vorneherein 
bestehen aber gegen diese Tierversuehe erhebliehe Bedenken deswegen, weil 
naeh dem Obengesagten die Haffkrankheit bei Tieren nieht sieher diagnostiziert 
werden kann. Wenn also bei irgendwelehen Tierversuehen Erkrankungsfalle 
auftreten, so mussen natiirlieh erstmals sole he Erkrankungen ausgesehlossen 
werden, die sieher keine Haffkrankheit sind. Bei den Erkrankungsfallen, die 
dann noeh ubrig blieben und die moglieherweise Haffkrankheit sind, muBnaeh­
gewiesen werden, daB sie in einem Parallelversueh, bei dem seiner ganzen Anlage 
naeh das Auftreten von Haffkrankheit von vorneherein unmoglieh ist, nieht auf­
treten. Dieser Parallelversueh muB unter denselben Bedingungen und mit der­
selben Tierzahl angesetzt werden wie der Hauptversueh. Es miissen, wenn z. B. 
mit irgendwelehen Extrakten aus dem Frischen Haff gearbeitet '''ird, im Parallel­
versuch die gleiehen Extrakte etwa aus dem Kurisehen Haff verwendet werden, 
wo keine Haffkrankheit herrsehte. Wenn auch diese Bedingung erfiillt ist und 
wenn auf diese Weise die besondere Giftigkeit eines Stoffes aus dem Frisehen Haff 
oder seiner Umgebung erwiesen ist, dann darf aber daraus noeh nieht gesehlossen 
werden, daB dieser Stoff Urheber der Haffkrankheit ist. Denn es ist denkbar, 
daB Erseheinungen, die an die der kranken Katzen am Haff erinnern, aueh dureh 
Stoffe hervorgerufen werden, die zwar nur im Frisehen Haff vorkommen, mit 
der Haffkrankheitsentstehung aber trotzdem niehts zu tun haben. Der Be­
weis, da(3 ein Stoff Urheber der Haffkrankheit ist, konnte nur im Selbstversuch am 
Menschen erbraeht werden, denn nur beim Menschen ist die Haffkrankheit mit 
Sicherheit zu erkennen. 

Die Zahl der angestellten Tierversuche ist auBerordentlieh groB. Als Versuehs­
tier diente in erster Linie die Katze, weil bei dies em Tier ja aueh eine 
spontane Haffkrankheit vorkommen sollte und weil sieh andere Tiere, wie 
Kaninehen, Meersehweinehen, Kanarienvogel usw. als offenbar wenig geeignet 
erwiesen hatten. Bei dem Raum, den diese Tierversuche im Haffkrankheits­
schrifttum, vor allem der Haffkrankheitswelle 1932/33 einnehmen, muB ich auf 
diese Versuche naher eingehen. 

1925 wurde besonders von Konigsberger Forsehern der Verdacht geauBert, 
die Haffkrankheit werde durch AalgenuB hervorgerufen. SELTER ernahrte 
Katzen und Kaninchen woehenlang mit rohem Aal, ohne daB bei diesen Tieren 
irgendwclche Krankheitserscheinungen auftraten. Aueh PULEWKA berichtete 
uber Verfiitterung von Aalfleiseh, AalmuskelpreBsaft, Aaleingeweiden, Aalkopfen 
und Aalseru.m an Katzen, Ratten und Mausen. Aueh bei ihm verliefen aIle Ver­
suche negativ. Auch LocKEMANN konnte 1925 keine Erkrankung mit Aalfiittet·ung 
bei Katzen und Ratten erzielen. Dabei verliefen bemerkenswerterweise in 
3 Fallen auch Fiitterungsversuche mit Aalgerichten ergebnislos, die vermutlich 
beim Menschen Haffkrankheit hervorgerufen hatten. Es kam auch nieht zur 
Erkrankung, wenn er die Katzen im Tretrad stark korperlich anstrengte. Seine 
Versuche wurden aber 1925 zu einer Zeit angestellt, als die Haffkrankheit schon 
stark im Abflauen war. LocKEMANN lieB daher die Versuehe 1926 zur Zeit der 
Haffkrankheit wiederholen. Jetzt erkrankten von 13 im Versuch stehenden 
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Katzen 3 Tiere mit Muskellahmungen. Bei zweien dieser Tiere fiel die Erkrankung 
mit einer normal verlaufenden Entbindung zusammen, ein Tier lactierte bei Be­
ginn der Erkrankung seit 8 Tagen. Anzeichen einer genitalen Infektion bestanden 
nicht. FORTNER hielt diese Erkrankungen fiir Haffkrankheit. Als beweisend 
konnen diese FaIle aber nicht angesehen werden, zumal eines der Versuchstiere 
an Staupe einging. 

Bei der Haffkrankheitswelle 1932/33 kamen aus auBeren Grunden Aale als 
Verbreiter der Haffkrankheit weniger in Frage. Es wandte sich der Verdacht 
anderen Fischen zu, besonders dem Zander. Dber groBere Untersuchungen 
mit Zander/iitterung bei Ratten und Katzen berichtet EICHHOLTZ. 13 Katzen 
gingen nach einmaliger Futterung mit den Fischen unter "den typischen Er­
scheinungen der Haffkrankheit" zugrunde. Ratten erwiesen sich als weniger 
empfindlich. Es sollen nicht aIle Zander giftig sein. Es konnte keine besondere 
Giftigkeit eines bestimmten Teiles des Fisches festgestellt werden. Auch gekochte 
Fische erwiesen sich als giftig. Die Leichenuntersuchung der Katzen durch 
KAIsERLING ergab die von ihm fur typisch gehaltenen Veranderungen. Dber 
Kontrollversuche wird nichts mitgetcilt. Sehr umfangreiche Katzenversuche 
wurden von BURGERS, BACHMANN und HETTCHE mitgeteilt. BACHMANN ver­
fiitterte an 31 Katzen Zander aus dem Frischen Haff. Die Tiere erhielten teils 
roh, teils gekocht, teilweise ganze Fische, teilweise nur bestimmte Teile, wie 
Kopf, Eingeweide usw. oder nur Extrakte aus Fischen. Von diesen Tieren 
erkrankten 26, davon nur 12 unter den fur typisch angesehenen klinischen Er­
scheinungen, 4 star ben an Pneumonie, bei 3 lieB sich eine Streptokokkeninfektion 
nachweisen und 7 zeigten uncharakteristische klinische Krankheitserscheinungen. 
7 Katzen wurden im Kontrollversuch mit Zandern aus dem Kurischen Haff 
gefuttert. Von ihnen starben 2 Tiere untcr Erscheinungen, die nicht an Haff­
krankheit erinnerten. Auch die Katzcn aus den BACHMANNSchen Untersuchungen 
wurden von KAISERLING untersucht. Bei der Mehrzahl der Tiere wurden die 
fur typisch gehaltenen histologischen Veranderungen gefunden. An 19 weitere 
Katzen wurden andere Ha//ische verfuttert, wie Brassen, Quappen, Kaulbars, 
Aale und P16tzen. Von diesen Tieren erkrankten 3 teils an Pneumonie, teils 
an Streptokokkeninfektionen und 2 an haffkrankheitsverdachtigen Symptomen. 
BACHMANN selbst ist in der Bewertung seiner Versuche sehr vorsichtig. Be­
merkenswert sind jedenfalls die graBen Verluste durch bakterielle Infektionen 
in allen seinen Versuchsreihen. Von 58 Tieren in den Fischfiitterungsversuchen 
starben II an Pneumonie und anderen Infektionen. Wenn weiter berucksichtigt 
wird, daB 51 Katzenversuchen mit Fischen aus dem Frischen Haff nur 7 Kontroll­
versuche gegenuberstehen, und daB auch von diesen Kontrolltieren, die mit 
Fischen aus dem Kurischen Haff gefuttert wurden, 2 Tiere eingingen, so durfte 
auch aus diesen Versuchen nicht mit Sicherheit zu schlie Ben sein, daB die Fische 
aus dem Frischen Haff den Katzen schlechter bekommen sind, als ihnen Fische 
anderer Herkunft unter gleichen Bedingungen bekommen waren. 

Auch ASSMANN und Mitarbeiter berichten uber Katzenversuche. Diese 
Versuche wurden so angestellt, daB gesunde Konigsberger Katzen in ein Haffdorf, 
in dem Haffkrankheit herrschte, gebracht wurden. Tiere, die hier fischfrei er­
nahrt wurden, erkrankten nicht. Die Katzen aber, die mit Zander, Quappen 
und BIcicn aus dem Frischcn Haff gefiittert wurden, erkrankten in einem graBen 
Prozentsatz unter denselben Zeichen wie die sog. haffkranken Katzen. Bei 
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diesen Tieren wurden zum Teil die beschriebenen Riickenmarksveranderungen 
gefunden, die wir aber nicht fiir spezifisch halten. Fische anderer Herkunft 
wurden in dieser Versuchsreihe nicht verfiittert. BURGERS berichtet dann noch 
iiber Fiitterungsversuche mit Quappenleber und bl, das aus Quappenlebern 
extrahiert wurde. Von 12 Katzen, die mit Leber gefiittert waren, starben 9. 
Sie wiesen klinisch und histologisch die sog. typischen Erscheinungen auf. lnter­
essanterweise starben auch samtliche 40 weiBe Mause, die mit Quappenleberol 
gefiittert wurden. Quappenleberol aus Swinemiinde und aus dem Kurischen 
Haff war im allgemeinen ungiftig bis auf eine Versuchsreihe, in der Tiere unter 
denselben Krankheitserscheinungen erkrankten, obgleich sie mit Quappen­
leberol aus dem Kurischen Haff gefiittert waren. Aus dem Quappenleberol des 
Frischen Haffs gewonnenen Fettsauren erwiesen sich im Mauseversuch als hoch­
giftig. Allerdings wurden diese Versuche erst Ende 1933 bzw. 1934 angestellt, 
als die Haffkrankheit bereits erloschen war. Bei der Veroffentlichung der 
BURGERSSchen Arbeit waren seine Untersuchungen noch nicht abgeschlossen. 

Wenn wir alle Fisch/utterungsversuche zusammennehmen und uns die Frage 
vorlegen, ob durch sie die Frage nach dem Haffkrankheitsgift geklart ist, so 
muB diese Frage allein deswegen verneint werden, weil sie im Tierversuch, 
wie wir gesehen haben, nicht beantwortet werden kann. Versuche an Menschen 
sind bisher kaum oder nur unzulanglich gemacht. lch seIber habe wahrend 
der Haffkrankheit 1932 teils am Frischen Haff, teils in Konigsberg Fische aus 
dem Frischen Haff in jeder Form auch roh gegessen, ohne krank zu werden. Aber 
ein paar negative Versuche besagten natiirlich nichts. Mir scheint aber auch noch 
nicht einmal die Frage eindeutig beantwortet, ob die Fische aus dem Frischen Haff 
im Tierversuch tatsachlich schlechter vertragen wurden als andere Fische ver­
tragen worden waren. Gegeniiber den scheinbar positiven Versuchen der Jahre 1932 
bis 33 diirfen die aus dem Jahre 1925 nicht iibersehen werden. Die Fiitterungsver­
Buche mit Aalen verliefen 1925 samtlich vollkommen negativ. Dabei sprachen 1925 
mindestens genau so viele und genau dieselben Griinde fiir eine ursachliche 
Bedeutung des Aalgenusses bei der Haffkrankheitsentstehung, die 1932 fiir eine 
ursachliche Bedeutung des Zandergenusses sprachen. Die Forderung nach ent­
sprechend umfangrcichen Kontrollversuchen mit Fischen anderer Herkunft ist 
bis jetzt offenbar von keinem Untersucher crfiillt. Wenn iiberhaupt Kontroll­
versuche angestellt wurden, waren sie entweder in der Zahl zu klein oder in 
ihrem Ergebnis nicht eindeutig. 

AuBer den Fischen wurden auch viele andere Stoffe, die als Trager des 
Haffgiftes in Frage kamen, im Tierversuch untersucht. LOCKEMANN untersuchte 
an verdachtigen Stellen die Luftschichten unmittelbar iiber der Wasseroberflache 
des Haffs. Enten, Kanarienvogel, Ratten, Mause, Meerschweinchen, die im Boot 
mit aufs Haff genommen wurden und bis zu 6 Stunden der Lu/t uber dem Wasser­
spiegel ausgesetzt waren, zeigten keine Vergiftungserscheinungen. Die aus dem 
Haffschlamm aufsteigenden Blasen wurden aufgefangen und im Laboratorium 
der Atemluft von Katzen und Meerschweinchen zugesetzt, ohne daB an den 
Tieren etwas Besonderes bemerkt wurde. BACHMANN und Mitarbeiter verfiitterten 
Haffluftkondensat an 2 Katzen und spritzten es Kaninchen und Mausen ein, 
ebenfalls ohne erkennbare Wirkung. 

Nach Verfiitterung von Ha//wasser aus der Nahe der Miindung des Konigs­
berger Abwasserkanals traten bei 3 von 4 Katzen in Versuchen von ASSMANN 



168 B. zu JEDDELOH: 

und Mitarbeitern Erscheinungen wie bei der sog. Katzen-Haffkrankheit auf. 
BURGERS beobachtete bei ahnlichen Versuchen mit Haffwasser keine Erkran­
kungen. FLURY konnte durch Fiitterung von Haffwasser bei verschiedenen 
Tierarten uI;lcharakteristische Vergiftungserscheinungen. hervorrufen. 

Eine besondere Bedeutung wurde von vielen Forschern der Ablauge der beiden 
Konigsberger Zellsto//abriken fiir die Entstehung der Haffkrankheit beigemessen. 
LOCKEl\lANN verfiitterte deswegen Zellstoffablauge mit der Schlundsonde an 
Katzen, Dabei wurde Appetitlosigkeit und Kachexie beobachtet. Nach Injektion 
bei Meerschweinchen traten an der Einspritzungsstelle Nekrosen auf, die 
Tiere starben. Haffkrankheitsverdachtige Zeichen wurden aber bei den Tieren 
nicht beobachtet. Ausgedehnte Versuche mit der Zellstoffablauge machten 
BACHMANN und Mitarbeiter. Sie verfiitterten entgeistete Lauge, beliiftete, 
neutralisierte, neutralisierte und beliiftete, Lauge plus Oxydationsmittel sowie 
Bodenfiltrat von Lauge. Diese Versuche wurden an 25 Katzen gemacht. Die 
5 Tiere, die beliiftete Lauge erhielten, blieben gesund, in allen iibrigen Versuchen 
traten aber mehr oder weniger haufig Todesfalle ein. Von diesen wurden nur 5 
auch klinisch fiir typische sog. Haffkrankheitsfalle gehalten. 4 dieser Katzen 
hatten Ablauge plus Oxydationsmittel erhalten. 3 Tiere starben unter un­
charakteristischen Erscheinungen, 5 erkrankten an Pneumonie oder Strepto­
kokkeninfektion. Ahnlich mehrdeutig sind die Fiitterungsversuche mit Proben 
aus dem Konigsberger Abwasserkanal. Dabei waren 7 Katzen im Versuch. Es 
wurden teils die ablaugereichen nachtlichen Abwasser, teils die Tagesabwasser 
mit einem erheblich niedrigeren Ablaugengehalt untersucht. 2 Tiere starben 
an Empyem, ein sog. typischer Haffkrankheitsfall trat auf. Dialysat von Zellstoff­
ablauge wurde von FORTNER und Mitarbeitern an Katzen ohne ein positives 
Ergebnis verfiittert. 

Bei allen geschilderten Tierversuchen mit Zellstoffablaugen oder Konigs­
berger Abwassern wurden Kontrollversuche so gut wie iiberhaupt nicht durch­
gefiihrt. Urn eine besondere Giftigkeit der gepriiften Fliissigkeiten zu beweisen, 
hatten ahnliche Substanzen anderer Herkunft in ihrer Wirkung auf Katzen 
gepruft werden miissen. Erst wenn gleichzeitige Parallelversuche mit Ablaugen 
anderer Zellstoffabriken oder mit Abwasser anderer Stadte negativ ausgefallen 
waren, wiirde der Beweis einer tatsachlichen besonderen Giftigkeit der Konigs­
berger Zellstoffablauge oder der Konigsberger Abwasser erbracht worden sein. 

Die Versuche wurden aber nicht nur mit den Fliissigkeiten selbst, sondern auch 
mit dem aus ihnen abgeschiedenen Schlamm vorgenommen. SELTER injizierte 
Mausen Ausziige aus Haffschlamm aus verschiedenen Gegenden des Haffs. 
Waren diese Ausziige gekocht, so wurden sie reaktionslos vertragen. Nach 
Einspritzung ungekochter Ausziige starben die Tiere an Sepsis. LOCKEMANN 
sah bei Schlammfiitterung an Katzen und Meerschweinchen keine Krankheits­
zeichen, die auf Haffkrankheit deuteten. Auch ahnliche Fiitterungsversuche 
von PULEWKA bei jungen Katzen und Kaninchen verliefen negativ. Einspritzung 
von Schlammextrakten bei Katzen, Ratten und Meerschweinchen fiihrte zu 
Nekrosen, Fieber und Gastroenteritis (LOCKEMANN). Es diirfte sich wohl 
urn Sepsis gehandelt haben. Besonders interessant sind die Untersuchungen 
von KAISERLING. Er konnte durch Einspritzung von sterilem oder unsterilem 
Schlammfiltrat bei jungen Katzen die sog. Haffkrankheit erzeugen. Der Schlamm 
war an Stellen des Haffs entnommen, wo auch verdachtige Aale gefangen waren. 



Haffkrankheit. 169 

Kontrollversuche mit Filtraten aus Schlamm, der aus dem Metgether Klar­
becken des Konigsberger Abwasserkanals stammte, ergaben keine Erkrankung. 
Die Giftigkeit der Haffschlammproben soIl im Laufe der Monate allmahlich 
abgenommen haben. Es ist li!ehr zu bedauern, daB diese Versuche von KAISERLING, 
auf deren Bedeutung immer wieder hingewiesen wurde, nicht eingehend ver­
offentlicht sind. Auffallig ist jedenfalls, daB aU,ch die Einspritzung unsteriler 
Filtrate zur sog. Haffkrankheit gefiihrt hat und nicht zu Sepsis. Immerhin muB 
damit gerechnet werden, daB hier tatsachlich eine besondere Giftigkeit der Haff­
schlammproben vorlag. Wahrend die oben mitgeteilten Fiitterungsversuche 
mit Haffschlamm negativ ausfielen, berichteten ASSMANN und Mitarbeiter iiber 
Katzenerkrankungen, die mit Lahmungen usw. einhergingen, in 2 von 3 Fallen, 
nach Verabreichung von Schlamm, der aus dem Abwasserkanal stammte. EICH­
HOLTZ aber verfiitterte Schlamm der gleichen Herkunft "pfundweise" an Katzen, 
ohne daB die Tiere krank wurden. Auch BACHMANN und Mitarbeiter stellten 
Schlammversuche an. Frischer Schlamm aus dem Moditter Absitzbecken des 
Abwasserkanals wurde von einer Katze vertragen, dagegen starb ein anderes Tier, 
das mit Trockenschlamm derselben Herkunft gefiittcrt war, unter uncharakte­
ristischen Erscheinungen. Schlamm von der Kanalmiindung wurde teils gut ver­
tragen, teils starben Tiere, die mit Atherextrakten dieses Schlammes gefiittert 
wurden, unter uncharakteristischen Symptomen. Schlamm aus dem Haff selbst 
wurde, bis auf einen Todesfall an Streptokokkeninfektion, von mehreren Katzen 
gut vertragen. Ein einziges Kontrolltier, das mit Schlamm aus dem Kurischen 
Haff behandeIt war, blieb ebenfalls gesund. FLURY konnte, wie mit Haffwasser, 
so auch mit Haffschlamm bei Tieren uncharakteristische Vergiftungen erzeugen. 
FLURY und NEUBERGER erzielten bei Katzen und Meerschweinchen einen ana­
phylaktischen Shock, wenn sie geringe Mengen von sterilem Schlammextrakt 
solchen Tieren intravenos spritzten, die entweder vorher langere Zeit mit 
Schlammausziigen gefiittert waren, oder solche vorher injiziert erhalten hatten. 

Wenn wir aIle Ergebnisse der Schlammpriifungen zusammennehmen, so 
kommen wir auch hier durchaus nicht zu einem klaren Bild. Die Ergebnisse 
der cinzelnen Forscher widersprechen sich teilweise sehr. So ist der Abwasser­
kanalschlamm nach ASSMANN und Mitarbeitern giftig, nach EICHHOLTZ voll­
stan dig ungiftig. KAISERLING benutzte Abwasserkanalschlamm als Kontrolle 
gegeniiber seinen positiven Versuchen mit Haffschlamm. Er konnte keine Giftig­
keit des Abwasserkanalschlammes feststellen. BACHMANN und Mitarbeiter 
erzielten weder mit Abwasserkanalschlamm noch mit Haffschlamm sog. Katzen­
Haffkrankheit. Allerdings gingen auch bei diesen Versuchen mehrere Tiere ein. 
So scheint mir auch in der Frage der besonderen Giftigkeit des Haffschlammes und 
des Schlammes aus dem Abwasserkanal noch vieles unklar zu sein. 

Zur KHirung der }'rage, ob die Haffkrankheit iibertragbar ist von einem 
Menschen auf den anderen oder aufs Tier oder zwischen Tieren wurden 'Ein­
spritzungsversuche mit Blut und Urin gemacht. LOCKEMANN spritzte Blut eines 
frisch Haffkranken einer Ratte ohne ein positives Ergebnis ein, Katzen und Meer­
schweinchen vertrugen intraperitoneale Seruminjektionen von Haffkranken. 
ASSMANN und Mitarbeiter konnten die fiir typisch gehaltenen Erscheinungen 
bei Katzen hervorrufen sowohl mit Einspritzung von Blut haffkranker Menschen 
wie auch mit Blut erkrankter Katzen. Intraperitoneale Einspritzung von 
Blut eines haffkranken Menschen bei einem Rhesusaffen dagegen wurde gut 
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vertragen (ASSMANN). BURGERS und Mitarbeiter konnten diese Ergebnisse der 
ASSMANNschen Katzenversuche bei Kaninchen, Katzen, Affen, Mausen und Ka­
narienvogeln nicht bestatigen, gleichgiiltig, ob sie Blut yom Menschen oder 
der kranken Katze nahmen. Nur eine Katze erkrankte, zwar nicht mit den typi­
schen klinischen Erscheinungen, aber mit einem sog. typischen histologischen 
Befund. Die Blutiibertragungsversuche fiihrten also zu keinem eindeutigen 
Ergebnis. Die mit Drin angestellten Versuche verliefen dagegen samtlich 
negativ bei Verfiitterung wie auch bei Einspritzung bis auf einige banale In­
fektionen, die nach Einspritzung beobachtet wurden (LOCKEMANN, BURGERS). 
Versuche von NEUBERGER bei Katzen und Meerschweinchen mit parenteraler 
Zufuhr von Drin haffkranker Patienten anaphylaktische Symptome hervor­
zurufen, gelangen nicht. 

Die sog. Harzsauretheorie· der Haffkrankheitsentstehung wurde von STOELTZ­
NER auf Grund tierexperimenteller Ergebnisse aufgestellt. Auf diese Theorie 
wird bei Besprechung der iibrigen Theorien ausfiihrIich eingegangen. Hier 
werden nur die Ergebnisseder entsprechenden Tierexperimente mitgeteilt. 
Es wurden Aale, die aus dem Kurischen Haff stammten, im Aquarium mit 
Harzsei/en vergiftet. Diese vergifteten Aale sollten die typischen Zeichen der 
Aal-Haffkrankheit gezeigt haben. Sie schwammen unsicher und torkelnd. 
lch habe schon weiter oben darauf hingewiesen, daB als sicher gelten kann, 
daB eine Haffkrankheit bei Fischen nicht vorkommt. FLURY bezeichnet die Mit­
teilung iiber haffkranke Aale als "geradezu grotesk". Mit so vergifteten Aalen 
wurden 10 Katzen gefiittert. Aile 10 Katzen, die nie im Gebiet des Frischen 
Haffs gewesen waren, erkrankten unter den Zeichen der sog. Katzen-Haffkrank­
heit. Histologisch wurde bei dies en Tieren, wie bereits erwahnt, von KAISERLING 
cbenfalls typische Haffkrankheit diagnostiziert. Kontrollversuche wurden von 
STOELTZNER nicht mitgeteilt. Spater hat STOELTZNER noch einmal die gleichen 
Versuche vorgenommen. Das zweitemal gelangen sie aber nicht so prompt, 
es traten nicht die typischen kIinischen Erscheinungen auf, der histologische 
Befund soIl aber auch bei diesen Tieren typisch gewesen sein. Die Versuche 
von STOELTZNER sind mehrfach nachgepriift worden, zum Teil unter peinlicher 
Einhaltung der STOELTZNERschen Versuchsvorschriften. Es gelang keinem 
Dntersucher, die STOELTZNERschen Ergebnisse zu bestatigen. FORTNER, OTTO 
und v. BULOW konnten zwar ebenfalls Fische leicht mit Harzsauren vergiften­
dagegen vertrugen Katzen sowohl die vergifteten Fische wie auch direkt ver­
fiitterte Harzsauren bzw. -seifen. Auch BACHM,ANN gelang es nicht, die Versuche 
zu reproduzieren, einige seiner Tiere starben an uncharakteristischen Erschei­
nungen. Diese Ergebnisse stehen iibrigens vollstandig im Einklang mit den 
Erfahrungen der menschlichen Pathologie. Harzsauren werden von Menschen 
in verhaltnismaBig groBen Dosen anstandslos vertragen. 

Es wurden noch einige weitere chemisch wohlcharakterisierte Substanzen 
in ihrer Wirkung auf Katzen untersucht. Von 6 Tieren, die von BACHMANN 
mit phenylhydrazinvergifteten Aalen gefiittert wurden, star ben 2 unter un­
charakteristischen Erscheinungen. I vanillinvergiftete Katze zeigte kIinisch 
wie histologisch die typischen Zeichen der sog. Katzen-Haffkrankheit. Der 
gleiche Befund wurde auch bei 2 von 4 Katzen erhoben, die mit Pyrogallol 
vergiftet waren. Diese Tatsache ist deswegen so bemerkenswert, weil, wie BACH­
MANN selbst betont, Pyrogallol alsHaffkrankheitsgift nicht in Frage kommen kann, 
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da es in der Zellstoffablauge nicht vorkommt. Gerade die Pyrogallolvergiftung 
der Katze zeigt so recht deutlich, auf wie schwachen FiiBen die ganzen Katzen­
versuche zur Ergriindung der Haffkrankheitsentstehung stehen. 

Aus den Tierbeobachtungen und -versuchen konnen also folgende Schlusse 
gezogen werden: Es ist wahrscheinlich, daB dieselbe Schadlichkeit, die beim Men­
schen die Haffkrankheit hervorruft, auch bei Tieren zu Erkrankungen fiihren 
kann. Das darf sowohl fiir einige Vogelarten wie auch fiir eine Reihe von Sauge­
tieren angenommen werden. - Es bestehen iibrigens keine Anzeichen dafiir, 
daB eine Haffkrankheit auch bei Wiederkauern und bei Pferden vorkommt. - Wir 
konnen diese "Tier-Haffkrankheit" aber bis jetzt noch nicht sic her von anderen 
Krankheitszustanden unterscheiden. Die zahlreichen Tierversuche haben, wenn 
man sie aIle zusammen betrachtet, bisher fur keinen Stoff und fiir kein Produkt 
des Frischen Hafts den Beweis einer besonderen Giftigkeit gegeniiber entsprechenden 
Stotten und Produkten anderer Herkunft erbracht. Dieser SchluB widerspricht 
zwar den Anschauungen der meisten Forscher, die sich experimentelI mit der 
Erforschung der Haffkrankheit beschaftigt haben. Trotzdem ist meines Er­
achtens ein anderer SchluB nicht moglich, wenn man die Ergebnisse alIer bekannt­
gewordenen Versuche und Untersuchungen zusammenstelIt. Da es den meisten 
Autoren als erwiesen gilt, daB jedenfalIs Fisehfiitterung bei Katzen zu Haff­
krankheit gefiihrt hat, moehte ieh aueh hier noeh einmal betonen, daB aIle ent­
sprechenden Tierversuche wah rend der HaffkrankheitswelIe 1925 vollkommen 
negativ ausgefallen sind, und daB die schein bar positiven Versuche 1932/33 
sich auch anders erklaren lassen (Staupe). Da die Haffkrankheit bei Tieren nicht 
sic her diagnostiziert werden kann, kann die Frage, ob ein Stoff die spezifisehe 
Schadlichkeit der Haffkrankheit enthalt, bis jetzt im Tierversuch nicht beant­
wortet werden. Die Tierversuche haben bis jetzt keinen wesentlichen Beitrag 
zur Klarung der Frage nach der Entstehung der Haffkrankheit gebracht. 

Atiologie der Haffkrankheit. 
Der erste Eindruck, den ein jeder Beobachter der Haffkrankheit hat, ist, 

daB die Menschen sieh ihre Haffkrankheit ganz vorwiegend auf dem Haff selbst 
holen. Dieser Eindruck war fast zwingend, wenn man sah, wie die Haffkranken 
von ihren Booten an Land geholt wurden und wie andere Fischer erkrankten, 
wenn sie nach dem Fischfang noch mit ihren Booten beschaftigt waren. Wir 
haben gesehen, daB im Haffgrund mancherIei Faulnisvorgange stattfinden konnen. 
Dadurch kann die Luft iiber dem Wasser unter Umstanden auch besondere 
Geriiche annehmen. Was liegt naher, als daB die Ursache der Haffkrankheit in 
gasfOrmigen Schadlichkeiten gesucht wurde. In den ersten Arbeiten iiber die 
Haffkrankheit finden wir fast ausschlieBlich die Annahme der Gasnatur des 
"Haffgiftes". LENTZ, ein besonders eifriger Verfechter der "Gastheorie", halt 
die Annahme fiir zwingend notwendig, daB ein unbekanntes Gas die Ursache 
der Haffkrankheit ist. Dafiir solIte besonders die Tatsache sprechen, daB die 
Haffkrankheit immer nur in den Orten gehauft auftrat, denen gerade durch ent­
sprechende Winde die Haffluft zugetragen wurde. Wir haben oben gesehen, 
daB es sieh hier um einen Beobachtungsfehler handelt. WOLTER glaubt mit 
seiner bereits erwahnten Statistik die Gasnatur des Haffgiftes erwiesen zu haben. 
Von seinen 502 Fallen wohnten nur 25 weiter als 1 km vom Haff entfernt. 
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Diese Tatsache, zusammen mit der groBen Erkrankungszahl der Fischer (314 von 
den 502 FiiJIen), soll sich nach WOLTER nur so erklaren lassen, daB "eben vorzugs­
weise nur solche Person en erkrankt sind, die sich der liber dem Haff lagernden 
gasfOrmigen Krankheitsursache ausgesetzt haben". Diese Statistik vernachlassigt 
aber vollig die Morbiditat der verschiedenen Menschengruppen. Bei den Bagger­
arbeitern, die doch auch auf dem Haff arbeiten, ist die Morbiditat auBerordentlich 
gering. Sie ist nicht groBer als etwa bei den Landarbeitern. Erkrankungen bei 
Paddlern und den vielen Sportseglern kamen nicht vor. Deswegen wurde 
besonders von LENTZ die Hilfsannahme gemacht, die Schadlichkeit befinde sich 
nur in den untersten Luftschichten unmittelbar liber dem Wasser. Und es sollten 
daher auch nur die Fischer erkranken, die sich beim Einziehen der Netze auf die 
Wasseroberflache herausblickten. Diese Behauptung konnte oben bereits wider­
legt werden. Cberhaupt scheint mir diese Hilfsannahme wenig liberzeugend. 
Denn einmal wird von diesen Autoren angenommen, die Schadlichkeit konne 
mit der Luft bis 20 km weit liber Land getrieben werden (Faile in Hermsdorf 
und Lauterba9h nach LENTZ). Auf der anderen Seite soil bereits in einer Hohe 
von 1-2 m liber dem Wasserspiegel das "Gift" nicht mehr vorkommen (LENTZ), 
wo doch die standigen Winde auf dem Haff - in der WILLERSchen Tabelle sind 
beispielsweise wahrend des Hohepunktes der Haffkrankheitswelle vom 2.-6. Sep­
tember 1924 morgendliche Windstarken von 3-5 eingetragen - die Luft gut 
durcheinandermischen werden. So bestechend die Gastheorie auf den ersten 
Blick erscheint, so lassen sich also doch gegen sie wichtige Einwande machen. 

Ein gasformiges Haffgift mliBte wohl durch chemische Umsetzungen, sagen 
wir z. B. Faulnisvorgange im Haffgrund, entstehen. Faulnisvorgange gibt es 
in vielen Gewiissern, ohne daB sie zu Krankheiten gefiihrt hatten. 1m Frischen 
Haff liegen die Dinge aber insofern besonders, als die erheblichen Verunreini­
gungen mit den Konigsberger Abwassern und denen der beiden Zellstoffabriken 
hinzukommen. Diese Verhaltnisse simI oben ausflihrlich besprochcn. Der 
Yerdacht rich tete sich vor all em gegen den Arsengehalt der Abwasser. Das 
"Haffgift" solltc eine gas/ormige Arsenverbindung sein. In dieser Richtung 
wurden umfangreiche Untersuchungen vorgenommen. Diese Untersuchungen 
verliefen zunachst positiv. Arsen wurde im Haffwasser, im Schlamm, im Blut 
und Urin der Haffkranken, in Haffischen und vor allem auch in Luft nachgewiesen, 
die durch Haffwasser geleitet war. Damit erschien also auch der besonders 
wichtige Nachweis fllichtiger Arsenverbindungen im Haffwasser gelungen. Diese 
Untersuchungen wurden 1924 von JUCKENACK und BRllNING angestellt. Die 
sog. Arsentheorie der Haffkrankheit wurde daraufhin, besonders von LENTZ, 
verteidigt. Die JUCKENAcKschen Untersuchungen wurden in groBem Umfang 
von LOCKEMANN und seinen Mitarbeitern wiederholt. Unter verschiedensten 
Bedingungen gelang es ihnen niemals, at:ch nur Spuren fliichtiger As-Verbin­
dungen im Haffwasser nachzuweisen. Weiter aber gelang es LOCKEMANN -
wie mir scheint liberzeugend - nachzuweisen, daB das positive Ergebnis 
Jl'CKENACK~ lediglich auf einer Verunreinigung der benutzten Chemikalien 
beruhte. Bedeutungsvoll sind auch die Untersuchungen MEERWEINR, der vom 
Marz bis J uli 1925, also zu einer Zeit, als es ziemlich viel Haffkranke gab, mit 
einer automatischen Einrichtung ununterbrochen die Luft liber dem Haff auf 
arsenhaltige Verbindungen filtrierte und dabei ein vollstandig negatives Resultat 
haUe. Dazu kommcl1 aber 110ch einige andere sehr gewichtige Einwande gegen 
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die Arsentheorie. DaB die Haffkrankheit eine einfache Arsenwasserstoffvergiftung 
ist, konnte nach dem Krankheitsbild ohne weiteres ausgeschlossen werden. 
Man sprach also von unbekannten organischen Arsenverbindungen. Nun wird 
aber die Giftigkeit in Frage kommender organischer As-Verbindungen von ver­
schiedenen Autoren lebhaft bestritten. So bleiben Mause und Meerschweinchen 
in einer Atmosphare, die reichlich Arsenverbindungen enthalt, die durch den 
Pilz Penicillium brevicaule gebildet wurden, ganz gesund, solange man dafiir 
sorgt, daB geniigend Sauerstoff vorhanden ist (JOACHIMOGLU und SPINNER). 
Ein so ausgezeichneter Kenner der Giftgase, wie FLURY, hat schwerste Be­
denken gegen die Arsentheorie. Die niederen Vertreter der organischen Arsen­
verbindungen seien leicht oxydierbar, wahrend die "hohermolekulartin" wenig 
fliichtig seien. Die Wirkung von Huriderten bekannten Arsenderivaten erinnere 
nicht an die Haffkrankheit. Einen weiteren schweren StoB erhielt die Arsen­
theorie als GOY und RUDOLF nachwiesen, daB der As-Gehalt des Wassers 
und des Schlammes im Frischen Haff dieselbe GroBenordnung hat wie im 
Kurischen Haff. LOCKEMANN konnte zeigen, daB die As-Werte des Frischen 
Haffs dieselbe GroBenordnung haben wie die der Berliner Gewasser. Nur im 
Abwassergraben seIber liegen die As-Werte wesentlich hoher. Der As-Gehalt 
der Fische kann als "physiologisch" bezeichnet werden. Dasselbe gilt fiir die 
Befunde im Blut und Urin haffkranker Menschen. Ais nur mehr arsenarmer 
Schwefelkies in den Zellstoffabriken verwandt wurde, nahm zwar der As-Gehalt 
des Abwasserkanals erheblich abo 1m iibrigen Haff aber stiegen die Werte 
in den Grundproben eher an. Riickblickend kann also festgestellt werden, daB 
die As-Gastheorie im wesentlichen auf den Befunden von JUCKENACK und 
BRUNING gegriindet ist. Diese Befunde beruhten aber sehr wahrscheinlich auf 
einem Untersuchungsfehler. Es darf daher wohl mit MATTHES gesagt werden, 
daB die As-Theorie jeder Stiitze entbehrt. 

Die Annahme, daB das Haffgift gasfO'rmig ist, ist damit aber nicht widerlegt, 
wenn auch die oben fiir die Gastheorie angefiihrten Beweisgriinde wenig stich­
haltig erscheinen. Allerdings, die Haffkrankheitsfalle, die in Konigsberg ein­
wamllrei festgestellt wurden, konnen wohl kaum auf Gaseinatmung zuriickgefiihrt 
werden. Trotzdem hallen auch diese FaIle Beziehungen zum Frischen Haff. 
Soweit uns bekannt ist, haben samtliche Personen, die, ohne mit dem Haff in 
Beriihrung gekommen zu sein, haffkrank wurden, kurz vorher Haffische gegessen. 
Die eifrigen Verfechter der Gastheorie haben :lur Erklarung dieser FaIle die An­
nahme gemacht, daB das gasformige Haffgift auch von Fischen gespeichert 
werden kann. Wir werden auf diese Frage noch zuriickkommen. Zur Zeit 
steht die "Fischtheorie" der Haffkrankheitsentstehung ganz im Vordergrund. 

Es ist ganz interessant, daB 1924 die Fischtheorie allgemein abgelehnt wurde 
mit der Begriindung: Der groBere Teil der Haffische wird in der Provinz gegessen. 
Sind die Fische Trager des Haffgiftes, so miiBten in Konigsberg viele Haffkrank­
heitsfiilIe aufgetreten sein. 1924 wurden aber in Konigsberg, soweit wir wissen, 
uberhaupt keine FaIle beobachtet. Die Situation anderte sich, als 1925 die ersten 
l<'alle in Konigsberg bekannt wurden, die, wie gesagt, lediglich auf dem Umweg 
uber den GenuB von Haffischen, und zwar zunachst von Aalen, !nit dem Haff 
in Beriihrung gekommen waren. Auf Grund dieser FaIle waren selbst die eifrigsten 
Anhanger anderer Theorien davon iiberzeugt, daB Aale die Haffkrankheit 
unter Umstanden iibertragen konnen. Die Konigsberger Haffkranken hatten 
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teilweise sehr groBe Portionen Fisch gegessen. Sollte die Haffkrankheit vielleicht 
nur nach GenuB groBer Fischmengen auftreten konnen, nach Mengen, wie sie 
in der Stadt im allgemeinen nicht gegessen werden 1 Wie groB ist iiberhaupt 
der FischgenufJ der Haffanwohner? Diese wichtige Frage finden wir in der schon 
mehrfach zitierten Arbeit von HABs, wenigstens fiir das Dorf Peyse, bearbeitet. 
Wir diirfen annehmen, daB die VerhiiJtnisse in den anderen Haffdorfern grund. 
satzlich ahnlich Hegen. HABS teilt den Verbrauch einer Fischer- und einer 
Landarbeiterfamilie (Menschen, die an Land arbeiten) pro Kopf an Kartoffeln, 
Zucker, Mehl, Brot, Fleisch, Butter, Schmalz und Margarine mit, errechnet 
aus dem Durchschnitt von jeweils 10 Familien. Dabei ergibt sich ein ahnlicher 
Verbrauch in beiden Gruppen. Nur ist der Verbrauch von Kartoffeln, Mehl, 
Fleisch und Schmalz in den Landarbeiterfamilien etwas geringer. Es ergibt sich 
ein taglicher Calorienverbrauch pro Kopf einer Fischerfamilie von 2600, pro Kopf 
einer Arbeiterfamilie von 2300. Dazu kommen dann noch die gegessenen Fische. 
Der Verbrauch an Fischen laBt sich nicht zahlenmaBig genau erfassen. 'Eine 
Fischerfamilie mit 2 Erwachsenen und 5 Kindern z. B. verzehrte bei taglich 
2-3 Fischmahlzeiten 8 Pfund Fisch pro Tag. Dieser Wert diirfte vom Durch­
schnitt nicht sehr abweichen. Aber auch der FischgenuB einer Landarbeiter­
familie diirfte in derselben GroBenordnung liegen. Denn Fische sind in den 
Haffdorfern das billigste Nahrungsmittel. Wiirden die Landarbeiter wesentlich 
weniger Fisch essen als die Fischer, so miiBten sie ihren Energieverbrauch, 
der von dem der Fischerbevolkerung nicht sehr abweichen kann, auf anderem 
Wege decken. Ihr Verbrauch an Brot und Kartoffeln usw. ist aber nicht groBer 
als der der Fischer. Andererseits ist aber sogar sicher, daB gerade zur Zeit der 
Haffkrankheit - wenigstens im Herbst 1932 - der FischgenuB der Land­
arbeiter eher groBer war als sonst, weil sie die Fische wegen Absatzschwierigkeiten 
oft von den Fischern geschenkt bekamen. Die Haffbevolkerung glaubte vielfach 
nicht recht an die Fische als Trager des Haffgiftes, weil ja Frauen und Kinder, 
die sich auch vorzugsweise von Fischen ernahren, kaum erkrankten. Es ist viel­
fach die Ansicht geauBert worden, Kinder erkrankten nicht, weil sie weniger Fisch 
aBen als Erwachsene. Die Auffassung ist sicher falsch. Kinder im Wachstums­
alter essen, wie jeder weill, oft mehr als ein Erwachsener. Ohne Zweifel Wurde in 
vielen Fischerfamilien der lfischgenuB wahrend der ganzen Haffkrankheitswelle 
nicht eingeschrankt. Der Fischverzehr der Fischer seIber ist verschieden, je nach 
der Fangart, die sie betreiben. Und diese wieder hangt von der Jahreszeit 
abo Wahrend der Keitelzeit vom Juni bis September sind die Fischer die ganze 
Woche auf dem Haff. Sie kommen erst zum Sonntag wieder in ihren Hafen. 
Es wird daher die Verpflegung fUr die ganze W oche mitgenommen. Nahere 
Angaben dariiber finden sich bei HABS. Selbstverstandlich wird von dem ge­
fangenen Fisch reichlich gegessen, gekocht, gebraten und Aale auch roh. Anders 
aber ab Oktober. Jetzt fahren sie immer nur fUr einen halben Tag aus. Dabei 
nehmen sie Brote mit. Warme Mahlzeiten nehmen sie nur zu Hause ein. Rohe 
Fische werden auch nicht mehr gegessen. In dieser Zeit essen die Fischer also 
eher weniger Fisch als ihre AngehOrigen zu Hause. 

Diese Aufstellung spricht also eigenntlich nicht sehr fUr die Fischtheorie. 
Jedenfalls gibt sie keine Erklarung fUr die sehr ungleiche Morbiditat der ver­
schiedcnen Gruppen der Haffanwohner. Ja es wurde sogar behauptet, daB 
mehrere erkrankte :Fischer angegeben hatten, sie aBen gar keine Fische. Daraus 
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wurde dann der SchluB gezogen, daB FischgenuB keine notwendige Voraus­
setzung der Haffkrankheitsentstehung sei. Hiergegen hat besonders LOCKEMANN 
eingewandt, daB es ganz unglaubhaft sei, wenn Fischer behaupten, daB sie keine 
Fische aBen. Solche Angaben sind zweifellos nur in der verstandlichen Absicht 
gemacht, nichts auf die Fische kommen zu lassen. Es gilt meines Erachtens heute 
wie friiher uneingeschrankt der sehr wichtige Satz, daB bis ietzt kein Fall von Haff­
krankheit bekanntgeworden ist, bei dem sich FischgenufJ kurz vor Beginn der Er­
krankung mit Sicherheit ausschliefJen liifJt. Dieser Satz ist deswegen so bedeutungs­
voll, weil er eigentlich die einzige uns bisher bekannte Tatsache enthalt, die aIle 
FaIle von Haffkrankheit miteinander verbindet. Er verliert auch nicht dadurch 
an Bedeutung, daB er die Haffkrankheitsverbreitung keineswegs restlos klart. 
Fiir die HaffkrankheitsfiHle weiter ab vom Haff, etwa in Konigsberg, gibt 
es kaum eine andere Erklarungsmoglichkeit, als daB sie durch den GenuB von 
Haffischen entstanden sind. Gerade in diesen Fallen lieB sich ausnahmslos der 
unmittelbar vorhergehende FischgenuB nachweisen. Und zwar kamen die ver­
schiedensten Fischarten in Frage. Der FischgenuB war oft iiberreichlich. Die 
Fische wurden in den verschiedensten Zubereitungen gegessen, gekocht, gebraten, 
in Gelec oder auch gerauchert, nur ausnahmsweise roh. 

Roh wird cigentlich nur der Aal gegessen, und zwar in Form eines sehr schmackhaften 
Salates. Der Aal wird wie eine Gurke in feine Scheiben geschnitten und mit Essig, Pfeffer 
und Salz usw. zurechtgcmacht. 

1924-1926 kam vor allem der Aal als Dbertrager der Haffkrankheit in Frage. 
Der Aal wird im Haff in sehr groBen Mengen gefangen. So wird der Ertrag 

in der Zeit vom 1. Mai bis 15. Oktober 1926 auf 500000 kg gcschatzt. Der 
Aal wird ab April bis etwa Ende Juli (LOCKEMANN) vorwiegend in den flachen 
Uferwassern, sog. Holmen, in Sacken und Kor-ben gefangen. Ab Ende Juli zieht 
der Aal ins tiefere Wasser. Rier wird er vor allem von den groBen sog. Angel­
kahnen aus mit dem Keitelgarn gefangen. Das ist ein Schleppnetz, das nur 
von einem Kahn gezogen wird. Diese Fangmethode ist nur vom 1. Juni bis 30. Sep­
tember erlaubt. In der Keitelzeit bleiben die Fischer dic ganze Woche auf dem 
Haff. Sie entfernen sich dabei weit von ihrem Heimatsort. 1m Spatherbst 
werden nur mehr wenig Aale gefangen. Ab Oktober sind kaum noch Aale zu 
erhalten. Ab Oktober, also nach beendeter Keitelzeit, werden vor allem Zander 
gefangen, dann aber auch Kaulbarse, Quappen, Bressen usw. 1932 kam also 
AalgenuB als Haffkrankheitsursache kaum mehr in Frage. Meist gaben die 
Kranken an, vorher Zander gegessen zu haben. AIle diese Fische werden vor­
wiegend oder ausschlieBlich auf dem offenen Haff gefangen. Der Fang geschieht 
von groBeren Kahnen, sog. Garnsicken, aus mit dem groBen sog. Herbstgarn. 
Dieses Netz wird von zwei Fahrzeugen gezogen. Aus einer Aufstellung bei 
LOCKEMAJIo'"N ist zu entnehmen, wie die groBen Kahne, Angelkahne und Garn­
sicken, sich auf die Dorfer des Unterhaffs bis zur Linie Passarge-Narmeln 
verteilen: 91 entfallen auf das Nordufer von Fischhausen bis GroB-Heydekrug, 
in Brandenburg sind es 10, in Alt-Passarge 12 und in Rosenberg und Deutsch­
Bahnau nur 4 und 2. Es ist immerhin sehr bemerkenswert, daB in den 
Dorfern, die die groBte Zahl groBer Kahne besitzen, und die daher vorwiegend 
den Fang auf dem offenen Haff betreiben, die Haffkrankheit in allen Wellen 
am starksten verbreitet war, und zwar nicht nur absolut, sondern offenbar 
auch relativ zur Bevolkerungszahl. Weiter ist es in diesem Zusammenhang 
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auffiiJlig, daB 1925 im Mai die Haffkrankheit vor allem am Sudufer verbreitet 
war. Hier wird besonders die Holmfischerei betrieben. Am Nordufer traten aber 
erst mit Beginn der Keitelzeit reichlichere FaIle auf, also zu einer Zeit, als 
die groBen Kahne in Tatigkeit traten. 

Sobald man in den Fischen die eigentlichen Trager des Haffgiftes sucht, 
ist fur die Erfassung des Krankheitsherdes nicht so sehr die Zahl der Krankheits­
falle in den einzelnen Dorfern von Bedeutung als vielmehr die Herkunft oder 
der Fangort der Fische. Der Fangort ist bei den Holmaalen und bei den im 
Herbst gefangenen Fischen leicht festzustellen. Wenn die Fischer taglich aufs 
Haff fahren, werden sieaus Zeitersparnis nur in der niiheren Umgebung ihres 
Heimathafens fischen. In der Keitelzeit 1st der Fangort der Fische dagegen 
kaum zu bestimmen, weil die Fischer ja die gauZe Woche drauBen sind und in 
allen Gebieten des Haffs fischen. In der Herbstwelle 1932, die erst nach der 
Keitelzeit richtig begann, war also die Bestimmung des Fangortes der Fische 
leicht moglich. HABS hat diese Erhebungen gemacht. Seine Aufstellung gewinnt 
ihren Wert erst durch die Tatsache, daB auBer den Aalen, die aber im Herbst 
1932 nicht mehr gefangen wurden, die Haffische ihren Standort festhalten. Das 
kann z. B. daraus geschlossen werden, daB ansteckende Erkrankungen oft nur 
bei Fischen in einem kleinen umschriebenen Bezirk gefunden werden. HABS 
teilt das Haff in 4 Fangbezirke ein (s. Abb. 1). Bei den Fischern, die im Fang­
bezirk 2 fischten, das ist das Haff etwa zwischen Peyse, Kahlholz und Neutief, 
betrug die Morbiditiit 20 %, im Bezirk 1, der sich ostlich an den zweiten Bezirk 
anschlieBt, betrug sie 3 %, im Bezirk 3, westlich vom 2. Bezirk bis zur Hohe 
von Narmeln, 2% und im Oberhaff 1 %. Von den 31 Landfiillen aBen 23 Fische 
ebenfalls aus Fangbezirk 2, 2 aus Bezirk 1 und 6 aus dem 3. Bezirk. Damit 
ist wohl eindeutig der Fangbezirk 2 als eigentlicher Herd der Haffkrankheits­
entstehung erwiesen, und zwar auch, wenn man annimmt, daB das Haffgift 
in anderer Form als durch Fische von den Fischern auf dem Haff aufgenommen 
wird. Jedenfalls gilt das fur 1932. Aber zu einem iihnlichen SchluB kam LOCKE­
MANN schon 1927. 

DaB die Fische, die fur die Dbertragung der Haffkrankheit in Frage kamen, 
seIber gesund waren, haben wir oben schon gesehen. Es gibt offen bar keine Haff­
krankheit bei den Fischen. Die Suche nach der Schiidlichkeit in den Fischen 
wurde in verschiedenen Richtungen vorgenommen. Es war schon fruher bekannt, 
daB Aalserum bei parenteraler Verabreichung sehr giftig fur Siiugetiere ist. Ent­
sprechende Versuche zeigten jedoch, daB die Giftigkeit des Serums der Haff­
aale nicht groBer ist als das anderer Aale, insbesondere konnte gezeigt werden, 
daB Aalserum per os ganz ungiftig ist (PULEWKA, LOCKEMANN). Dberhaupt 
ist es sehr wahrscheinlich, daB nur ein Teil der gefangenen Fische das Haffgift 
enthiilt. Diese Annahme wird dadurch nahegelegt, daB aus einem groBeren Kreis 
von Personen, die von einem Fischgericht gegessen hatten, oft nur eine Person 
erkrankte, wiihrend die anderen, die genau so viel davon gegessen hatten, gesund 
blieben. Diese Tatsache lieB sich durch verschiedene Disposition allein wohl 
kaum erkliiren. Die Vorstellung, daB Fische das "Haffgift" von auBen aufnehmen 
und es speichern, macht keine Schwierigkeit, zumal wir aus Experimenten von 
LOCKEMANN wissen, daB im Aquarium eine Reihe von differenten Stoffen 
aus dem Wasser in Aalen leicht angereichert werden konnen. Nun haben ohne 
Zweifel die Fische theoretisch reichliche Moglichkeit, ungewohnliche Stoffe 
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aufzunehmen. Der vermutliche eigentliche Herd der Haffkrankheit im Nordhaff 
falit namlich im wesentlichen zusammen mit der polyhalinen Zone WILLERS 
und mit dem Gebiet der groBten Verschmutzung durch die Konigsberger Ab­
wasser, die auch die Ablaugen der beiden Zellstoffabriken enthalten. Wir 
haben bereits gesehen, wie gerade die Durchmischung der Abwasser mit salz­
reichem Wasser zu reichlichen Ausfallungen fiihren kann. Das alles legt den 
Gedanken sehr nahe, daB eine von den Fischen aufgenommene Schiidlichkeit 
irgendwas mit den Abwiissern zu tun hat. Dabei besteht die Moglichkeit, daB 
die Schiidlichkeit auBerhalb des Fischkorpers gebildet wird und vom Fisch 
unverandert gespeichert wird. Es ist aber auch denkbar, daB sie erst im Fisch­
korper aus aufgenommenen Vorstufen gebildet wird. Die Zahl der Stoffe, 
die hier in Frage kommt, ist auBerordentlich groB und wohl nur zum kleineren 
Teil iiberhaupt bekannt. Naher beforscht sind erst einige wenige. Verbindungen 
mit einem nennenswerten Arsengehalt konnten, wie wir gesehen haben, aus­
geschlossen werden. 1933 traten in Konigsberg ein paar Haffkrankheitsfalle 
nach GenuB von Quappenleber auf. BURGERS extrahierte daraufhin aus Quappen­
leber ein bl, das sich im Tierversuch als sehr giftig erwies. Riickschliisse aus diesen 
Versuchen auf die Pathogenese der Haffkrankheit sind nach dem bei den Tier­
versuchen Gesagten kaum moglich. 1m Menschenversuch ist dies bl wohl 
nicht ausprobiert worden. GroBes Aufsehen erregte es 1932, als STOELTZNER 
behauptete, in der Harzsiiure das Haffgift gefunden zu haben. Seine Behauptung 
griindete er vor allem auf Tierversuche, die oben ausfiihrlich besprochen sind. 
STOELTZNER ging dabei von der Annahme aus, die Harzsauren seien die ein­
zigen Stoffe in den in Frage kommenden Zellstoffablaugen, die nach Verseifung 
Hamoglobinurie machen. Diese fiir die Toxikologie ganz neue Tatsache schloB 
cr daraus, daB Hamolyse eintritt, wenn Harzseifen im Reagensglas zu Citratblut 
gefiigt werden (!). Mit diesem Argument diirfte die alte Erfahrungstatsache, daB 
Harzseifen in so groBen Dosen, wie sie auf dem Dmweg tiber Fische wohl niemals 
aufgenommen werden konnen, yom Menschen symptomlos vertragen werden, 
kaum widerlegt sein. Harzsauren werden beim Menschen wie bei der Katze durch 
die Nieren ausgeschieden. Sie sind ein altes Antigonnorrhoicum. 1m Drin 
haffkranker Menschen konnten aber keine Harzsauren nachgewiesen werden 
(EICHHOLTZ). Trotzdem die Harzsauretheorie also von vornherein sehr unwahr­
scheinlich war, wurden die STOELTZNERschen Tierversuche von verschiedenen 
Seiten nachgeprtift. AIle diese Naclipriifungen verliefen, wie oben geschildert, 
ergebnislos. Es erging dieser Theorie nicht anders als der Arsentheorie. Der 
Boden wurde ihr entzogen als EMDE nachwies, daB die beim FabrikationsprozeB 
des Zellstoffes freiwerdende Harzsaure iiberhaupt nicht in die Ablauge geht. 
In den Ablaugen konnten weder chemisch noch durch einen von DANNEEL 
ausgearbeiteten biologischcn Test Harzsauren nachgewiesen werden. 

In einem Vortrag teilt EICHHOLTZ 1934 mit, daB BERG im Harn Haffkranker 
Selen qualitativ nachweisen konnte. KLINGER hatte darauf hingewiesen, daB 
seltene Metalle wie Selen und Tellur im Schwcfelkies, der von den Zellstoffabriken 
verwandt wird, in groBer Menge enthalten sind. EICHHOLTZ schlieBt aus dem 
BERGSchen Befund, daB moglicherweise das Selen etwas mit dem Haffgift zu 
tun hat. Diese Beobachtungcn und Uberlegungen fielen aber so sehr in die 
letzten Auslaufcr der Haffkrankheitswclle 1923-1933, daB ihnen nicht mehr 
weiter nachgegangen werden konnte. Es soIl hier nicht unerwahnt bleiben, daB 
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diese Hypothese insofern bereits ein merkwurdiges Schicksal aufzuweisen hat, 
als sie auch eine der ersten war, die zur Erklarung der Haffkrankheitsentstehung 
aufgestellt wurde. In einer der ersten Mitteilungen uber die Haffkrankheit spricht 
namlich LAWETZKY 1924 die Vermutung aus, daB Selen die giftige Substanz 
sein konnte. Er begrundet seine Meinung nicht weiter. In der Folgezeit ist 
die Selenfrage dann nicht mehr diskutiert worden. Herr Prof. EICHHOLTZ 
war so liebenswurdig, mir brieflich noch einiges uber das Selen mitzuteilen. 
Er halt es fur wahrscheinlich, daB es sich beim Haffgift urn einen anorganischen 
Korper handelt. Das SeIen wird, wie andere Schwermetalle, vor allem auch in 
der Leber gespeichert. So konnte die besondere Giftigkeit der Quappenleber 
erklart werden. Das Selen ist eine hochtoxische Substanz, die im Vergleich 
zu anderen ahnlichen Substanzen noch einige wesentliche Eigentiimlichkeiten hat. 
So kann es beispielsweise in so betrachtlicher Menge in Pflanzen gespeichert 
werden, daB bei ihrer Verfutterung an Saugetiere Vergiftungserscheinungen auf­
treten. Die Schwankungen der Toxizitat bei verschiedenen Saugetieren sind 
erheblich, so vertragt die Ratte 0,5 mg pro Kilogramm taglich, wah rend bei der 
Katze bereits Vergiftungserscheinungen nach 0,02 mg pro Kilogramm auftreten. 
Fragliche Selenvergiftungsfalle bei Menschen werden im Lancet 1901, S.980, 
besprochen. Die Krankheitserscheinungen hatten allerdings mit denen der 
Haffkrankheit keine Ahnlichkeit. Irgendwelche sic here Angaben uber die Be­
deutung des Selens bei der Haffkrankheit konnen also nicht gemacht werden. 
Immerhin ware bei gegebener Gelegenheit dieser Weg weiter zu verfolgen. 

FLURY hat die Vermutung geauBert, daB es sich bei der Haffkrankheit urn 
eine erworbene Uberemp!indlichkeit gegen bestimmte Schlammstoffe handeln 
konnte, die mit reichlicher Fischnahrung aufgenommen wurden. Wir haben 
oben schon gesehen, daB durchaus einige Tatsachen fur diese Annahme sprechen. 
So deutet besonders die Neigung zu wiederholten Haffkrankheitsanfallen der­
selben Person auf eine Ubcrempfindlichkeit. Besonders aber das bekannte 
Experiment, in dem bei einem Fischer, der schon einmal haffkrank war, prompt 
ein neuer Anfall durch eine subcutane Einspritzung von steril filtriertem Haff­
wasser ausgelOst werden konnte. Ein Arzt, der sich von demselben Haffwasser 
einspritzte, blieb gesund (SCHNABEL, zit. bei LENTZ). Welche Stoffe aber diese 
Uberempfindlichkeitsreaktion bewirken, die Frage bleibt bis jetzt unbeantwortet. 
Es muB sich hier wohl um durchaus spezifische Stoffe handeln, sonst konnten 
die Ausbreitungsverhaltnisse der Haffkrankheit nicht erklart werden. 

Wie weit bei der Entstehung des Haffgiftes auBerhalb oder innerhalb des 
Fischkorpers Mikroorganismen mitwirken, die Frage ist noch ziemlich ungeklart. 
Jedenfalls ist die Suche nach entsprechenden Bakterien im Korper der ver­
dachtigen Fische bisher ganz ergebnislos verlaufen (BtRGERS). Es ware aber 
durchaus damn zu denken, daB das Haffgift im Haffwasser unter Mitwirkung 
von Kleinlebeuxsen aus entsprechenden Vorstufen gebildet wird. In diese Rich­
tung deutet der wellenformige Verlauf der Haffkrankheitsausbruche und die 
Bevorzugung der warm en Jahreszeiten (LOCKElIfANN, zu JEDDELOH). 

Wird das Haffgift mit Fischspeisen aufgenommen, so lassen sich uber diese 
Substanz noch einige weitere Aussagen machen. Nach LOCKEMA...'<N dauert der 
Abstand zwischen der Fischmahlzeit und dem Ausbruch des Anfalles durch­
schnittIich etwa I H Stunden. Gelegentlich kann er aber auch langer dauern. 
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Weiter teilt LOCKEMANN einen Fall mit, bei dem wenige Tage nach dem ersten 
Haffkrankheitsanfall ein zweiter aufgetreten ist, wahrscheinlich, ohne daB in 
der Zwischemeit erneut Fische gegessen wurden. DaB die "Inkubationszeit" 
gelegentlich langer dauern kann, ist auch aus Mitteilungen von EWIG und von 
LENTZ zu entnehmen. So liegen nach LENTZ in 3 Fallen Reisen in die Provinz, 
nach Rastenburg, nach Neidenburg und einmal nach Tannenberg zwischen 
dem letzten Haffaufenthalt und dem Anfall. 

Die Vermutung, die von LOCKEMANN ausgesprochen wurde, daB es gelingen 
wiirde, durch sog. Halternden Giftstoff aus- den Fischen zu entfernen, hat sich 
nicht bestatigt. HABS teilt einen- Haffkrankheitsfall mit, bei dem als nbertrager 
der Haffkrankheit nur Fische in Frage kamen, die langere Zeit in flieBendem 
Bachwasser aufbewahrt waren. Der fragliche Stoff diirfte also von den Fischen 
nicht leicht abgegeben werden. -

Die Natur des in den }'ischen vermuteten Haffgiftes ist trotz aller Unter­
suchungen noch recht unklar. Will man an der Vorstellung festhalten, daB die 
Haffkrankheit durch FischgenuB entsteht, so bleibt noch die wichtige Frage 
zu beantworten, wie die sehr verschiedene Morbiditat der verschiedenen Be­
volkerungsgruppen zu erklaren ist. Verschieden reichlicher FischgenuB kann, 
wie wir gesehen haben, bei den Haffanwohnern die sehr unterschiedliche Erkran­
kungshaufigkeit nicht ohne weiteres erklaren. Nur die geringere Morbiditat 
der Baggerarbeiter, der Wassersportler und vor allem auch der iibrigen ost­
preuBischen Bevolkerung kann durch einen wesentlich geringeren FischgenuB 
unschwer erklart werden. Die }'alle in Konigsberg sind meist nach einmaliger 
sehr reichlicher Fischmahlzeit aufgetreten. Man wiirde also annehmen miissen, 
daB standiger "maBiger" oder einmaliger "iibermaBiger" FischgenuB zur Haff­
krankheit fiihren konnen (BURGERS). Es bleibt aber die Frage, warum die Haff­
fischer soviel haufiger erkranken als die iibrigen Anwohner des Haffs. Hier ist 
schon friih an die auslosende Wirkung starker Abkuhlung und schwerer korper­
lieher Arbeit gedacht worden. Experimentell konnten ROSENOW und TIETZ 
durch totale oder partielle Abkiihlung allerdings keinen neuen Haffkrankheits­
anfall aus16sen. Die Bedeutung der allgemeinen Abkiihlung der Fischer bei 
ihrer Arbeit ist von HABS auf Grund personlicher Erfahrungen nicht sehr hoch 
eingeschatzt worden. Die Fischer sind auf ihren Kahnen sehr warm angezogen 
lInd noch dazu gegen Durchnassung mit Olzeug geschiitzt. Es kommt hochstens 
zu starkerer lokaler Abkiihlung an den Handen. HABS weist aber besonders darauf 
hin, daB bei den Waldarbeitern mit ihrer doch nur geringen Morbiditat Abkiih­
lungen in viel ausgedehnterem MaBe vorkommen als bei den }'ischern, zumal die 
Wa.Idarbeiter auch oft Durchnassungen ausgesetzt sind. Die eventuelle Bedeutung 
korperlicher Anstrengung ist oben schon erortert. Auch iiber die Schwere der 
Fischerarbeit auBert sich HABS auf Grund eigener Erfahrungen. Bei der Keitel­
fischerei wird das relativ kleine Netz aIle 2 Stunden eingezogen. Die korperliche 
Arbeit dabei ist gering, doch kommen die Fischer nicht zu langerem Schlaf. 
Beim Fischen mit dem groBen Garn ist dieArbeit vor allem bei stiirmischem Wetter 
schwer. HABS kommt zu dem SchluB, daB ein wesentlicher Unterschied in der 
Schwere der Arbeit der Fischer und der Waldarbeiter nicht besteht. Als Unter­
schied bliebe also nur der geringere Schlaf der Fischer. Ob das aber geniigt, die 
so sehr verschiedene Morbiditat beider Gruppen zu erklaren, erscheint mir doch 
recht zweifelhaft. 

12* 
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Es drangt sich meines Erachtens doch immer wieder der Gedanke auf, daB 
in Verbindung mit dem FischgenufJ aUf dem Hall eine besondere Schiidlichkeit 
wirksam ist, die am Ufer nicht oder nicht in der Quantitat wie auf dem Haff 
vorkommt. Welcher Art diese Schadlichkeit ist, das ist zunachst noch ziemlich 
unklar. lch erinnere an die oben erwahnte Verbindung von Gas- und Fischtheorie. 
Die Gastheorie kann bisher keineswegs als widerlegt gelten. Die Vereinigung 
beider Theorien konnte man sich etwa so vorstelIen, daB man annin1mt: Das Haff­
gift ist gasformig. Es entsteht im Haffgrund oder Haffwasser. Es kann von den 
Fischen gespeichert und auch konzentriert werden. Der gewohnliche Weg, 
auf dem das Gift vom Menschen aufgenommen wird, ist daher das Fischgericht 
Die Mengen des giftigen Gases, die der Mensch auf dem Haff Gelegenheit hat 
einzuatmen, sind so gering, daB sie allein im allgemeinen nicht ausreichen, eine 
Haffkrankheit hervorzurufen.Kommt aber die Einatmung dieser geringen Mengen 
zu dem schon per os mit Fischgerichten aufgenommenen Gift hinzu, so ist eine 
besonders giinstige Voraussetzung zum Ausbruch eines HaffkrankheitsanfalIcs 
gegeben. Das ware eine Moglichkeit, die besonders hohe Morbiditat der Fischer 
zu erklaren. Aber das ist nur eine reine Yermutung, die vieIIeicht einmal als 
Arbeitshypothese dienen kann. 

Wei! die sog. Fischtheorie der Haffkrankheitsentstehung manche Besonder­
heiten der Verbreitung der Haffkrankheit nur schlecht erklart, ist auch die Frage 
aufgeworfen, ob das Haffgift nicht iiberhaupt unmittelbar mit dem Hallwasser 
aufgenommen wird. Einen Hinweis in dieser Richtung gibt der bereits erwahnte 
Versuch von SCHNABEl, (zit. bei LENTZ), dem es gelang, bei einem Fischer, der 
schon einmal haffkrank ,var, durch Einspritzung von Haffwasser einen Haff­
krankheitsanfaII auszulOsen. Nun kommt unter natiirlichen Bedingungen eine 
solche Einwirkung von Haffwasser nicht in Frage. Aber auch der GenuB von 
Haffwasscr als Trinkwasser diirfte kaum eine groBere Rolle spielen. Wahrend 
der Keitelzeit nehmen die Fischer Trinkwasser in einem FaB mit aufs Haff. Es 
ist allerdings sicher, daB dieses Wasser gelegentlich durch Haffwasser erganzt 
wird. Wenn die Fischer nur tags- oder nachtsiiber ausfahren, nehmen sie fertige 
Getranke mit. Sie werden dann kaum einmal Haffwasser trinken (HABS). Trotz­
dem werden Spuren von Haffwasser von den Fischern regelmaBig aufgenommen, 
weil sie ja mit ihren Handen immer wieder mit dem Wasser in Beriihrung kommen. 
Es ist nicht ausgeschlosscn, daB - ahnlich, wie das eben fiir Gase auseinandel"­
gesetzt wurde - diese geringe Haffwasseraufnahme etwa zusammen mit dem 
FischgenuB ursachlich bedeutungsvoll ist. Die alleinige Ursache der Haffkrankheit 
kann sie aber ebensowenig wie die eventuelle Gaseinatmung sein. Sonst waren 
z. B. die Falle in Konigsberg nicht zu erklaren. DaB Schadlichkeiten aus dem 
Haff in die Brunnen am Ufer gelangen, ist nicht sehr wahrscheinlich, laBt sich 
aber nicht sicher ausschlieBen. Untersuchungen von LOCKEMANN und Mit­
arbeitern ergaben, daB eine groBe Zahl von Brunnen in Pillau Schwankungen 
ihres Salzgehaltes aufweisen, die denen im Haff durchaus parallel Iiefen. Wasser 
aus einem Brunnen am Peyser Hafen schmeckte in1 Herbst ausgesprochen 
schlecht (HABS). 

Wir haben bishcr immer als selbstverstiindIich angcnommen, daB das Haffgift 
unbelebt ist. Die .-\nnahme, daB die Haffkrankheit eine endemische Infektions­
Lyankheit ist, hat in (ler Tat sehr wenig Anklang gefunden. Gegen die "Infektions­
theorie" wurde VOl" alIem del" fieberIosc V crlauf der Haffkmnkheit angefiihl"t. Das 
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Fehlen von Fieber ware ja auch fiir eine Infektionskrankheit recht ungewohnlich. 
Vor allem lie Ben aber aIle iiblichen bakteriologischen und serologischen Unter­
suchungsmethoden im Stich. Trotz reichlicher Versuche wurde mit den ver­
schiedensten Kulturverfahren weder im Blut, noch Urin, noch Stuhl des Haff­
kranken irgend ein verdachtiger Erreger gefunden (SEEGER und TIDOW, LOCKE­
MANN, BURGERS und Mitarbeiter). TIDOW spritzte sich selbst 5 ccm Blut eines 
frisch Haffkranken intramuskular ohne zu erkranken. Irgendein besonderer 
Parasitenbefall der Erkrankten konnte nicht festgestellt werden (LEWIN). Eine 
Ubertragung von Mensch zu Mensch wurde nicht beobachtet. Trotz eines regen 
Verkehrs wurde die Haffkrankheit nicht ins Binnenland verschleppt. Insekten 
als Zwischentrager sind deswegen unwahrscheinlich, weil die Haffkrankheit 
auch wahrend der Eisfischerei wiederholt beobachtet wurde. Trotz alledem be­
steht aber ohne Zweifel eine gewisse Ahnlichkeit zwischen der Haffkrankheit 
und bekannten Infektionskrankheiten, jedenfalls im VerIauf. Der wellenformige 
VerIauf der Haffkrankheit laBt immer wieder an eine Mitbeteiligung von Mikro­
organismen denken. Man konnte sich das bei den bisher negativen Untersuchungs­
ergebnissen so vorstellen, wie es oben schon erwahnt wurde, daB namlich 
Kleinlebewesen eine Rolle bei der Entstehung des Haffgiftes, etwa im Wasser oder 
im Korper der Fische spielen. Die Suche nach solchen Mikroorganismen im 
Fischkorper ist allerdings his jetzt ergebnislos gewesen (BURGERS). HElM hat 
die interessante Vermutung geauBert, es konne sich um sehr hinfallige 
Protozoen auf der Fischhaut handeln, die beim Hantieren mit Fischen aufge­
nomme~ werden. Diese Lebewesen wiirden dann im menschlichen Korper schnell 
zerfallen und sich dadurch dem morphologischen Nachweis entziehen. Diese 
Theorie wiirde die Morbiditatsverhaltnisse recht gut erklaren. Sie hat aber 
auch ihre schwachen Seiten. So ist es sehr fraglich, ob aIle Erkrankten auch vorher 
den unzubereiteten Fisch beriihrt haben. Die Vorstellung, daB die Haffkrankheit 
durch den GenuB von Fischen entsteht, laBt sich selbstverstandlich nicht mit 
irgendeiner Infektionstheorie vereinigen. Denn die verdachtigen Fische wurden 
ja meistens gekocht gegessen. 

Schlu8. 
Betrachten wir das Ergehnis un serer Untersuchung, so ist festzustellen, daB 

die Haffkrankheit uns auch heute noch eine Reihe von Ratseln aufgibt, die bis­
her nicht gelost sind. Das klinische Bild ist ziemlieh genau durehforscht und auch 
die Pathologische Physiologie darf in groBen Ziigen als gekIart gelten. Dagegen 
scheint es mir notwendig, die pathologisch-anatomischen Veranderungen bei der 
Haffkrankheit noch weiter zu kIaren. Ohne Zweifel sind die Ausbreitungs­
verhaltnisse der Haffkrankheit nicht geniigend untersucht worden. Ein sehr 
dunkles Kapitel ist das der sog. Haffkrankheit der Tiere. Das ist um so be­
dauerlicher, als die Versuche, die Haffkrankheit bei Katzen experimentell zu 
erzeugen, eine groBe Rolle in der Erforschung der Haffkrankheitsursache spielen. 
Bei der Suche nach der Ursache der Haffkrankheit sind wir auch heute noch nicht 
tiber Vermutungen hinausgekommen. Mit iiberwiegender Wahrscheinlichkeit 
darf angenommen werden, daB die Haffkrankheit durch GenuB von Haffischen 
hervorgerufen werden kann. Die auf Grund dieser Erkenntnis aufgestellte 
sog. Fischtheorie laBt aber viele Tatsachen der Haffkrankheitsverbreitung 
ungekIiirt. Auf der anderen Seite kann aber bis heute die Moglichkeit nicht 
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ausgeschlossen werden, daB es auch Haffkrankheit ohne FischgenuB gibt. Wie die 
iibrigen Probleme, so diirfte auch das Problem der Haffkrankheitsentstehung 
nur geklart werden konnen, wenn die Haffkrankheit noch einmal ausbricht -
was wir nicht hoffen wollen. Welche Untersuchungsmethoden dann imstande 
sein werden, dies Problem zu IOsen, konnen wir ill voraus nicht wissen. Wohl 
aber konnen wir uns iiberlegen, welche Wege fiir die Losung in Frage kommen. 
lch wiirde es fiir notwendig haIten, zunachst einmal die AusbreitungsverhaItnisse 
der Haffkrankheit soweit wie irgend moglich zu klaren. Hier bestehen noch 
viele bis jetzt nicht ausgeschOpfte Moglichkeiten. Die Untersuchungen, die 
HABS fiir einen begrenzten Zeitraum und fiir einen Ort im Haffkrankheits­
gebiet angestellt hat, miiBten auf das ganze Haffkrankheitsgebiet ausgedehnt 
werden. Es muB weiter unbedingt versucht werden, die Frage zu klaren, ob es 
eine Haffkrankheit bei Tieren gibt und vor allem, wie eine solche Krankheit 
mit einiger Sicherheit diagnostiziert werden kann. Es liegt auf der Hand, daB 
aIle Tierversuche soIange nur einen bedingten Wert haben, wie wirnicht sagen 
konnen, ob ein Tier wirklich· haffkrank ist oder nicht. Solange diese .. Frage 
offen ist, ist auBerste ZuriickhaItung allen Tierversuchen gegeniiber geboten, 
und es sind bei den Versuchen unbedingtalle oben ausfiihrlich erorterten Vorsichts­
maBnahmen anzuwenden. Solange Tierversuche in ihrem Ergebnis unklar sind, 
werden Versuche am Menschen den groBten Wert haben. lch erinnere nur an 
die Bedeutung, die die beiden einzigen bekannt gewordenen Einspritzungs­
versuche mit Haffwasser und mit Haffkrankenblut auch heute noch haben. 
SoIche Versuche konnten in der Hauptsache nur Selbstversuche sein. Menschen­
versuche kamen in Frage zu entseheiden beispieIsweise, ob Haffkrankheit aueh 
ohne Fisehgenuf3 entstehen kann, oder unter welehen Bedingungen Fisehgenuf3 
zu Haffkrankheit fiihren kann usw. SovieI seheint mir sieher und die Lehre muf3 
meines Eraehtens unbedingt aus den friiheren Bearbeitungen der Haffkrankheits­
fragen gezogen werden: Nur planmaBige, systematisehe Arbeit, die kein Gebiet 
auBer aeht laf3t, wird vielleieht eines Tages aueh die Frage naeh der Entstehung 
der Haffkrankheit beantworten. 
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Einleitung. 
Die bekannte Eigenschaft der EiweiBkorper, unter bestimmten Voraus­

setzungen durch Hitze fallbar zu sein, wurde bisher in der medizinischen Dia­
gnostik vOIwiegend bei der Untersuchung des Harnes auf EiweiB vcrwendet. 
Da der normale Harn praktisch eiweiBfrei ist, hat die Kochprobe nur die Frage 
zu beantworten, ob Albumen vorhanden ist oder nicht. Nun lehren verschiedene 
Beobachtungen, daB die einzelnen EiweiBkorper in ihrer Reaktion auf den Er­
hitzungsprozeB voneinander abweichen. Erhitzungsphanomene konnen demnach 
zur Charakterisierung von Proteinen herangezogen werden. Treten irgend­
welche Anderungen im Bereiche dieser Proteine auf, dann kann auch mit einer 
Anderung der' Hitzefolgen gerechnet werden. 

Diese tJberlegungen berechtigten zur Vorstellung, daB der EinfluB von Hitze 
auf Proteine auch in obligat eiweiBhaltigen Fliissigkeiten diagnostisch ans­
wertbar sei. Es Hchien moglich, daB quantitative oder qualitative Schwankungen 
im Bereiche der EiweiBkorper mittels einer Kochprobe erfaBt werden konnten. 
Die Versuche mit entsprechend gerichteter Fragestellung wurden zunachst 
vor aHem am Serum durchgefiihrt. Und t.atsachlich zeigte sieh, daB Sera ver­
schiedener Herkunft bei bestimmten ErhitzungsmaBnahmen gelegentlich deutlich 
voneinander unterscheidbare Triibungs- und Flockungserscheinungen aufwiesen. 
Ferner schienen Beziehungen dieser Differenzen zu bestimmten Erkrankungen 
zu bestehen. Damit versprach die HitzefaHbarkeit des Serums der klinischen 
Diagnostik dienstbar gemacht werdenzu konnen, wenn das Problem eine metho­
disch brauchbarc Losung fand. 

Es ist das Verdienst von OSKAR WELTMANN, einem Schiiler F. CUVOSTEK-, 
hier einen gangbaren Weg ge£umlen zu haben. Das von ihm angegebene Koagula­
tion8band envies sieh sowohl methodisch wie diagnostisch als brauchhar. Dariiber 
hinaus regten die Feststellungen WELTMANNS zu Untersuchungen iiber Koch­
proben in verschiedenen Punktionsfliissigkeiten an. 

Die zahlreichen Mitteilungen des Schri£ttums und eine Reihe ungeloster 
Fragen lassen es gerechtfertigt erscheinen, eine zusammenfassende Darstellung 
des bisher iiber die WELTMANN-Reaktion (We.R.) Bekannten zu geben, die, 
entgegen der Ansicht KYLINs, auch zeigt, daB diese Methode klinisch in reichem 
MaGe erprobt ist. 
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Die Entwicklung der WELT~IANN - Reaktion. 
H. SCHADE wies in einem Vortrag liber Kolloidchemie und Balneologie (1909) 

auf die Beziehungen zwischen Serum-EiweiJ3korpern und Salzen hin, die sich 
zwar nicht durch die chemische Analyse, wohl aber durch ein geiindertes Ver­
halten des EiweiJ3es gegenliber bestimmten Eingriffen erfassen lieJ3en. AuJ3er 
.~ndel'ungen der Viscositat und der Alkoholfallbarkeit bewirken Salzzusatze 
auch eine Erhohung der Koagulationstemperatur, als deren Ursache nach 
PAULI adsorptive Ionenbindungen anzusehen sind. SCHADE zeigt.e ferner, daJ3 
"ieh Sera gesunder von jenen kranker Personen durch illre Hitzekoagulat.ions­
punkte unterscheiden und vermutete, "daJ3 die Bestimmung des Hitzekoagula­
tionspunktes yom Serum nach Einfiigung entsprechender Kautelen zu einer 
brauchbaren Methode ausgebildet werden kann". Auch YON HOEFFT machte 
ahnliche Feststellungen. 

MA YER gab eine Methode an, die eine einfache Feststellung der Koaglllations­
temperatur gestattete. ROSENOW fand mit ihr, daJ3 bei schweren StOrungen 
des Wasser- und Salzstoffwechsels deutliche Schwankungen der Koagulations­
temperatul' vorkommen. Als normale Koagulationstemperatur des unverdiinnten 
Serums wurde 7:3-75° C angegeben. MtTLLER bestatigte diese vVerte und zeigte, 
daJ3 bei experimenteller Verdiinnung des Serums del" Hitzekoagulationspunkt 
ansteigt. Er gab filr verschiedene Sera die "spezifische Gel'innbal'keit" an, 
die durch das Vel'hiiItnis del' Gel'innungstemperatur cines Serums bekanntel' 
EiweiJ3konzentration zur Gel'innungstemperatur eines Normalserums ausgedriickt 
wird. Die Bestimmung der spezifischen Gerinnungstemperatur pathologischer 
8eren ergab bei Krankheitsprozessen ohne Gewebszerfall Normalwerte. Hin­
gegen fand sieh bei destruktiven Prozessen und Niereninsuffizienz eine Erhohung, 
aho im allgemeinen bei Fallen, bei denen die Blutkorperehensenkung beschleunigt 
gefllnden wird. Die Koagulationstemperatur wird hierbei nicht so sehr als Funk­
tion der GesamteiweiJ3menge, als vielmehr der Eiweil3fraktionen und deren 
gegenseitigem Verhaltnis angesehen. Cossu machte vor all em Salz- und Wasser­
retention fiir Anderungen des Hitzekoagulationspunktes verantwortlich. 

Die erwiihnten Untersuchungen befaBten siehalle mit der Feststellung der 
Koagulationstemperatur. Einen grundsatzlich anderen Weg wahlten LUGER, 
WEIS-OSTBORN und EURENTEIL sowie EHREN TElL und 'VEIS-OSTBORN. Sie be­
obachteten bei gegebener Temperatur an verdiinnten Seren die verschiedenen 
Triibungs- und Flockungsgrade, die hierbei zu beobachten waren. Es zeigte 
sich, daJ3 gcwisse Sera, z. B. jene von Perniziosen, eine auffallend starke Flockung 
aufwiesen, andere hingegen, z. B. Luikersera, iiberhaupt keine. 

WELTMANN entwickelte die spater nach ihm benannte Hitzekoagulationsprobe 
in Kenntnis der hier erwiihnten wie auch jener Experimentalerfahrungen, die 
BECHHOLD beziiglich der Theorie der Hitzegerinnung zusammengefaBt hatte. 
Danach war folgendes als gesichert anzusehen: 

1. Durch Hitzeeinwirkung werden hydrophile EiweiJ3korper hydrophob. 
8puren eines Salzes bewirken an derart veranderten Proteinen eine Ausflockung. 

2. Damit es zu einer Ausflockung kommt, muB ein Minimum an Elektrolyten 
vorhanden sein. Bei Unterschreiten dieser Elektrolytschlcelle unterbleibt die Aus­
fallung. Das gleiche gilt mutatis mutandis fiir die disperse Phase: DiRpersions­
schwelle. 
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WELTMANN stellte zunachst fest, daB 50fach verdiinntes Serum beim Erhitzen 
zumeist klar bleibt. Zusatz eines Tropfens einer lO%igen CaCl2-Losung zur 
kochenden Serumverdiinnung bewirkt sofortige Koagulation. Ferner beobach­
tete er, daB bei Yerwendung einer CaCl2-Verdiinnungsreihe bei den starke­
ren Konzentrationen eine grobe Flockung mit Klarung der iiberstehenden 
Fliissigkeit auftritt. Mit fallender Konzentration nehmen auch die Flockungs" 
erscheinungen bei gleichzeitiger Triibungszunahme ab, bis dann auch die Triibun­
gen, bei volligem Fehlen jeglicher Flockung, zuriickgehen. Ba, Mg und NH4 
wirken ahnlich. 

Die weiteren Untersuchungen richteten sich 1. auf die Feststellung der Elektro­
lytschwelle eines Serums und 2. auf die Bestimmung der Suspensionsschwelle. 
Diese zweite Moglichkeit erwies sich als praktisch nicht auswertbar. Daher sollen 
hier ausschlieBlich die Yersuche erwahnt werden, die bei gleichbleibender Serum­
verdiinnung mit Salzverdiinnungsreihen angestellt wurden. Bei den zunachst ver­
wendeten geometrischen Verdiinnungen (0,1 cem Serum auf 5 cern CaCl2-Losung 
von 1%0 bis 1/32%0) zeigten normale Sera nach 15 Minuten wahrendem Kochen 
eine deutliche Flockenbildung in den ersten 2 Versuchsrohrchen. Bei patho­
logischen Seren fehlte die Flockung bald, bald trat sie, an Intensitat abgestuft, in 
3 und mehr Rohrchen auf. Dieses Phanomen erwies sich als objektiv leichter 
faBbar als Anderungen der Triibungsgrade. Daher entschloB sich WELTMAN~ 
zur VernachHissigung der Triibungserscheinungen und legte ausschlieBlich auf 
die Feststellung jener Elektrolytschwelle Wert, bis zu welcher eben noch eine 
deutliche EiweiBverklumpung statthat. Die Gesamtheit der Rohrchen, in 
denen Flockung auftrat, wurde als "Gerinnungsband" bezeichnet, das bei patho­
logischen Seren bald "verschmalert", bald "verbreitert" erschien, je nachdem, 
ob die Koagulation in weniger oder in mehr Kochrohrchen als normal zu 
beobachten war. 

Aber auch diese Unterschiede erwiesen sich als verhaltnismaBig grob. Zu 
ihrer schiirferen Erfassung wurde eine engmaschige arithmetische Verdiinnungs­
reihe verwendet, mittels welcher WELTMA~N das Gebiet der Elektrolytschwelle 
"gewisserma/3en vergro/3ert einstellte". Nun ergabell sich auBerordelltlich 
mal'kante und konstante Beziehungen zwischen bestimmten Krankheitsgruppen 
nnd der Lange des Koagulationsbandes (K.B.). Diese Tatsache hatte eine l'asche 
Vel'breitung der Probe in der Klinik und das Bestreben zur Folge, die WELT­
MANNsche Probe auch fiir andere biologische Fliissigkeiten auszuwerten. 

A. Das Hitzekoagulationsband im Serum. 
I. :&Iethodik. 

a) Die Originalmethode. 
WELT}IANN ging zuniichst von eincr als lO%ig aufgcfaBtcn CaCl2-Losung aus; durch ent­

sprechende Verdiinnung wurden daraus Salzlosungen von 0,1-1,00/00 in arithmetischer 
Progression hergcstellt. Die so gewonnene Konzentrationsreihc umfaBte zuniichst 10 Gliedcr. 
Aus Erfahrungen, die an Doppelversuchen mit 50- und 100fach verdiinntem Serum gcwonnen 
wurden, war die Interpolation cines weiteren Gliedes zwischen den Konzentrationen 0,4 und 
0,3%0 als yorteilhaft abzulciten. 

Beriicksichtigt man den Krystallwassergehalt des Calciumchlorids naeh del' Formel 
CaCl2 • 6 H 20. dann ergibt sieh, daB die urspriinglich verwendete Losung in bezug auf die 
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chcmische Substanz nur rund 5%ig war. Zudem war die Konstanz dieser Konzentration 
nicht gewahrleistet, da bei der magistraliter erfolgten Herstellung der Stammlosung der 
wechselnde Wassergehalt dieses so hygroskopischen Salzes unberiicksichtigt blieb. WELTMANN 
ging daher bei spateren, gemeinsam mit SIEDER angestellten Untersuchungen von einer genau 
5%igen Losung aus, die er durch Auflosung von 99,14 g Calcium chloratum crystallisatum 
Merck (pro analysi) auf I Liter destilliertes Wasser erhielt. Die nunmehr in iiblicher Weise 
hergestellte Konzentrationsreihe reichte, bezogen auf die chemische Substanz, von 0,5 bis 
0,050/00, wird aber von WELTMANN und SIEDER weiter als von 1,0-0,10/00 reichend be­
zeichnct. Die gleiche Bezeichnung gebraucht TEUFL. Hingegen halten sich AUERBACH, 
ROSEGGER u. a. an die tatsachlich gegebenen KonzentrationsverhaItnisse und bezeichnen 
die einzelnen Verdiinnungen als 0,5--0,05% 0ig. KRETZ und KUDLAC wahlten, "um starkere 
Abweichungen o von den Resultaten friiherer Arbeiten ... zu vermeiden", eine 8,66%ige 
Stammlosung. 

Selbstverstandlich sind dadurch die Ergebnisse der einzelnen Untersucher nicht genau 
miteinander vergleichbar. Wcniger wegen der ungleichmaBigen Bezeichnungen, die leicht 
auf einen gemeinsamen Nenner zu bringen sind, als wegen der Verschiedenheit der Stamm­
IOsungen, deren genaue Konzentration zum 'feil nachtraglich nicht mehr feststellbar ist odcr 
bcwuBt von der iiblichen abweicht. Man kann den Feststellungen R. BAUERS zustimmen, 
wonach die Koagulationsbandcr um so langer werden, je mehr die 80genannte 10/ooige Losung 
sich dem tatsachlichen Wert von 1000o nahert. So fand BAUER mit einer durch Titration 
eingestellten I %oigen Losung die Elektrolytschwelle des Normalserums bei 0,3%0' also 
im 8. Rohrchen der Koagulationsreihe, wahrend "VELTMANN sowieTEuFL von einer 50/oigen, 
aus am Exsiccator getrockncten CaCI2 hergestellten StammlOsung ausgehend, den Normal­
wert bei 0,5--0,4 feststellten, entsprechend den Rohrchcn N r. 6 bzw. 7. Da dic meisten U nter­
sucher die letztgenannteNormalgrenze angaben, ist anzunehmen, daB siemit mehr oder minder 
genau 5%igen StammlOsungen arbeiteten. Daher ist auch fiir die Zukunft dieses Vorgehen 
zu empfehlen, um so mehr, als es auch den Vorschriften WELT1IUNNS (1934) entspricht. 

Die bereits erwahnte Hygroskopic des Calciumchlorids macht ein ausgiebige" Trocknen 
des Salzcs vor dem Einwagen notwcndig, soferne man nicht die Titration der Stammlosung 
oder ihrcr Verdiinnungen vorzieht. Um nun auch dem zur chemischen Analyse bzw. mit eincm 
Exsiccator nicht ausgeriisteten Arzt die Zubereitung einer verlaBIichen StammlOsung zu er­
moglichen, bezogen KRETZ und KUDLAC die AusgangsfIiissigkeit auf das spezifische Gcwicht. 
Durch dicses wird die CaCl2·Losung beziiglich ihrer Konzentration eindeutig charakterisicrt. 
Temperaturschwankungen im Rahmen der iiblichen Zimmertemperaturen sind hierbei 
belanglos. Das spezifische Gewicht einer 5%igen CaCl2·Losung betragt s = 1040 und laBt 
sich mit der Urinspindel stets bestimmen. Diese Bestimmung macht Yom Krystallwasser­
gehalt des Salzes, wie iiberhaupt yom Vorgang~ des Abwagens del' Substanz, unabhangig, 
da eben jede, mit bidestilIiertem Wasser aus reinem CaCl2 hergestellte Losung YOm genannten 
Gewicht eine Konzentration von 5 % haben muB. Die einfache MaBnahme und die eindeutigen 
Ergebnisse, die AL"ERBACII und ROSEGGER damit erzielten, sprechen sehr fUr diese Art des 
Vorgehens. 

Genau so, wie der Zubereitung der StammlOsung sowie jener der Konzentrationsreihe 
geniigend Sorgfalt zuzuwenden ist, muB aueh auf die Einhaltung der vorgeschriebenen 
50faehen Serumverdiinnung geaehtet werden. Wie noch naher begriindet wird, konnen 
diesbeziigliche 1<'ehler zu ganzlich falsehen Ergebnissen fiihren. Auch Hamolyse ist streng­
stens zu vcrmeiden (WELTlIANN, 'l'EUFL). Die Verwendung von nur bidestilliertem Wasser 
wurde bereits betont. Sie ist eine Selbstverstandlichkeit, da bereits Spuren zufallig vor­
handener Elektl'oiyte das Reaktionsergebnis falsehen kOnnen. Die Flaschchen mit den 
einzelnen Losung<>n sollen einen eingeschliffenen Glasstopsel haben, dam it nachtragliehe 
Konzentrationsanderungen sicher vermieden bleiben. Saubere Versuchsrohrchen und griind­
lich gereinigte Pipetten (salz·, saure· und alkalifrei!) sind unbedingte Voraussetzung fiir das 
gute Gelingen der Prob<>. 

Der Zeitpunkt d<>r Blut<>ntnahme, insbesond<>re in bezug auf die Mahlzeiten, ist naeh 
H.WAS belanglos, DORPER vermutet, daB der Salzgehalt. der Nahrung eine Rolle spielen 
konne. Xach eigener Erfahrung wird das K.B. durch die genannten Momente nicht in einer 
\Voise beeinflullt, daB anderes als 1Il0rgens entnommenes ~iiehternserum unbrauchbar warc. 

1. Ausfiihrung der WEL'I';\IANNSehen Probe (1930). Vorbereitung. Stammlosung: 5%iges 
CaCi2 ; s = 1040. CaCl2·Verdiinnungsreihe: 
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In 11 MeBflaschchen mit der Marke bei 100 eem werden der Reihe naeh einpipettiert: 
1,0,0,9, 0,8,0,7,0,6,0,5,0,4,0,35,0,3,0,2,0,1 eem Stammlosung. Auffiillen mit bidestillier· 
tern 'Vasser auf 100 ccm 1. 

Pipetten: Je eine it 1 cem (mit 1/100·Teilung) und it 5 ccm. 
11 Proberohrchen und Wasserbad. 
Arbeitsgang. 5 ecm del' einzelnen CaCl2·Losungen werden del' Reihe naeh in je ein Probe· 

rohrehen gegeben. Man beginnt bei den sehwaehsten Konzentrationen und geht, bei Ver­
wendung del' gleiehen Pipette, sehrittweise zu den starkeren Konzentrationen iiber. 

Zusatz von je 0,1 ccm Serum; Vermischen durch U msehwenken del' mit demo Daumen 
versehlossenen Proberohrchen. 

Einsetzen der Proben in ein kochendes Wasserbad £iiI' 15 Minuten. 
2. Ablesung und Aulschreibung. Die Ablesung erfolgt sofort riaeh Entnahme del' Koeh­

reihe aus dem Wasserbad. Es wird jenes Rohrehen und mithin jene CaCl2-Konzentration be­
stimmt, bei der eben noeh floekige Koagulation in Form am Boden sedimentierter Gerinnsel 
wahrnehmbar ist. Mitunter fehlt jegliche Floekung. 

Die Aufsehreibung erfolgte nicht bei allen Untersuehern gleiehmaBig. Einige (WELT­
:llANN, TEUFL u. a.) bezeiehneten die einzelnen Verdiinnungen der arithmetisehen Reihe 
mit den Ziffern 1-10 und den interpolierten Wert (s. oben) mit 71/2, Andere wahlten die 
Angabe del' Salzkonzentration in den einzelnen Rohrehen, wobei sieh die meisten (WELTJllANN, 
KRETZ und KUDLAC, SCHNElDERBAUR u. a.) an die urspriingliehen Konzentrationsangaben 
hielten, wahrend z. B. AUERBACH die tatsachliehe Konzentration der ehemiseh wirksamen 
Substanz angibt. Da das interpolierte Rohrehen zwischen 7 und 8 heute obligat zur We.R. 
gehort, bezeiehnete ROSEGGER die Rohrehen fortlaufend mit 1-11. Diese Sehreibung ist 
aueh im folgenden beibehalten. Es entsprechen in den versehiedenen Sehreibungen: 
1. urspriingliehe Rohrchen-Xr. I 2 3 4 5 6 7 71/2 8 9 10 
2. fortlaufende Rohrehen-Xr. . I 2 3 4 5 6 7 8 9 10 II 
3. urspriingliche Konzentrationsangabe 1,0 0,9 0,8 0,7 0,6 0,5 0,4 0,35 0,3 0,2 0,1 
4. tatsaehliehe Konzentrationsangabe. 0,50 0,45 0,40 0,35 0,30 0,25 0,20 0, 1750,150,10 0,05 

Am haufigsten findet man die Angaben entspreehend Zeile 1 und 3. 
Wir betonen mit WELT)lANN, daB die Aufsehreibung del' Rohrehenzahl jener der Kon­

zentration mit Riieksieht auf die einleitend gestreiften Untersehiede in del' Konzentrations­
angabe unbedingt vorzuziehen ist. Will man abel' dennoeh den Salzgehalt angeben, dann 
empfiehlt es sieh, die Bezeiehnungsweise AUERBACHS zu wahlen, die den tatsaehliehen 
Verhaltnissen bessel' entsprieht. 

Man sehreibt demnach z. B. We.R. = 6 R, d. h., cs besteht Floekung yom 1. bis ein­
schlieBlieh 6. Rohrchen. Norma!' OdeI' W e.R. ,~ 2 R, d. h., es besteht Floekung nul' im 1. 
und 2. Rohrchen. Vcrkiirzung oder Linksverschiebung des K.B. OdeI' We.R. = 9 g, d. h., 
es besteht Flockung Yom 1. bis einsehlieBlieh 9. Rohrehen. Verlangerung odeI' l~eehts­
versehiebung des K.B. 

Zweckmal3ig kann aueh eine graphische Aufschreibung sein; wie sie von WELTMANN 
und Mitarbeitern, KRETZ und KUDLAC, ROELOFFS u. a. besonders dort mit Vorteil angewandt 
wurde, wo die wiederholt angestellte Reaktion diagnostiseh und prognostisch bedeutsame 
Schwankungen zeigte. Man sprieht diesfalls von einem WELTlIIANN-Film. 

DORPER verwendet eine Serumverdiinnung 1 : 200 und gibt an, daB dadureh die Probe 
noch empfindlieher wird, indem die Tl'iibung weniger stort und die Flockungsgrenze noeh 
markanter ist. 

3. }'I~hlermijglichkeiten. a) Ungenau eingestellte Stamm- und Verdiinnungslosungen. 
b) Ungenaue Serumzusatze. Unterlassung des Vermischens, so daB Serumtropfen an del' 
Rohrehenwand haftE'n und der Probe entgehen oder, zur Kuppe gesenkt, rasch koaguliert 
werden. e) Zu altes Serum. Das Serum darf hochstens 24 Stunden alt sein und muB VOl' Ver­
dunstung bewahrt werden. d) Hamolytisehes Serum; Blutbeimengungen zum Serum. 
c) Zu kurze Koehdauer. Xaeh 10 lVlinuten und spateI' konnen noeh Flockungen in sole hen 
Rohrehen auftreten, die bis dahin frei davon waren. 

1 Bei stark "verkiirzten" SE'rE'n kann die Anfiigung einiger, cntspreehE'nd abgE'stufter, 
hiiherer CaCI2-KonzE'ntrationen zur Erfassung del' Elektrolytsehwcllc wiinsehenswert sein, 
sofernc es in del' iiblichen Heihe zu kE'inE'r Floekung kam (u. a. Al"ERBACH) (s. auch S. 193). 



192 H. ROSEGGER: 

b) l\lethodisehe Modifikationen. 
Die Originalmethode ist trotz ihrer technischen Einfachheit zeitraubend 

und ist deshalb, wie auch wegen der zahlreichen Reagensglaser, die zur Verwen­
dung kommen, vor aHem im Laboratorium des praktischen Arztes nicht. aus­
fiihrbar. Eine wesentliche Vereinfachung bringt. 

1. Die lUethode nach TEUI<'J, (1937). Prinzip: Einer 50fachen Serumverdiinnung werden 
stufenweise der Originalmethode mengenmii,/lig entsprechende Elektrolytmengen zugesetzt 
bis zum ersten Auftreten einer flockigen Koagulation. 

Vorbereitung. 0,5%ige CaCI2-Losung. 0,1 eem enthalt 0,5 mg CaCI2, das ist die Differenz 
des Gehaltes an CaCl2 zwischen je zwei benaehbarten Rohrehen der WELTMANN·Reihe. 

Normaltropfer; TropfengroBe 0,05 cern, so daB die erforderliche Elektrolytmenge in 
je 2 Tropfen enthalten ist. 

Arbeitsgang. Zur Serumverdiinnung 0,1 Serum auf 4,9 Aqua bidest. werden 2 Tropfen 
der Calcium16sung gegeben. Aufkoehen iiber der offenen Flamme. Nunmehr abweehselnd 
erneute Zugabe von je 2 Tropfen und kurzes Aufkochen, bis erstmalig einc Flockung auftritt. 
Dauer etwa 3 Minuten. 

Auswertung. Es entspricht eine Flockung nach Zusatz von 2-7 Tropfen: We.R. vcr· 
langert, 8-10 Tropfen: normal, 11 und mehr Tropfen: verkiirzt. 

Fehlermoglichkeiten. Zu starke Verdiinnung bei "verkiirzten" Seren zufolge reichliehen 
Zusatzes von CaCI2·Losung. Doch wird dieser Fehler naeh TEUFL dureh dic Kochveriuste 
praktiseh aufgehoben. 

Die Probe hat bisher noeh kcine Nachuntersuchung crfahren, diirftc abcr iiberall, wo 
ausschlief31ieh diagnostisehes· Interesse besteht, sieh als au Berst zweckmiiBig erweisen. 

2. Die 31ethode nach K~CCIIEL und KEI\IEN (1938). Die gcnanntcn Untersueher maBen 
zunachst an Original,WELTlIIANN.Proben photometriseh den Triibungsgrad der iiber den 
Flocken stehenden Fliissigkeit. Sic konnten versehiedene Kurvenvcriaufe aufstcllen, die, 
wie zu erwarten, Beziehungen zu dcn Ausfallen der We.R. zeigtcn. Am deutliehsten und 
sichersten sind diese Schwankungen des Triibungsgrades bei der von KNt'CHEL und KElIIEN 
verwendeten CaCl2·Konzentration von 0,450/ 00, 

Prinzip, Aus/uhrung und Verwertung. Bei 0,450/ 00 CaCI2 ist das EiweiB des Normal· 
serums ziemlich vollstandig koaguliert. Bei "verkiirztem" Scrum setzt die Koagulation 
erst ein oder fehlt vollig; bei "veriangertem" Serum ist die Ausflockung komplett. Reziprok 
verhalten sich die Triibungsgrade. 

Es werden 0,1 ccm Serum auf 19 ccm der genannten CaCl2·Losung verdiinnt. Naeh 15 Mi· 
nuten langem Kochen und 12 Stunden langem Stehen wird der Triibungsgrad im Stufen· 
photometer bei S 66 abgelesen. Es entsprechen Werte von 0,15--0,25 einer normalen We.R .. 
0,30-1,60 einer verkiirzten "'e.R., 0,15 und darunter eincr verlangerten We.R. 

Auch diese Probe wurde bisher noch nicht nachuntersucht. Doch ist ihre Brauchbarkeit 
durch die Ergebnisse, dic mit ihr erzielt wurden, erwiesen. 

3. Die lliethode nach llA v AS (1936). Es handelt sieh im wesentlichen um einc We.R. 
mit gering en Fliissigkeitsmengen. 

Au.sjuhrung und Ablesung. Aus einer 12,5%igcn Stammlosung von CaCI2 eryst. pur. 
werden Konzentrationen von 1,25, 1,125, 1,0,0,875,0,75,0,625,0,5,0,375,0,25,0,1250/ 00 her· 
gestellt. Zu je 0,4 eem dieser Losungen je 0,1 ccm eines 10faeh verdiinnten Serums, das 
(unter Umstanden aus Fingerbeerenblut) durch Mischen von 0,15 Serum mit 1,35 cern 
bidest. Wasser erhalten wird. Nach 15 Minuten langem Koehen Ablesung. 

Die Ergebnisse stimmen mit jenen der Originalmethode iiberein. .Jedoeh ist die Me· 
thode kaum einfacher, wenn man davon absieht, daB je 100 cem CaCl2·Losung fUr etwa 
230 Reaktionen ausreichen, wiihrend bei der Originalmethode 100 ccm nur fiir 19 Proben 
geniigen. 

Naehuntersuehungen sind nieht bekannt. 
4. Die iUethode nach FrENTA-HITA und JUHES (1936). Sie ahnclt der von TEUFL an· 

gegebenen Modifikation: diese wurde spiitl'r. jedoch ohne Kcnntnis der hier bcsehriebcnen 
Mcthodp mitgeteilt. 

AU8j-iihrung und Vencertung. Zu einer Serumverdiinnung 0,1 auf 4,4 cem 'Vasser werden. 
nach 15 :\linuten langem Kochcn, 0,1 ccm einer 0,5%igen CaCl2·Losung gegebpn. Koehen 
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und Zugabe werden wiederholt, bis schlieBlich zunachst Triibung, dann Flockung auftritt. 
Je mehr Losung verbraucht wird, urn so hoher ist die Elektrolytschwelle, urn so "verkiirzter" 
das Serum. 

a. Das erweiterte Koagulationsband (KRETZ nnd K UDLAC, 193<1). Es stcllt eine Erganzung 
des einfachen K.B. (1) dar und versucht, GesetzmaBigkeiten der Serumgerinnbarkeit bei 
hoheren CaCl2-Konzentrationen zu ermitteln. 

Aus/iihrung. 10 Rohrchen mit je 5 ccm einer 2,0-, 5,0-, 10,0-, 15,0-, 20-, 25-, 30-, 40-, 
66· und 100%oigen Calciumlosung und 0,1 ccm Serum beschickt. Nach 15 Minuten langeru 
Kochen Ablesung der Ausdehnung der Flockung, eventuell auch der Triibungen, welche 
von den Autoren in 5 verschiedenen Graden erfaBt werden. 

Es ergab sich: Normale Sera mit normalem K.B.flocken bis etwa 15%0' "Vcrkiirzte" Sera 
brechen bei etwa 10%0 mit der Flockung ab, sind demnach beziiglich ihrer Flockungszone eng 
begrenzt. Sera mit langcm K.B. zeigen Koagulation bis zu hohen CaCI2-Konzentrationen. 

Nachuntcrsuchungen fehlen. Diagnostische Bedeutung erlangte die Methodc bisher nicht, 
doch vermittelt sie zweifcllos wichtigc l<~inblickc in das Wesen der We.R. 

II. Die klinisclte Verwertbarkeit. 
a) Allgemeine Bedeutung des WELTMANN-Bandes. 

Wir erwahnten bereits, daB nur diejenigen Untersuchungsergebnisse mit­
einander vergleichbar sind, die als normalen Koagulationswert 6--7 R bzw. die 
entsprechenden Konzentrationen (S. 191) angeben. Denn nur in diesen Fallen 
ist anzunehmen, daB die Konzentrationsreihe den oben erwahnten Bedingungen 
entsprach. Dies ist nun in den meisten der vorliegenden Mitteilungen der Fall. 
Es ist bemerkenswert, daB WELTMANN bereits in seinem ersten Bericht nber 
das Koagulationsband das Wesentliche nber die Bedeutung des Koagulations­
bandes mitteilte, so daB die meisten der folgenden Untersuchungen nur Be­
statigung bzw. Erweiterung des Anwendungsgebietes der We.R. brachten. 

WELTMANN hatte nach AbschluB seiner ersten Untersuchungsreihe erkannt, 
daB eine Verkiirzung des K.B. vor aHem bei exsudativ-entznndlichen Prozessen 
zustande kommt, eine Verlangerung bei jeglicher Form der Fibrose. Wie spater 
(S. 233) dargelegt wird, spiegelt die We.R. mit ihren zwei moglichen Ausschlagen 
von der MitteHage nach rechts und links Serumanderungen wider, die zwar 
mit groBer Konstanz auftreten, jedoch mit anderen bekannt.en Phanomenen 
bzw. Bestanden des Serums an EiweiB, Ionen usw. keinen erkennbaren Zusammen­
hang haben. WELTMANN machte flir den AusfaH der Reaktion einen hypothe­
tischen exsudativen bzw. fibrosen ]'aktor im Blutwasser verantwortlich. Die 
Erfahrungen bei fibrosen Lebererkrankungen fiihrten ganz allgemein zu Be­
obachtungen der We.R. bei Leberparenchymschaden, wobei sich ebenfaHs be­
merkenswerte GesetzmaBigkeiten ergaben (WELTMANN und SIEDER). SchlieBlich 
wurde auch der EinfluB der Hamolyse (WELTMANN, WELTMANN und MEDYEI 
u. a.) sowie jener einer Nekrose (TEUFL) auf das K.B. erkannt, so daB in der Klinik 
mit einer groBen Zahl von Moglichkeiten gerechnet werden muBte, bei denen die 
We.R. von der Norm abwich. 

Dariiber hinaus zeigte sich, daB die We.R., trotz des Bestehens entsprechender 
Erkrankungen, gelegentlich nicht ausschlug, sondern "stumm" blieb. Und 
ferner war zu beobachten, daB das Nebeneinanderbestehen von Prozessen, die 
fiir sich aHein eine Verkiirzung bzw. eine Verlangerung bedingt hatten, zu einer 
Normalisierung des K.B. flihren konnte. Solche scheinbar normale K.B. 
waren demnach als "verschleiert" zu bezeichnen, sowie sie auch ihrerseits die 
Tatsache einer bestehenden organischen Erkrankung verschleierten. 

Ergebnisse d. inn. Med. 57. 13 
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Unter Beriicksichtigung dieser Erfahrungen fafite ROSEGGER die allgemeine 
diagnostische Bedeutung der We.R. in folgendem Schema zusammen: 

Fiockung 0-5R 6-7 R 8-11 R 

Wertung verkiirzt normal verlangert 
Elektrolytschwelle erhOht normal erniedrigt 
Bedeutung Exsudation normal Fibrose 

Nekrose stumm Leberparenchymschaden 
verschleiert Hamolyse 

Dieses Schema zeigt bereit8, daB die We.R., so interessant sie als Phanomen ist, 
fiir sich allein sich nicht zur speziellen oder ga.r Organdiagnostik eignet. Denn 
jeder Reaktionsausfall ist mehrdeutig. So findet man: 

Ein norrnales Koagulationsband bei gesunden Menschen, bci funktionellen 
Zustanden, bei kurzdauernden Infekten, oberflachlichen Entziindungen (Ka­
tarrhen), im Anfangsstadium fieberhafter Prozesse, bei Abniitzungs- und Stoff­
wechselerkrankungen, bei abgekapselten Herden (stumm) oder beim Neben­
einander produktiver und exsudativer Prozesse (verschleiert), im Ubergangs­
stadium von kurz nach lang (Hcilnng, Sepsis). 

Ein verhirztes Koagulationsband bei den meisten Exsudationen (Pneumonie, 
Pleuritis usw.) sowie infiltrativen Prozessen, bei AbsceB- und Empyembildung 
sowie septischen Prozessen, bei Resorption von Wundsekret, Vel brennungen, 
bei Thrombophlebitis, bei Nekrobiosen innerhalb eines Tumors, zufolge eines 
Infarktes oder aus anderer Ursache, bei Nierenkrankheiten, insbesondere Ne­
phrosen, bei Amyloid, bei langer dauernden Infektionskrankheiten. 

Ein verliingertes Koagulationsbawl bci fibrosen Prozessen, Schwartenbildung, 
bei posttraumatischer und postoperativeI' Reparation mit giinstigem VerIauf, 
bei Leberparenchymschaden, bei Ausheilung von anfanglich mit Verkiirzung 
einhergehenden Zustiinden, bei chronischer Induration zufolge mangelhafter 
Durchblutung, bei hamolytischen Prozcssen, im Alter (maBig), im diabetischen 
Koma (?). 

Ferner mnB ein pathologisches K.B. nicht immer "Krankheit" bedeuten. 
Denn vor allemdie verkiirzte We.R. kann zur Ruekkehr zur Norm langer brauchen, 
als die sie erzeugenden Erkrankung klinisch besteht. Man spricht yom "Nach­
schleppen" der Reaktion (DISSMAl\N, ROSEGGER), d. h. die We.R. registriert 
in solchen Fallen pathologisch-anatomische Restzustande, die sich jedoch nicht 
mehr als Krankheit auswirken. SchIief31ich ist hervorzuheben, daB ein verIiingertes 
K.B. durch verkurzende Momente nur sehr schwer beeinfluBt wird: Dominanz 
des verIiingerten K.B. (TEU1<'L). Komplikationcn, die, fur sich aJIein, zur Ver­
kurzung fiihren wiirden, konnen so unter Umstiinden von der We.R. nicht 
registriert werden. 

Aus all diesen Grunden darf das K.B. niemals fUr sich allein, sondern stets 
nur im Zusammcnhang mit dem klinischen Bilde beurteilt werden. Dann vermag 
es allerdings die Diagnostik wertvoll zu bereichern. Dies ist vor aHem dann der 
Fall, wenn man im VerIaufe einer Erkrankung den schon erwiihnten 'VELTMANN­
Film verfolgt. In diesel' Form kann die We.H. auch der Prognose dienlich sein. 
Zunehmende Verkiirzung wird im allgemeinen als Zeichen einer Yerschlechterung 
anznschen sein, umgekehrt die Abnahme einer Linksverschiebung als das einer 
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Besserung. Eine Verlangerung kann Zeichen eines fibrosen Reparationsstadiums 
sein, kann aber auch, wie bei der Sepsis, eine schlechte Bedeutung haben. 

Es ist selbstverstandlich, daB die We.R. stets nur jene untergeordnete 
Stellung in der gesamten klinischen Beurt.eilung einnehmen darf, die ihr als 
einer Laboratoriumsmethode zukommt. 

b) Die Beziehungen der We.R. zurn unspezifisehen Status. 
Der diagnostische Wert der We.R., der unter anderem auch von NAEGELI 

erwahnt wird, steigt., wenn gleichzeitig mit ihr andere Laboratoriumsmethoden 
herangezogen werden. Einerseits erganzt das K.B. das Bild, das man sich aus den 
iibrigen Untersuchungsergebnissen von einer Krankheit machen kann. Anderer­
seits umschreiben die Resultate anderer Methoden die zunachst vieldeutige 
Aussage der We.R. scharfer. 

Ganz allgemein trifft dies zu, wenn die Frage beantwortet werden soll, ob eine 
organische Erkrankung vorliegt oder nicht. Diese Fragestellung liegt dem un­
spezifischen Status (SCHILLING) zugrunde, als dessen brauchbares Element 
die \Ve.R. sich envies. 1m Gegensatze zu zahlreichen anderen Reaktionen, die 
nur ein negat.ives oder positives Ergebnis kennen, sind bei der We.R. Ausschlage 
von der normalen Mittellage au~ nach zwei Richtungen moglich. Beide Formen 
der Schwingung haben eine, jeweils verschiedene, pathologische Bedeutung. 
Nun soll nach der Vorstellung seines Urhebers der unspezifische Status an die 
Peripherie des objektiven Krankheitsgeschehens fiihren, welcher Forderung 
Blutbild, Blutkorperehensenkung, Temperaturmessung u. a. gerecht werden. 
Die We.R. weicht von diesem Grundsatze abo Denn sie fiihrt mit ihrem pa.tho­
logisch-anatomisch bedingten und gerichteten Ergebnis zum organischen Kern 
einer Erkrankung. Dies wurde im Rahmen des unspezifischen Status als Vortcil 
erachtet, da dadurch die Ausdrucksfiihigkeit dieser Sammelmethode zunehmen 
muBte, ohne sein Hauptmerkmal, die Klarung der Alternative "gesund" oder 
"krank" zu verlieren. 

'I'EUFL ~rwiihnt den Wert, der dem K.B. fiir den unspezifisehen Status zukommt. Los­
gelost von der spcziellen Diagnostik betraehtete ROSEGGER statistiseh die Beziehungen der 
We.R. zu einzclnen 1<.Jementen des unspezifisehen Status; aJlerdings sind die diesbeziiglichen 
Kenntnisse noeh nicht ausreiehend, da bisher nicht aIle Teile des unspezifisehen Status, wie 
Z. B. der dieke Tropfen, das Guttadiaphot u. a. mit dem K.B. in Beziehung gebraeht wurden. 

1. We.R. und Blutkorperehensenkung. Die gegenseitigen Beziehungen dieser zwei 
Methoden wurden von zahlreiehen Autoren untersueht. Zumeist steht die Frage naeh dem 
Vorrang einer der beiden Methoden bei der speziellen Diagnostik im Vordergrund. Die ein­
zq/nen Untersucher kommen hierbei zu verschicdcnen Stellungnahmen, die bei Bespreehung 
der spcziellen Diagnostik crwiihnt werden. 

Ganz allgemein ist mit W}<;L'I'MANN, TEUFL U. a. zu sagen, daB \Ve.R. und 
B.S.R. keine Konkurrenzmethoden sind. "Die B.S.R. bezieht sich vorwiegend 
auf den ProzeB bzw. auf seine Aktivitat. Sie gibt Nachricht von der Yehemenz 
des Angriffs. Das K.B. fiihrt an den eigentlichen Kampfplatz der Krankheit" 
(WELTMANN). DieseDarstellung kennzeichnet die Erfahrung, daBK.B. und B.S.R. 
unabhiingig voneinander reagieren, also wohl auch durch vcrschiedene Anderungen 
im Bereiche des Blutwassers bedingt sind; zudem wird ja die eine Reaktion im 
Serum, die andere im Citratblut angestellt. 

Dies schlieBt nicht aus, daB gewisse, haufig wiederkehrende Reaktions­
kombinationen iiber den unspezifischen Status hinaus diagnostisehen Wert 

13* 
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besitzen. Grad der Senkungsbeschleunigung und der K.B.-Anderung gehen 
nicht parallel (KNucHEL und KEMEN), wenn auch in groben Ziigen zunehmende 
Verkiirzung mit steigender B.S.R.-Beschleunigung einher geht (WELTMANN, 
PURPER). Man findet (ROSEGGER) 

a) normale Senkung: relativ oft bei We.R.-Werten von 5-8 R. Bei extremer 
Verkiirzung fehlt sie stets, bei extremer Verlangerung oft; 

b) maBige Senkungsbeschleunigung: bei jedem, auch beim scheinbar normalen 
Wert; 

c) starke Beschleunigung: selten bei mittleren We.R.-Werten, haufiger mit 
zunehmender Verlangerung und besonders Verkiirzung. Stets bei extremer Ver­
kiirzung. 

Die We.R. bereichert die B.S.R., indem die FaIle mit Senkungsbeschleunigung 
eine Unterteilung in solche mit normalem, verkiirztem und verlangertem K.B. 
erfahren. Umgekehrt fordert die B.S.R. die We.R., und zwar vor allem in jenen 
Fallen, in denen ein "normales" K.B. vorliegt, indem z. B. eine Verschleierung 
erkannt wird. Eine normale B.S.R. bei kurzem K.B.laBt an das "Nachschleppen" 
denken. 

2. We.R. und B1utbild. Auch mit dieser Frage befassen sich mehrere Arbeiten unter 
Hinblick auf die spezieUe Diagnostik. WELTMANN fa/3t die gemeinsam mit PAULA bei 
Tuberkulosen gewonnenen Erfahrungen bildhaft zusammen, indem er der oben erwahnten 
Aussage des K.B. den "Situationsbericht iiber die Defensivstellung des kranken Organism us" 
durch das Blutbild gegeniiberstellt. 

1m allgemeinen laBt sich feststellen: Leukocytenzahl und We.R. sind von­
einander nicht abhangig (TEUFL, PURPER). Nach ROSEGGER findet man 

a) ein normales Blutbild bei mittleren We.R.-Lagen; es fehlt praktisch bei 
den extremen We.R.-Werten; 

b) Linksverschiebung: am haufigsten und ausgesprochensten bei extremer 
Verkiirzung, seltener bei extremer Verlangerung, jedoch auch bei allen iibrigen 
K.B.-Lagen; 

c) Lymphocytose: fehlt l)ei maximaler Verkiirzung; 
d) Eosinophilie: vorwiegend bei mittleren We.R.-Werten; 
e) toxische Granulation: besonders bei kurzem K.B., aber auch bei Verlange­

rung bzw. Verschleierung. 

Das Zusammentreffen: Linksverschiebung in Blutbild und We.R. bzw. 
Lymphocytose und Rechtsverschiebung ist in jenen Fallen verstandlich, in 
denen der exsudativ-entziindliche bzw. reparativ-fibrose Charakter eines Leidens 
den Ausfall beider Reaktionen bestimmt. Doch gibt es z. B. fiir die Kombination: 
langes K.B. - Lymphocytose eine zweite Deutungsmoglichkeit: sie ist bei 
verschiedenen, mit Hamolyse einhergehenden Bluterkrankungen anzutreffen. 

Der Wert der gleichzeitigen Beobachtung von We.R. und Blutbild liegt einer­
seits darin, daB, wenn auch selten, trotz des Bestehens einer organischen Er­
krankung nur das K.B., nicht aber das Blutbild pathologische Werte zeigt. Hier­
bei ist natiirlich auch an die Moglichkeit des "Nachschleppens" sowie an die 
Verlangerung des K.B. im Alter zu denken. Ferner kann das im allgemeinen 
sehr empfindliche Blutbild bereits in voUem Umfang beansprucht sein, wahrend 
die We.R., etwa durch den Umschlag von rechts nach links, grundlegende Ande­
rungen im Krankheitsgeschehen annehmen laBt. 
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Bedeutend <>fter erganzt aber das Blutbild die We.R., die erfahrungsgemaB 
trager und allem Anschein nach erst bei BluteiweiBveranderungen eines bestimm­
ten AusmaBes reagiert. Vor allem zur Feststellung des stummen bzw. ver­
schleierten K.B. ist das Blutbild unentbehrlich. 

3. We.R. und Fieber. Fiebererzeugende Mittel Bowie Krankheitsprozesse mit inter­
mittierendem Fieber (Malaria) konnen gelegentlich geringgradige Verlangerungen oder Ver­
kiirzungen des K.B. hervorrufen, doch hangen diese Ausschlage nicht mit der Fieberhohe 
zusammen und fallen in einen Zeitpunkt, da die Temperatur schon wieder zur Norm ab­
gesunken ist (WELTMANN, TEUFL). 

Bei verkiirztem K.B. iiberwiegen die fieberhaften Falle, bei normalem 
und verlangertem K.B. herrscht eher normale Temperatur oder Subfebrilitat 
vor (ROSEGGER). Genetisch bestehen aber, ebenso wie beziiglich der B.S.R. 
und des Blutbildes, keine Zusammenhange zwischen We.R. und Temperatur, 
wie die Unabhangigkeit des. Ablaufes beider Reaktionen bei Sepsis, Pneumonie 
und ahnlichen Erkrankungen lehrt. 

4. We.R. und andere Elemente des unspezifischen Status. Wie erwahnt, sind die Be­
ziehungen des K.B. zu den Ergebnissen der Dicken-Tropfenmethode oder des Guttadiaphots, 
auf welche Methoden bekanntlich SCHILLING groBen Wert legt, noch nicht untersueht. 
(BeziigIich der neurogenen Stigmata s. S.200.) 

Zusammenfassend ist zu sagen: Durch Einfiigung der We.R. gewinnt der 
unspezifische Status an Sicherheit, indem die Wahrscheinlichkeit eines negativen 
Ausfalles trotz bestehender organischer Erkrankung weiter vermindert wird. 
Die We.R. hingegen zeigt erst im Lichte des unspezifischen Status ihren vollen 
Wert. 

c) Die Bedeutung der 'Yo.n. filr die spezielle Diagnostik. 

1. Beziehungen zu anderen Untersuchungsmethoden. 

Es wurde hervorgehoben, daB die We.R. fiir sich allein zur speziellen 
Diagnostik ungeeignet ist. fm Rahmen des unspezifischen Status kann sie, 
iiber die eigentliche Fragestellung dieser Methode hinaus, bereits zur Diagnose 
f\ihren. Die Aussichten einer Bereicherung der Diagnose durch das K.B. steigen, 
wenn gleichzeitig mit ihr noch andere Untersuchungsmethoden angewandt werden. 
Ihre Auswahl wird je nach Lage des ~~alles verschieden sein. An erster Stelle 
iet hier die Beziehung von 

a) We.R. unci TAXATA-Reaktion zu nennen. Mit dieser Frage befaBten sich 
SKOUGE, SCHNEIDERBAUR, AUERBACH und ROSEGGER, wobei vor allem die 
Tatsache maBgebend war, daB beide Proben in erster Linie bei Leberleiden 
Bedeutsames leisten. Die TAKATA-Reaktion (T.R.) hat zwar keinen organ­
spezifischen Charakter, sie grenzt aber durch ihren negativen oder positiven 
Ausfall den Kreis der Erkrankungen, die dem unspezifischen Status nach in Be­
tracht kommen, erheblich ein. 

Die Reaktion wird heute allgemein in der von JEZLER angegebenen Modi­
fikation ausgefiihrt. Die Untersuchungen sind groBteils mit krystallwasserhaltiger 
SodalOsung angestellt, so daB die angeblich lO%ige Losung in Wirklichkeit 
nur 3,7%ig ist. Darauf machte bereits R. BAUER aufmerksam und zeigte, daB 
mit zunehmender Soda-Konzentration die Empfindlichkeit der T.R. steigt. 
Spater hob JEZLER die Bedeutung hervor, die der Konzentmtion der SodalOsnng 
zukommt. Er stellte fest, daB dennoch die mit beiden Sodalosungen angestellten 
Reaktionen d urchaus verglcich bar sind. HIT.PISCH und KIRCHNER stellten Parallel-
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untersuchungen an, nach denen die T.R. bei Verwendung krystallwasserfreier 
Soda stets positiv ist, wenn sie positiv bei Gebrauch wasserhaltiger Soda ausfallt. 
Da den meisten Untersuchungen mit der T.R., soweit sie im folgenden Erwahnung 
finden, mit wasserhaltiger Soda angestellt sind, ist die Zahl der negativen Aus­
falle betrachtlich. Es ist zu erwarten, daJ3 bei allgemeiner Verwendung einer 
wirklich lO%igen Uisung die positiven Ergebnisse etwas haufiger sein werden, 
wodurch die Bedeutung bestimmter We.R.-T.R.-Kombinationen eine gewisse 
Zunahme erfahren kann. 

Nach bisher vorliegenden Erfahrungen haben folgende allgemeine Beziehungen 
Gultigkeit: 

1. Die B.S.R. ist zumeist beschleunigt, wenn die T.R. positiv ist. Ausnah­
men konnen diagnostisch bedeutsam sein. Die physiko-chemischen Grundlagen 

[H.+ 1 1 2 9 21 22 20 1J!J beider Reaktionen sind verschiedell (SEILER 
:' und REHM). 
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2. Das Blutbild zeigt bei positiver T.R. am 
haufigsten eine Linksverschiebung. 

3. Die We.R. kann bei positiver T.R. Werte 
von 1)-11 R aufweisen. Ein K.B. unter 5 R 
schlieJ3t im allgemeinen eine positive T.R. aus 
(PELLEGRINI und BARSINI, ROSEGGER, WUlIR­
MANN und LEUTHARDT). Einc Ausnahme bildet 
gelegentlich die Nephrose. Je langer die We.R. 
ist, urn so wahrscheinlicher ist gleichzeitig mit 
der positiven T.R. die B.S.R. beschleunigt. 

Dber die Haufigkeit des Zusammentreffens 
der verschiedenen We.R.-Ausfalle gibt Abb. 1 
AufschluB. Dieses aus 98 T.R.-positiven Fallen 

gewonnene Diagramm gibt gleichzeitig die Wahrscheinlichkeit an, mit der die 
We.R. in Gemeinschaft mit der T.R. diagnostische Bedeutung gewinnen kann. 

AIJh. I. 
Antcil der I,cIJer· (.-.) lind Nicrenfiillc 

(0_0) an 98 T.lt. positiven }'iillen 
(s. S. 212, 2Hl, 21H). 

b) We.R. und Cholesteringeha.zt sind nach AUERBACH ohne Bezichung. Nach 
RUBINO sollen Hypercholesterinamie und Verkurzung bzw. Hypocholesterinamie 
und Verlangerung der We.R. Parallelen zeigen. KNii"cHEL sah Verkurzungen eher 
bei tiefen Cholesterinwerten. ROSEGGER fand bei einigen als Nephrose gedeuteten 
Fallen stark ere Verkiirzungen bei hohem Cholesteringehalt sowie einmal zugleich 
mit Absinken des Cholesterinspiegels zunehmende Lange des K.B., SCHNEIDER­
BAUR hingegen trotz hohen Gehaltes ein verlangertes K.B. Die vorliegenden 
Erfahningen reichen nicht aus, urn weitergehende Schlusse zu ziehen. Der 
Cholesterinestergehalt ist fUr den Ausfall der We. R. ohne Belang. S. auch 
S. 219 und S. 236. 

c) We.R. und MILBRADTSche Rea.ktion. AUERBACH lehnt Beziehungen der 
'Ve.R. zur Myosalvarsanreaktion abo 

d) We.R. und Leberfunktionsproben. Hieruber haben vor allem WELTMANN 
und SIEDER reiche Erfahrungen gesammelt, uber die im Zusammenhang mit den 
Leberkrankheiten gesprochen wird. 

e.) We.R. ttnd 8alzgelwlt des Serums. Naeh KRI<~TZ und KUDLAC diirfte der 
Eigensalzgehalt des Serums nicht ganz ohne EinfluB auf das K.B. scin, doch 
kommen immer wieder Befunde zur Beobachtllng, die ganz aus del" Reihe fallen. 
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Den Calciumgehalt des Serums fiir das K.B. verantwortlich zu machen, wie 
KAISER dies tat, ist nicht angangig. Injektionen von Calcium i.v. andern den 
Koagulationstiter nicht (ROSEGGER, WELTMANN und MEDVEI). Der Kochsalz­
gehalt zeigt, zumindest bei den Pneumonien, klinisch keine Parallelen zur We.R. 
(TEUFL) (s. S. 236). 

f) We.R. und Serumbilirubin. Weder der Bilirubingehalt noch experimenteH 
zugesetzte Galle andern den Koagulationstiter (WELTMANN). ROSEGGER be­
statigte diesen Befund (s. S. 214 und 221). 

g) We.R. und SerumeiweifJ. Dber diese Beziehungen wird im Zusammenhang 
mit der Erorterung der physikalisch-chemischen Grundlagen der We.R. ge­
sprochen. Hier sei kurz erwahnt, daB nach WELTMANN, AUERBACH u. a. der Ge­
halt an EiweiB sowie das Verhaltnis der EiweiBfraktionen die WELTMANN-Probe 
nicht erklaren kann. 

2. Diagnostische Erfahrungen mit der We.R. 

1m Rahmen wohlumrissener Krankheitsbilder kehren bestimmte Reaktions­
ausfalle von We.R. und anderen Methoden wieder. Solche Kombinationen 
ermoglichen es mitunter, diagnostische Schliisse auf eine vorliegende Erkrankung 
zu ziehen. Wenn man gewohnheitsmaBig We.R., T.R., B.S.R. und Blutbild 
gleichzeitig untersucht, dann ergeben sich nicht zu selten feststehende Syndrome, 
die gewissermaBen einen "spezifischen" Status darstellen. Diese Syndrome konnen 
gelegentlich durch andere Methoden bereichert werden (z. B. durch Leberfunktions­
proben), gelegentlich konnen auch weniger Elemente hei entsprechender Frage­
stellung zur speziellen Diagnostik ausreichen (z. B. pulmonale Syndrome TEUFLS). 

1m folgenden werden die wcsentlichsten Erfahrungen mitgeteilt, die mit der 
We.R. innerhalb der einzelnen klinischen Disziplinen gemacht wurden. 

Dabei ist ein gewisser Grad von Schematisierung nicht zu umgehen. Vor 
aHem die vcrschiedentlich angefiihrten Syndrome besitzen nicht absolute Giiltig­
keit. Sie sollen nur dartun, daB erfahrungsgemaB mit mehr oder minder groBer 
Wahrschcinlichkeit bei bestimmten Erkrankungen bestimmte Reaktionskombi­
nationen gefunden werden. Ausnahmen hiervon konnen gelegentlich ohne erkcnnt­
lichen Grund vorkommen; mitunter sind die bisher vorliegenden Erfahrungen 
noch als zu gering zu erachten, als daB aHe Moglichkeiten bcreits bekannt waren. 
Mitunter mufl aber gerade aus dem Abweichen von sonst regelmaflig wieder­
kehrenden Kombinationen die Notwendigkeit zur Kritik an der klinisch ge­
stell ten Diagnose entnommen werden. 

ex) Innere Medizin. 
Hier hat die We.R. begreiflicherweisc die groBte Bedeutung erlangt. Die 

wichtigsten Untersuchungen wurden von WELTMANN und seinen Mitarbeitern, 
von TEUlfL, KRETZ und KUDLAC, weiterc Berichte von SCIINEIDERBAUR, PELLE­
GRINI und BARBINI, AUERBACH, DISSMANN, ROSEGGER, KEMEN u.a. beigebracht. 
Unveroffentlichte eigene Erfahrungen sind beriicksichtigt. 

Soweit besonderc Zitierungen unterlassen sind, ist auf eine der hier genannten 
Arbeiten Bczug genommen. 

Trotz der sorgfaltigen Beobachtungen, die den genannten Berichten zugrunde 
liegcn, gibt es noch eine Rcihe offener Fragen, die an entsprechender Stelle 
kurz erortert werden. 
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1. Erkrankungen mit fehlender oder unbedeutender Beteiligung der We.R. 
Neurosen zeigen ebenso ein normales K.B., wie auch die iibrigen Reaktionen 
normal ausfallen. In diese Gruppe gehoren jene vielfaltigen Erkrankungen, die, 
endogen oder sekundar mit einem geanderten Tonus des vegetativen Nerven­
systems einhergehend, sich am GefaB-Nervensystem oder an Hohlorganen auBern. 

Endolcrine Storungen lassen zunachst das K.B. unbeeinfluBt. Weder die 
Azidose des Coma diabeticum noch die Alkalose der Tetanie storen das K.B. 
(WELTMANN und MEDVEI). Zwei von KRETZ bzw. TROST-SCHERLEITNER berichtete 
Verlangerungen beim Koma konnen moglicherweise auf die Verwendung nicht 
genau standardisierter Losungen zuriickzufUhren sein. PELLEGRINI und BARSINI 
sahen das K.B. beim Diabetes allerdings ebenfalls verlangert. Die toxische 
Neuritis des Diabetikers laBt die We.R. unverandert. Eine Verkiirzung tritt 
erst auf, wenn z. B. beim Morbus Addison die verkasten Nebennieren EinfluB auf 
das K.B. nehmen. Auch der Morbus Basedow geht mit normaler Elektrolyt­
schwelle einher. 

Andere endokrine Erkrankungen, z. B. das Myxodem, Hypophysenerkran­
kungen oder Krankheiten zufolge einer Unterfunktion der Sexualdriisen sind 
unseres Wissens beziiglich ihres Verhaltens bei der We.R. nicht untersucht. 

Erkrankungen des Magen-Darmtraktes. Die meisten der zur Beobachtung 
kommenden Krankheiten des Digestionstraktes andern am K.B. nichts. Hieran 
ist wohl schuld, daB es Rich vorwiegend urn oberflachlich sich abspielende Prozesse 
handelt, wobei die Entziindungsprodukte geniigend AbfluB finden und kaum 
zur Resorption gelangen. 

Eine solche Auffassung setzt, wie schon andernorts ausgefiihrt, voraus, 
daB die We.R. u. a. diejenigen Anderungen im EiweiBbestand zum Ausdruck 
bringt, die durch das Aufsaugen krankhaften Materials in die Blutbahn zu­
stande kommen. Es ist aber auch an die MogIichkeit gedacht worden (WELT­
MANN), daB die We.R. primare Reaktionen des Blutwassers wiedergibt, die ihrer­
seits die verschiedenen pathologisch-anatomischen Prozesse der Fibrose, Exsu­
dation usf. einleiten. Eine solche Auffassung wiirde aber die haufig negativen 
Beobachtungen, die gerade bei den Magen-Darmkrankheiten gemacht werden, 
nicht erklaren. 

Die mannigfaltigen Erscheinungsformen der Gastro-Entero-Colitiden gehen 
groBteils mit normalem oder zumindest kaum gestortem K.B. einher. Selbst 
eine chronische, eitrige Colitis kann die We.R. ungestort lassen (s. S. 211). Dabei 
ist es nicht wesentlich, ob der Patient fiebert oder nicht. Da auch die Senkung 
und das Blutbild bei diesen Erkrankungen vielfach uncharakteristisch, die T.R. 
praktisch stets negativ ist, kann der "spezifische Status" fUr die Diagnostik 
der in Rede stehenden Erkrankungen nichts WesentIiches beitragen. 

1m :Falle von Komplikationen (Perforation, schwerere entziindIiche Prozesse) 
verkiirzt sich das K.B. Dabei kann die Senkung langsam sein. Narbenbildungen 
fiihren zur Verliingerung. Dies gilt vor allem yom Ulcus. ROELOFFS zeigte, daB 
der Durchschnitt der Ulcera eine maBige Tendenz zur Rechtsverschiebung des 
K.B. hat. Das gleiche gilt von perigastrischen bzw. periduodenitischen Ad­
hasionen. Die Ulcusblutung beeinfluBt das K.B. nicht. Profuses Erbrechen 
verkiirzt; profuse Durchfalle konnen es verkiirzen oder unverandert lassen. 

Die :lahl der Untersuchungen fUr dieses Gebiet ist relativ gering. Vor allem 
fehlen RerienmaBige Untersuchungen, z. B. die verschiedenen Stadien des 
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Ulcus (mit Rontgenkontrolle) betreffend. "Ober das Magen- und Darmcarcinom 
wird an anderer Stelle berichtet. 

Helminthen andern das K.B. nicht (TEUFL). Auch durch die verschiedenen 
Intoxikationen (CO, Schlafmittel, Lysol usw.) wird die We.R. nicht beriihrt. 

2. Kardio-vasculiire Erkrankungen. a) Die Arteriosklerose lal3t zunachst die 
We.R. bei normaler Breite. Fiihrt sie allmahlich zu mehr oder minder aus­
giebigen DurchblutungsstOrungen, dann verlangert sich zufolge der hierbei 
auftretenden Indurationen das K.B. um 1 - hochstens 2 - Rohrchen. Hierauf 
mogen im allgemeinen die geringgradigen Veranderungen beruhen, die haufig 
im Alter angetroffen werden. 1m besonderen ist z. B. die Verlangerung des K.B. 
bei der Nierensklerose darauf zu beziehen. Gangran verkiirzt die We.R. 

Auf dem Wege der Induration fiihrt z. T. auch die Stauung zur Verbreiterung 
des K.B. Dabei diirfte die Stauungsleber atiologisch im Vordergrund stehen, wie 
dies aus Untersuchungen von KISCH ·hervorgeht. Der Genannte glaubt, daB die 
diesfalls auftretende Verlangerung ein irreversibles Ereignis darstellt, so daB 
also auch eine Rekompensation nichts da.ran andert. Nach SCHNEIDERBAUR 
zeigten von 41 Kreislaufkrankell mit verlangertem K.B. 25 eine Stauungsleber, 
die anderen waren der Anamnese nach bereits wiederholt dekompensiert. Nach 
TEUFL sollen Sera von Kranken mit kardialer Stauullg nie iiber 9 R verlangert 
sein. Hohere Grade der Verlangerung sprechen fiir das Bestehen einer echten 
Lebercirrhose. Die Grundkrankheit, die zur Stauung fiihrt (Hypertonie, Emphy­
sem, erworbenes oder angeborenes Vitium usf.) spielt nach bisheriger Erfahrung 
fiir die Lange des K.B. im allgemeinen keine Rolle (s. auch S. 217). 

Selten wird die T.R. positiv, noch seltener die Senkung bei unkomplizierter 
Stauung beschleunigt gefunden. 

Entwassernde MaBnahmen (Novurit!) sind ohne EinfluB auf die Lange der 
We.R. (WELTMANN und MEDVEI). lnfarkte verkiirzen sie (s. S.203), ebenso 
komplizierende Katarrhe usw. 

Eine besondere Bedeutung erlangte das K.B. dank der Beobachtungen 
TEUFLS fiir die Differentialdiagnose der 

b) Angina pectoris. Neben selteneren Ursachen steht hier vor allem immer 
wieder die eine Frage zur Erorterung : Handelt es sich um eine Coronarinsuffizienz 
oder liegt ein Myokardinfarkt vor? Der Forderung dieser Diagnose wurden mit 
Erfolg zahlreiche klinisch iibliche Untersuchungsmethoden dienstbar gemacht. 
Die We.R. stellt nach den heute vorliegenden Erfahrungen ein weiteres, zur 
Differentialdiagnose wertvolles Element dar. 

Die Merkmale des K.B. beim Coronarverschlul3 sind: 1. seine rasche Reaktion, 
die jene der B.S.R., auch jene der Leukocyten iibertreffen kann. 2. Die Sicherheit, 
mit der es auch bei kleiner Infarktbildung ausschlagt. Dazu kommt 3. der Um­
stand, daB die We.R. bei der einfachen Coronarsklerose, die mit Angina pectoris 
einhergeht, stets normal bleibt, wahrend hier die B.S.R. gelegentlich schwer 
deutbare Beschleunigungen erfahren kann. Zur weiteren Charakteristik des 
Coronarinfarktes gehort 4. die Progredienz der Verkiirzung des K.B. 

Nicht veroffentlichte cigene Erfahrungen sowie Erfahrungen von KLl:\1A 
bestatigen die obigen Feststellungen. 

Zur Beurteilung des K.B. beim Myokardinfarkt ist wichtig, daB bei leichter 
Dekompensatioll langerer Dauer (s. oben) eine maBiggradige Yerlangerung der 
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We.R. bestehen kann. Eine sich aufpfropfende Verkiirzung auBert sich dann nur 
in einer "Verschleierung" oder sie erreicht hochstens maBige Grade. Daher 
ist es erforderlich, bei der Bewertung des Ausfalls der Reaktion stets an diese 
Moglichkeit zu denken. Das verkiirzte K.B. bildet sich im Verlaufe des Heilungs­
prozesses wieder zuriick und kann im Reparationsstadium einer leichten Ver­
langerung Platz machen. Diese Tatsache kann zur Beurteilung eines Infarktes 
herangezogen werden. Die B.S.R. bleibt anscheinend langer beschleunigt als 
das K.B. verkiirzt (s. auch Sektionsbefunde TEUFLS). Liegt das Symptomenbild 
der Angina pectoris vor, dann spricht das Syndrom 

We.R. T.R. 

progredient kurz o 

fiir einen Myokardinfarkt. 

B.S.R. 

beschleunigt 

Blutbild 

Leucocytose 
Linksverschiebung 

Temperatur 

voriibergehend 
crhoht 

c) Entz1"indliche Prozesse. Beziiglich des H erzens kann gesagt werden, daB 
dic zu crwartende Verkiirzung des K.B. eintritt. Dies gilt fiir die Myokar­
ditis, wobei nach eigener Erfahrung trotz Fieberfreiheit der Befund des kurzen 
K.B. anhaltend sein kann. Dies gilt auch fiir die Endokarditis, bei der jeder 
frische Schub zur Verkiirzung fiihrt. Beim erstmaligen Auftreten einer Endo­
karditis kann die verkiirzte We.R. naturgemaB meist nicht zur Diagnose ver­
wertet werden, da eine gleichzeitige Polyarthritis an sich das K.B. in gleicher 
Weise beeinfluBt. Bedeutung erlangt das kurze K.B. hingegen bei der Diagnose 
des endokardialen Rezidivs (TEUFL); allerdings gewinnen dann auch Verhaltnisse 
Geltung, wie sie bei der Sepsis angetroffen werden (s. dort). Die Mesaortitis laBt 
das K.B. normal oder verkiirzt es hochstens maBig (TEUFL). 

Nicht bekannt sind Berichte iiber die Verhaltnisse bei der Endarteriitis oblite­
rans, bei den verschiedenen Formen des Aneurysmas sowie bei arteriellen 
Embolien. 

Hingegen wurde das Verhalten der We.R. bei Thrombophlebiti8 von KRETZ 
nnd KUDLAc, TEUFL, KLAFTEN untersucht. Die Erstgenannten vermuten, daB 
ein verkiirztes K.B. etwa nach einer Operation u. a. die Gefahr der Thromben­
bildung anzeige. Dem stehen Beobachtungen entgegen, nach denen bei blander 
Thrombose die We.R. bei der Norm bleibt. Erst cine Phlebitis im pathologisch­
anatomischen Sinne verschiebt das K.B. nach links. Uber das gleichzeitige 
Verhalten von Senkung und Blutbild fehlen Untersuchungen. 

3. I,ungenerkra.nkungen. Von nicht zu unterschatzender Bedeutung ist 
die We.R. fiir die Diagnose und Beurteilung pulmonaler Prozesse. In erster 
Linie gilt dies fiir die 

a) Pneumonie. TEUFL fand bei 193 Fallen von (lobaren und lobularen) 
Pneumonien verschiedener Stadien: 

We.R. . 0--1 2 3 4 5 6 
Faile.. 60 17 27 43 42 4 

Diese Statistik bestat.igt die bereits von WELTMANN gefundene und von jedem 
Nachuntersucher neu belegte Tatsache, daB das K.B. beider unspezifischen 
Lungeninfiltration zur starksten Yerkiirzung neigt. Nicht zu selten fehlt in 
der ganzen Koagulat.ionsreihe jegliche Flockung und kann erst dann gefunden 
werden, wenn man dieCaCl2-Konzentrationsreihenach links erweit.ert.(AuERBACH). 
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Am 1. Krankheitstag fehlt die Verkiirzung zunachst, tritt aber dann sehr rasch 
auf, urn spater mit der Riickbildung des Infiltrates schrittweise zuriickzugehen. 
Dabei kommt es zu {jberkompensationen in Form maBiger Verlangerung (TEUFL); 
gelegentlich kehrt die We.R. rascher zur Norm zuriick, als man es dem Krankheits­
verlaufe nach erwarten wiirde (~ETZ). 

Gerade bei den Pneumonien zeigt es sich, daB die B.S.R., vor aHem aber die 
Leukocytenzahl, ganz unabhangig vom K.B. verlaufen. Die Regel ist aHerdings 
die rasche Senkung bei kurzem K.B.; ferner auch die Linksverschiebung und vor 
aHem die toxische Granulierung der segmentkernigen Leukocyten. Bei der Riick­
bildung kann die B.S.R. spater normal werden als das K.B. (SCHNEIDERBAUR), 
doch kommt auch das Umgekehrte vor. 

Einen typischen Verlauf zeigt ein von ~ETZ und KUDLAC beobachteter Fall: 
1. Tag. 7 R Beginn 
5. " 0 R Wanderpneumonie 

10. ,.. 5 R vor 3 Tagen kritisch cntfiebert 
18. ". 7 R gehl'ilt. 

1m allgemeinen neigen die Bronchopneumonien zu geringerer Verkiirzung 
(PELLEGRINI und BARSINI). Kompliziert eine Pneumonie eine andere Erkrankung, 
dann hangt Bestehen und Grad einer Verkiirzung des K.B. von der Grund­
krankheit abo So beobachteten TEUFL bei Cirrhosen der Leber, ROSEGGER 
beim Myelom trotz einer Pneumonie ein verlangertes K.B., ~}jTZ hingegen 
bei einer Lebercirrhose sowie wir bei Perniciosen Verkiirzungen. Wird eine 
Pneumonie durch einen anderweitigen ProzeB kompliziert, so driickt sich dies 
im K.B. nicht aus. Entgegen einer Vorstellung TEUFLS bleibt das Serum auch 
der biliaren Pneumonie verkiirzt (eigene Beobachtungen, s. auch S.214). 

Fiir die Prognose ist die von SCHNEIDERBAUR und ~ETZ getroffene Fest­
stellung wichtig, daB eine andauernde Ungerinnbarkeit des Serums fiir einen 
schlechten Ausgang der Pneumonie spricht. Zunehmende Normalisierung 
bedeutet hingegen, nach eingetretener Krise, Tendenz zur Reilung. 

Die T.R. falIt in allen Pneumoniefallen negativ aus, obschon sie urspriinglich 
gerade fiir die Pneumoniediagnose angegeben war (TAKATA). Die gegeniiber der 
Originalangabe geanderte Methodik (nach JEZLER) diirfte hierfiir maBgebend sein. 

b) Andere Lungenerkrankungen. Der LungenabscefJ verkiirzt das K.B. 
(TSCHILOW), vor aHem bei gleichzeitiger Lungeninfiltration (EKHART), ebenso 
Bronchektasienbildung. GroBere Erfahrungen fehlen. 

Die Bronchitis beeinfluBt das K.B. nur bei langerer Dauer. Die eitrige 
Bronchitis verkiirzt das K.B. maJ3ig, unter Umstanden bis 0 R, bei der trockenen 
Luftrohrenentziindung (und beim Emphysem) konnen geringfiigige Verlange­
rungen beobachtet werden. Auch das Asthma bronchiale laBt das K.B. oft un­
verandert, ja, selbst bei entziindlichen Komplikationen kann die Verkiirzung 
ausbleiben. Gerade hier iibertrifft das Blutbild aIle anderen Reaktionen an 
Bedeutung. 

Der Lungeninfarkt verkiirzt die We.R., die Lungenstauung reagiert, wie dies 
bereits an entsprechender Stelle bei den Herzerkrankungen beschrieben wurde, 
mit einer Rcchtsverschiebung. 

Entsprechend der Nekrobiose und nicht seltenen sekundaren entziindlichen 
Infiltration fiihrt auch das Bronr./tuscarcinom zu einer Linksverschiebung des 
K.B., au('h trotz yorhandcner Lebermetastasen (ROSEGGER). Doeh kann das 
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K.B. aueh normal bleiben (TEUFL). Eine von SCHNEIDERBAUR beobaehtete 
Careinompleuritis zeigte ebenfalls eine Verkiirzung. Die Senkung ist meist als 
besehleunigt, das Blutbild nieht wesentlieh verandert zu erwarten. Die T.R. 
wurde von GOHR und NIEDEGGEN einmal positiv gefunden, sonst ist sie wohl 
stets negativ. 

e) Was beziiglieh der Pleuritis zu sagen ist, gilt ganz allgemein aueh fUr die 
anderen serosen Hiiute. Die entziindliehe ErguBbildung fiihrt zu einer - nieht 
selten maximalen - Linksversehiebung der We.R. Die Atiologie des Ergusses 
kann aus der We.R. nieht ersehlossen werden, wenn aueh der Eindruek gewonnen 
wird, daB "spezifisehe" Serositiden eher weniger stark verkiirzt sind. Geringe, 
ohne wesentliehe Entziindungserseheinungen verlaufende Pleuritiden lassen die 
We.R. unverandert (DISSMANN). Mit der Riiekbildung des Ergusses solI aueh 
die Kiirze des K.B. abnehmen, wobei aHerdings das Tempo dieser Riiekbildung 
mit dem klinisehen Verlauf nieht parallel geht (DISSMANN). Eine Verlangerung, 
die D'ALLEssANDRo wahrend der resorptiven Phase sah, wurde nieht immer 
beobaehtet. Das K.B. kann sogar noeh naehsehleppen, wenn rontgenologiseh 
bereits siehere Sehwartenbildung besteht. Ausgiebige Sehwartenbildung fiihrt 
aber sehliel3lieh stets zur Verlangerung (SCHNEIDERBAUR, EKHART). Naeh 
PELLEGRINI und BARSINI stimmt die We.R. bei der Pleuritis mit dem klinisehen 
Bild iiberein, 'naeh VOIGTLANDER besser als die B.S.R. Abweiehungen bei be­
stehenden Komplikationen (Lungenprozesse, Knoehentuberkulose: D'ALLEssAN­
DRO) sind verstandlieh. Auf jeden Fall bedeutet eine Abnahme der Kiirze des 
K.B. stets eine giinstige Prognose (VOIGTLANDER). 

Verjauehung diirfte wohl eine Verkiirzung bedingen, doeh fehlen hieriiber 
geniigende Erfahrungen. 

d) Besonderes Interesse wurde dem Verhalten der We.R. bei der Tuberkulose' 
entgegengebraeht, in erster Linie bei der Tuberkulose der Lungen. Dabei standen 
vor aHem zwei Fragen im Vordergrunde: 1. kann die We.R. die Qualitatsdiagnose 
der Phthisen fordern? und 2. ist die We.R. fiir die Voraussage irgendwie ver­
wertbar. Dariiber hinaus wurde haufig die Frage naeh dem relativen Wert des 
K.B. gegeniiber anderen Methoden, wie vor aHem der B.S.R., angesehnitten. 

Die wiehtigsten Studien iiber dieses Teilgebiet stammen von WELTMANN und 
PAULA, MAKITRA und TYNDEL, CARrERE, MARTIN und DUFossE, VOIGTLANDER, 
EKHART, NANNINI und MARANI, ferner von PONGOR, SCHNEIDERBAUR, ZAMBRANO 
u. a. Aus diesen wie aus einer Reihe anderer noeh zu erwahnender Arbeiten 
lassen sieh folgende allgemeinere Erfahrungstatsaehen ableiten: 

Wie kaum bei einer anderen Erkrankung ist gerade hier die Serienuntersuehung 
unumganglieh, soferne man einigen Nutzen aus dem K.B. ziehen will. Bei den 
Phthisen weehseln exsudative und produktive Vorgange in bunter, oft kaum 
iibersehbarer Folge. Beide Vorgange lassen das K.B. naeh entgegengesetzten 
Riehtungen tendieren, so daB nieht zu selten eine algebraisehe Einigung auf 
mittlerer Basis zustande kommt. Zwar kann in ausgesproehenen Fallen die 
vorherrsehende pathologiseh-anatomisehe Riehtung der We.R. entnommen 
werden (EKHART), doeh sind die Aussehlage nieht zu selten gering, weil aueh 
beim 'Oberwiegen des einen Faktors der entgegengesetzt geriehtete andere 
imnwr noeh mitbestimmend auf die Riehtung und mithin Lange des K.B. 
einwirkt. Daher ist schon eine geringe Yerkiirzung des K.B. (Zuriieksehnellen 
des K.B.) von Bedeutung (WELTMANN und PAULA) und ganz allgemein muB der 
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"eingeschrankten Beweglichkeit" der We.R. bei der Tuberkulose Rechnung 
getragen werden. Ausnahmsweise kommen wohl auch starkste Verkiirzungen vor, 
wofiir es verschiedene Ursachen geben kann (s. unten). 

1m einzelnen sind folgende Befunde zu erwarten: Bei der Phthisis/ibro-caseosa 
wird zumeist eine geringgradige Verkiirzung angetroffen (WELTMANN, TEUFL, 
PURPER, MAKITRA und TYNDEL, DISSMANN). Werte von 3 und 4 R wurden 
gelegentlich erreicht, tiefere nicht. Erwahnenswert ist, daB auch schwere Falle 
"normal" bleiben konnen. 1m lntervall nimmt das K.B. normale (DISSMANN) 
oder leicht erhohte (d. h. hochnormale) (WELTMANN, EKHART) Werte an. Die 
B.S.R. ist in all diesen Fallen vielleicht bedeutsamer, doch kann dieses UrteH 
entgegen EKHART nicht fUr das Gesamtgebiet der Tuberkulose generalisiert 
werden. Die entsprechenden Beziehungen sowie das Verhalten der Leukocyten, 
die nach WELTMANN fiir die Beurteilung des Endausganges immer noch am 
wichtigsten ist, ergeben sich aus folgendem, der Arbeit WELTMANN und PAULA>! 
entnommenen Beispiel: 

13. 8. B.S.R. 32/54 
19. 9. 26/49 
11. 10. 13/23 
5. H. -/15 

21. H. 30/38 
11. 12. 15/29 

We.R.3 
5 
5 
5 
4 
5 

Leuko. 8000 
HOOO 
10000 
8700 
8300 
7200 

Exitus 

Unseg. 16 
H 
30 
16 
31 
23 

Nimmt eine Phthise stark exsudativen Charakter an, dann verkiirzt sich 
gelegentlich die We.R. betrachtlich. Dies beobachtete SCHNEIDERBAUR bei 
Pubertatsphthisen, VOIGTLANDER bei kasiger Pneumonie, ferner PURPER. Wenn 
nur irgendwie der exsudative ProzeB iiberwiegt, fand PONGOR in 100% seiner 
Beobacht.ungen das K.B. verkiirzt .. Extreme Werte kommen - entgegen HAvAs 
- vor (TEUFL). 

Die /ibro-ulcerosen Formen konnen nach dem oben Gesagten keine allzu 
wesentlichen Ausschlage des K.B. aufweisen. Es wird normal (DISSMANN) 
oder verlangert (TEUFL, VOIGTLANDER) angetroffen, verkiirzt besonders bei 
den progressiven Formen (VOIGTLANDER, WEI.TMANN und PAULA). Ein letzt­
genannten Autoren entstammendes Beispiel von einer mit Larynx. und In­
testinaltuberkulose gepaarten kachektisierenden Phthisis ulcero-fibrosa beleuchtet 
die Verhaltnisse bei einem maligne verlaufenden Fall: 

20. 8. B.S.R. - We.R. 3 Leuko.-
19. 9. 33/80 3 9800 
11. 10. 57/85 4 13800 
H.I1. 29/67 3 H700 
3. 12. 70/92 1 6800 

ExituB 

Unseg. -
31 
33 
32 
36 

Je nach der Gut- oder Bosartigkeit des Verlaufes fand DISSMANN folgende 
Verhaltnisse bei den in Rede stehenden Tuberkulosen: 

We.R.l 2 3 
FaIle. 

4 
1 

5 
H 

6 
26 

7 
52 

8 9 
5 

10 

Beziiglich der gleichzeitig untersuchten B.S.R. lauten die Urteile verschieden: 
MAKITRA und TYNDEL werten sie annahernd gleich wie das K.B., EKHART und 
PONGOR ziehen die B.S.R. vor, hingegen TROST-SCHERLEITNER, KRETZ und Kun­
LAC, NANNINI und MARANI, HOH.ACOV . .\. und WEICHHERzdie We.H. Diese Angaben 
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beziehen sich zum Teil auf die Bedeutung del' We.R. fiir die Qualitatsdiagnose, 
zum Teil auf ihren Wert fiir die Prognose. Man darf wohl mit V OIGTLANDER 
u. a. sich auf den Standpunkt stellen, daB die We.R. die B.S.R erganzen solI, 
und daB, mogen auch klinische Parallelen zwischen den beiden Reaktionen 
fehlen (CARrERE, MARTIN und DUFossE), die Gemeinschaft del' beiden Methoden 
das Bild einer Tuberkulose plastischer gestalten hilft. Mag auch die We.R. 
mitunter unklare Ergebnisse erzielen, so darf nicht vergessen werden, daB das 
gleiche auch von del' B.S.R. zu sagen ist, die z. B. bei kachektischen Kranken 
versagen, bei verschiedenen chronisch verlaufenden Formen "falschen Alarm 
geben kann" (WELTMA~). 

Die knotigen, zum apiko-caudalen Fortschreiten neigenden Phthisen verhalten 
sich ahnlich wie die eben erwa,hnten :Formen. Auch hier ist das K.B. die Resul­
taute aus den das K.B. entgegengesetzt beeinflussenden Komponentendes ex­
suda ti v-prod uk ti yen Misch prozesses. 

Die Fibrosa densa sowie die iibrigen, ausgedehnteren Fibrosen fiihren er­
wartungsgemaf3 zu einer Yerbreiterung des K.B. meist maf3igen Grades (WELT­
l\fANN und PAULA, YOIGTLANDER u. a.). Nie kommt es zu einer Verkiirzung 
(SCHNI<]IDERBA"UR). Die B.S.R. verhalt sich je nach der Lage des Falles, wobei 
an die von WELTMAXN gemachte Erfahrung zu erinnern ist, daf3 die Senkung 
langeI' schwingt als das K.B., so daB z. B. ein etwaiger Fortschritt des Heilungs­
prozesses bereits im K.B. zum Ausdruck kommen kann, \Venn die B.S.R. noch 
hoch ist. 

Die vorliegenden Beobachtungen sprechen dafiir, daf3 beziiglich del' Bedeutung 
der We.R. fiir die Qualitatsdiagnose jene zusammenfassende Darstellung allgemeine 
Giiltigkcit bcanspruchen darf, die YOIGTLANDER seinen sorgfaltigen Beobach­
tungen anschlief3t: 

,,1. Bei ausgesproehenen fibr6sen und eirrhotisehen Formen der Lungentuberkulose zeigt 
sieh im K.B. eine Reehtsverschiebung. 

2. Bei stark entziindliehen Erseheinungen der Lungentuberkulose, bei ... Prozessen 
mit exsudativen Vorgangen und kasig pneumonischen Lungentuberkulosen findet sieh fast 
immer eine Linksversehiebung. 

3. Lungenprozesse, hei denen gleiehzeitig exsudative und fibrose Formen der Erkrankung 
bestehen, k6nnen im K.B. nieht in allen Fiillen sieher geklart werden." 

Dabei sei nochmals auf die Notwcndigkeit verwiesen, auch geringe Schwan­
kungcn entsprechend zu \Verten. 

Den in dieser Hinsieht iibereinstimmenden Urteilcn der einzelnen Untersucher (XA~NJNJ 
und J\<L<\RANI, EKHART u. a.) stehen Beobaehtungcn von KAISER pntgegen. Er hiilt einen 
Zusammenhang des Ausfalles der '''e.R. mit dem pxsudativen bzw. produktiven Gesehehen bei 
der Phthisc fiir unwahrseheinlich, gcht aber von Bcobaehtungen aus, die anscheinend mit 
einer zu hoeh konzentrierten CaCl2·Losung gemacht \Vurden. Dadureh liegen seine ~orlnal­
\Verte, die zum Teil an hamolytisehen Scren gewonnen wurden. zu hoch, so daB die Moglich. 
keit vor allem cines Aussehlages naeh links sehr cingccngt ist. 

Die Frage nach dem Wert des K.B. fur die Prognose eines Falles von Lungen­
tuberkulose kann dahingehend zusammengefaf3t werden: 

1. Je kiirzer ein K.B. ist, um so schwerer ist der ihm zugrunde liegende Prozef3 
zu beeinflussen (lVIAKITRA-TYNDEL). Umgekehrt ist ein Abnehmen del' Verkiirzung 
odeI' gar die Normalisierung des K.B. als giinstiges Zeichen zu werten (VOIGT­
LA:NDlm). 

Z. Bei den meist mit Kavernenbildung einhcrgehenden Mischformen sind 
schon geringgradige Yerkiirzungen als iibles, umgekehrt auch geringfiigige 
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Verlangerungen als gutes Zeichen zu werten (WELTMANN und PAULA). Dabei 
kann z. B. bei stationaren Formen die Verkiirzung Zeichen fiir die Progredienz 
des Leidens sein, auch wenn die Senkung nicht verandert ist (MAKITRA und 
TYNDEL). 

3. Ein normales K.B. zeigt, im Verein mit den anderweitigen Befunden, das 
stationare Verhalten einer Phthise an (VOIGTLANDER). Vor allem ist gleichzeitige 
Riickbildung einer Senkungsbeschleunigung hierbei als giinstiges Zeichen auf­
zufassen. Das "normale" K.B. darf fiir sich allein nie bewertet werden, weil 
es aus wiederholt hervorgehobenen Griinden zu fehlerhaften Schliissen fiihren 
kann. Gerade fiir diejenigen FaIle, bei denen das K.B. urn mittlere Werte 
schwankt, muB stets besonderer Wert auf die B.S.R. bei Beurteilung der Aktivitat 
des Prozesses gelegt werden (PONGOR). 

Komplikationen bei bestehender Tuberkulose miissen im K.B. nicht immer 
in entsprechender Form zum Ausdruck kommen. Nach KAISER kann das K.B. 
verlangert bleiben, wenn eine komplizierende Pleuritis auftritt und selbstverstand­
lich bleibt das K.B. unverandert, wenn funktionelle StOrungen z. B. kardiale 
Dekompensation, zur Phthise treten. An sich stark verkiirzende Prozesse konnen 
allerdings das K.B. ebenfalls nach links verschieben, doch wird dann unter 
Umstanden nicht jener Kiirzegrad erreicht, der sonst dem betreffenden ProzeB 
zukame, wie TEUFJ, bei einer durch Pneumonie komplizierten Fibro-ulcerosa 
beobachtete. 

Intestinale Phthisen sind meist bei desolaten Fallen anzutreffen und demnach 
von einem kurzen K.B. begleitet. Auch hier bestimmen Art und Ausdehnung der 
Lungen- und Darmherde den Ausfall der We.R. Dementsprechend kommen auch 
normale Werte vor (TEUFL). Bei gleichzeitiger Leberzirrhose sahen wir ein 
langes K.B. Die Bauchfelltuberkulose fiihrt zu starker Verkiirzung (DISSMANN, 
KLAFTEN), doch fehlen hierfiir sowie fiir die FaIle mit mischinfizierten Pleura­
ergiissen zufolge Kavernenperforation ausreichende Erfahrungen. 

Die Exsudatbildung bei Spontanpneumothorax (EKHART) und wahrend del' 
Pne1lmothoraxbehandlung fiihrt ebenfalls zur Linksverschiebun~, die mit er­
folgender Resorption der Rechtsverschiebung des K.B. weicht (VOIGTLANDER), 
auch wenn die B.S.R. noch rasch blieb. Zur Differentialdiagnose.der Staublungen­
erkrankung mag die Angabe dienlich sein, daB unkomplizierte Staublungen das 
Serum verlangern, \Vahrend bei gleichzeitiger Tuberkulose die We.R. normal 
oder sogar etwas verkiirzt sein kann (VOIGTLANDER). 

Es soIl in diesem Zusammenhange erneut betont werden, worauf schon 
eingangs hingewiesen wurde: daB die WJ<,LTMAN~-Probe nur unter der kritischen 
Leitung der Klinik ihre Berechtigung und ihren Wert hat. Die hier ganz allgemein 
zusammengefaBten Erfahrungen sind zum Teil noch erganzungsbediirftig, sind 
aber unbedingt dem Interesse und der Kritik vor allem der Heilstattenarzte 
zu empfehlen. Voraussetzung fiir das Erzielen wertvoller neuer Erkenntnisse 
ist eine sorgfaltige, reproduzierbare Technik, Untersuchungen der We.R. "am 
laufenden Band" und gleichzeitige Beobachtung anderer iiblicher Laboratoriums­
methoden. 

Ergiinzend sei erwahnt, daB die hiimatogene AU88a.at im K.B. nicht zum Aus­
druck kommt (MAKITRA und TY~DEL). So fand TEUFJ, die We.R. bei frischen 
]i'allen von miliarer Tuberkulose normal. Erst im weiteren Verlauf kann eine 
miiBige Verkiirzung eintreten. 
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Die TAKATA-Reaktion hat in bezug auf die Tuberkulose bisher keinen dia­
gnostischen noch prognostischen Weft erlangt. CARIERE, MARTIN und DUFossE 
fanden keine Parallelen zur We.R. Nach SCHNEIDERBAUR ist die T.R. fUr die 
Beurteilung der Aktivitat eines tuberkulOsen Prozesses nicht verwertbar. Sie 
wird nur bei fibrosen Formen, also gleichzeitig mit verlangertem K.B. positiv 
gefunden, was ja den allgemeinen Erfahrungen bzw. der T.R. entspricht. Ais 
Ausnahme sei eine schwere exsudative Phthise mit positiver T.R. und deut­
licher Verkiirzung des K.B. erwahnt, die WUHRMANN und LEuTHARDT beob­
achteten. Die Leber kann nach histologischen Untersuchungen SCHNEIDER­
BAURs fiir den positiven Ausfall der T.R. nicht verantwortlich gemacht werden. 
Der EiweiBgehalt ist in diesen Fallen im Serum vermehrt. 

4. Infektionskrankheiten. Fur diese Erkrankungsgruppe zeigt die We.R. 
ein ziemliches einheitliches Verhalten (TRosT- SCHERLEITNER) : In den ersten Tagen 
kommt es nicht selten zu einer maBigen Verschmalerung des K.B., die im weiteren 
Verlaufe der Norm weicht. SchlieBlich verlangert sich die We.R. maBig (post­
infektiose Verlangerung); Komplikationen driicken sich in unerwarteten Aus­
schlagen des K.B. nach beiden Richtungen aus. 

1m besonderen sind die Erfahrungen, die vor allem den einzelnen Krankheits­
phasen gerecht werden, noch recht gering. Nachuntersuchungen sind erforderlich. 

Der Typhus abdominalis hat in den ersten Krankheitswochen ein normales 
K.B. (KRETZ und KUDLAC, PELLEGRINI und BARSINI, TEUFL). Eine maBige 
Verkiirzung ist anscheinend selten, haufiger dagegen in der 3. Woche, wohl 
dem Stadium der Schorfbildung entsprechend (TROST-SCHERLE<ITNER, TEUFL). 
Die gleichzeitig untersuchte T.R. envies sich in zwei Fallen negativ (ROSEGGER). 
Die Tendenz zu maBiger Verlangerung zeigt den Ausgang in Heilung an. Eine 
starkere Verlangerung, etwa bis 9 R, scheint fUr einen schlechten Ausgang be­
zeichnend zu sein (TEUFL). (S. bei Sepsis.) 

Der Partayphus zeigt ahnliches Verhalten. Bei den gastro-enteritischen 
Formen scheinen profuse Durehfalle die schon an sieh vorhandene leiehte Ver­
kiirzung verstiirken zu konnen (TEuFL). 

Boim Scharlach fanden KRETZ und KUDLAC die We.R. von der 1.-6. Woehe 
normal, aueh bei gleiehzeitiger Komplikation durch eine Nephritis. Gelegentlieh 
wurde eine Verlangerung in der 5. Woehe gesehen. Es wird vermutet, daB das 
Exanthemstadium eine voriibergehende Verkiirzung bedingt. ROSEGGER nimmt 
hingegen an, daB die anfanglieh zu beobaehtende Linksversehiebung des K.B. 
auf die Seharlaehangina zu beziehen ist und deren Sehwere parallel geht. Das 
zweite Kranksein kommt in der We.R. nieht zum Ausdruck, so daB hier 
B.S.R. und Blutbild iiberlegen sind. Die T.R. kann gelegentlich in der 3. Krank­
heitswoehe positiv werden, was vielleieht auf einen (Iatenten) Nierensehaden 
bezogen werden darf (s. S. 218). 

Zur Differentialdiagnose der akuten Exantheme eignet sich die We.R. nicht, 
da bei Masern und Roteln ein Verhalten zu finden ist, das aueh dem Seharlaeh 
zukommen kann. Doch fehlen ausgedehntere Erfahrungen. 

Das Erysipel verkiirzt das K.B. zumeist nieht (TEuFL) oder hoehstens minimal. 
Komplizierende Erkrankungen verriieken es naeh links (KRETZ). 

Wie beim Seharlaeh, wird ganz allgemein bei Angina tonsillar is die We.R. 
verschieden kurz gefunden. Werte von 3-6 R sind bevorzugt. Eine Differen­
zierung der atiologisch versehiedenen Formen scheint nieht moglich zu sein. 
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Die Grippe verkiirzt in ihren leichten, rasch verlaufenden Formen das K.B. 
anscheinend nur wenig; erst die moglichen Komplikationen, vor allem solche 
seitens der Lungen, verschieben es nach links (KRETZ und KUDLAC, TEUFL). 
AUERBACH erwahnt (unkomplizierte 1) FaIle mit starkerer Verkiirzung. 

tJber einige andere Infektionskrankheiten wird in anderem Zusammenhang 
berichtet. Hier sei nur gesagt, daB auch die Trichinose das K.B. verkiirzen 
kann (TEUFL). 

Ganz aHgemein ist zu sagen, daB auch hier noch viele Beobachtungen zu 
sammeln sind, damit der Wert der We.R. voll zur Geltung kommen kann. 

Beziiglich Malaria S. 222. Die Sepsis ist - aus dort angefiihrten Griinden -
erst im letzten Abschnitt behandelt. 

5. Gelenk- und Knoehenerkrankungen. Wichtige Beitrage fUr dieses Gebiet 
haben vor aHem HENNEs und KEMEN sowie KNuCHEL und KEMEN geliefert. 
Daneben finden sich noch bei einer Reihe anderer Untersucher entsprechende 
Angaben. 

Bei der akuten Polyarthritis ist die We.R.-Verkiirzung, die erwartungsgemaB 
auf tritt, deshalb diagnostisch wenig verwertbar, weil gleichzeitig vorhandene, 
ihrerseits ebenfalls verkiirzende Prozesse die Deutung des Reaktionsausfalles 
erschweren. Wie erwahnt, verkiirzen ja auch Tonsillitis und Endokarditis das 
K.B. Die sekundiir-chronischen Formen verhalten sich je nach Stadium und 
tJberwiegen mehr exsudativer oder produktiver Prozesse entsprechend ver­
schieden (HENNEs und KEMEN). 

Fiir die fokal-toxischen Polyarthritiden fanden KNUCIlEL und KEMEN weit­
gehende Parallelen zwischen Grad der Erkrankung und AusmaB der Verkiirzung. 
Bei den vorwiegend exsudativen Fallen bestand eine mehr oder minder aus­
gepragte Linksverschiebung im K.B., bei fortschreitender Ankylosierung naherte 
es sich wieder der Norm. Dabei geht der Grad der gleichzeitig zu beobachtenden 
B.S.R.-Beschleunigung jenem der Linksverschiebung nicht parallel; doch wurde 
eine Verkiirzung bei normaler Senkung nie gesehen. Entsprechend schwereren 
Befunden sind die unsegmentierten Leukocyten im Elute vermehrt. WELT­
MANN und MEDVEI, TEUFL u. a. fanden bei den deformierenden Arthrosen auch 
maBige Verlangerungen. 

Als besonders wichtig wird die We.R. fiir die Differentialdiagnose chronischer 
Wirbelsaulenversteifungen erachtet. Nach KNUCHEJ. und KEMEN handelt es sich 
urn einen Morbus BEcHTlmEw, wenn - bei Ausschliel3ung anderer "verkiirzender" 
Momente - das K.B. nach links abweicht. Nur eine Wirbelsaulentuberkulose 
kommt gleichzeitig in Erwagung. Aber auch an Ca-Metastasen ist dann zu denken 
(TEUFL). 

Der Grad der Linksverschiebung bei Knochenmetastasen hiingt vielleicht 
mit dem AusmaBe der Durchwucherung des Knochensystems mit Aftergewebe abo 
Beschleunigte B.S.R., wechselvolle Blutbilder und mitunter eine positive T.R. 
kennzeichnen weiterhin den Zustand. 

Auch hier sei erwahnt, daB hiebei eine positive T.R. nie gesehen wurde, 
wenn gleichzeitig die We.R. starker verkiirzt war. 

Beziiglich zahlreicher anderer Erkrankungen Iiegen nur geringe Erfah­
rungen vor: 

Beim fokalen Infekt bleibt das K.B. oft stumm (ROSEGGER). Das Zusammen­
spiel von normaler We.R. mit beschleunigter Senkung und vor allem mit den 

Ergebnisse d. inn. l\[cU. 57. 14 
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gerade hierbei besonders bewahrten Blutbildveranderungen charakterisieren 
diesen Zustand. Erst wenn Komplikationen (ausgiebigere Eiterbildung, Meta­
stasierung) auftreten, verkiirzt sich auch die We.R. Liegt eine Arthritis vor, 
dann darf man, bei reizlosem Fokus, die Verkiirzung des K.B. auf den Gelenk­
prozeB beziehen. 

Bei der gonorrhoisch bedingten Gelenkentziindung solI nach TEuFL das zu­
nachst maBig verkiirzte K.B. rasch wieder zur Norm zuriickkehren. Nach WELT­
MANN und MEDVEI schwankt die We.R. um mittlere Werte, SICHER und 
WIDMANN sahen ebenfalls Verkiirzungen. 

Knochenerkrankungen wurden nur gelegentlich untersucht. Verkiirzungen 
bei Osteomyelitis (TEuFL), wechselnde, nicht extreme Werte bei Knochentuberkulose 
(KRETZ und KUDLAC, TEUFL, FRIEDMANN, ZAMBRANO", KNUCHEL und KEMEN) 
sind beschrieben bzw. selbst beobachtet. Auch hier kann, wie bei anderen 
infektiosen Prozessen, die Verkiirzung bestehen bleiben, wenn gleichzeitig ein 
hepato-cellularer Ikterus auftritt (eigene Beobachtung bei Osteomyelitis der 
Tibia). 

6. Geschwiilste. Geschwulstbildung als solche, insbesondere gutartiges 
Tumorwachstum, verandert das K.B. nicht. So sind wohl die zahlreichen 
normalen Koagulationswerte zu erklaren, die KRETZ und KUDLAc bei malignen 
Tumoren sahen. Daher kann die Differentialdiagnose: gut- oder bosartig, aus 
dem K.B. oft nicht gestellt werden (OTTSEN). Erst regressive Veranderungen 
im Tumor verkiirzen das K.B., wofUr von den verschiedenen Untersuchern 
Beispiele vorliegen und worauf vor allem TEUFL und ROELOFFS zusammen­
fassend hinwiesen. 

Angaben von TROST-SCHERLEITNER iiber normale und hochnormale We.R. 
bei malignen Neugebilden stellen zweifellos nur Ausnahmefalle dar (s. S. 217). 
Gelegentlich soIl es beim Brustdriisenkrebs vorkommen (OTTSEN). 

Der diagnostische Wert der Verkiirzung richtet sich nach der Lage des mit 
der WELTMANN-Probe untersuchten Falles und zum Teil auch nach dem Organ­
gebiet, das yom Tumor ergriffen ist. Er setzt das Fehien entziindlicher Kompli­
kationen im Organismus voraus. Die gleichzeitige Beobachtung von Senkung 
und Blutbild ergibt Resultate, die hier im einzeinen nicht erortert zu werden 
brauchen. Die T.R. ist gelegentlich positiv, spielt aber fUr die Tumordiagnostik 
im allgemeinen keine Rolle. 

Eine ziemlich umfangreiche Zusammenstellung von Tumorfallen, die mit 
kurzem - nur selten maximal verkiirztem - K.B. einhergingen, findet sich 
bei TEuFL. Wir erwahnen die entsprechenden Verhaltnisse bei den einzeinen 
Organgebieten. Rier seien nur einige praktisch wichtige Sonderfalle heraus­
gegriffen: 

Bei Magencarcinom kann gelegentlich eine Perniciosa in differentialdiagnosti­
sche Erwagung kommen. Rier· spricht ein verkiirztes K.B. mit groBer Wahr­
scheinlichkeit fUr den malignen Tumor. Verlangerung stempeit ein perniciosa­
ahnliches Blutbild zur Perniciosa. So konnte z. B. durch ein deutlich verlangertes 
K.B. ein megalocytares Blutbild, das nach Magenresektion wegen Carcinom 
auftrat, als agastrische Anamie erkannt, ein Rezidiv ausgeschlossen werden 
(TEuFL). Dabei muB allerdings beachtet werden, daB, wie schon erwahnt, unter 
Umstanden auch das sonst veriangerte K.B. der Perniciosa durch akzessorische 
Prozesse verkiirzt werden kann. 
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Dieses gegensatzliche Verhalten von Perniciosa- und Ca-Serum kommt 
bereits in den Untersuchungen von EHRENTEIL und WEIS-OSTBORN zum Aus­
druck, die bei der Anamie starke, beim Krebs - ahnlich wie bei fieberhaften 
Prozessen - schwache Flockung beobachteten (s. S. 188). . 

Mitunter weist die verkiirzte We.R. bei.anscheinend fibrosem LungenprozeB 
auf die Moglichkeit des Vorliegens eines Bronchuscarcinoms (ROSEGGER). 1m 
allgemeinen kommt es zur Verkurzung auch durch Metastasen beliebiger Loka­
lisation. Dies ist unter anderem fur die Beurteilung der Verhaltnisse bei 
Leberkrankheiten bedeutungsvoll, ferner zur Differentialdiagnose des Myeloms 
(s. S. 223). 

Bei bestehender Hamaturie weist das verkiirzte K.B. dann auf einen Nieren­
tumor (Hypernephrom) hin, wenn schwere entzundliche Erscheinungen im Be­
reiche der Harnwege oder auch auBerhalb dieses Systems fehlen. 

Auch die Tumoren des Genitaltraktes beeinflussen das K.B. unter entsprechen­
der Voraussetzung im Sinne der Verkiirzung; nach OTTSEN ist die Verkurzung 
hiebei besonders hervortretend, nach eigener Beobachtung auch beim Dick­
darmbrebs. KLAFTEN legte sich die Frage vor, ob aus dem Grade der Links­
verschiebung ein Anhaltspunkt fur die Feststellung der Operabilitat einer 
Geschwulst zu gewinnen sei. Er kommt jedoch zu einem negativen Ergebnis. 

"'. Erkraoknogeo der Leber nod der GaHeowege. Die DarsteHung der Ver­
haltnisse bei diesen Erkrankungen hat sich in erster Linie an die Mitteilungen 
von WELTMANN und SIEDER, WELTMANN und MEDVEI, MASSOBRIO und 
MIcHAELIS und von TEUFL zu halten. Versuche zur weiteren Auswertung der 
Probe, vor atlem im Verein mit anderen Laboratoriumsmethoden, unternahm 
ROSEGGER. 

Grundsatzlich liegen die Verhaltnisse folgendermaBen: Entsprechend dem 
oben Gesagten (s. S. 193) verlangert sich das K.B. bei Erkrankungen des Leber­
parenchyms. Bei maBiggradigen Verlangerungen scheint das pathologisch­
anatomisch faBbare AusmaB der Erkrankung geringgradig zu sein. Extreme 
Verlangerungen werden wohl ausschlieBlich hei schweren Storungen der Leber­
struktur beobachte~. Es ist unbekannt, ob eine bestimmte Teilfunktion der 
Leber gestort ist, wenn das K.B. verlangert wird oder ob, was wahrscheinlicher 
erscheint, pathologische Abbauprodukte entstehen, durch die die Koagulation 
derart verandert wird. So vermutet EpPINGER, daB die Rechtsverschiebung des 
K.B. durch atypische EiweiBkorper bedingt ist, deren Kreisen im Blute nach 
spektroskopischen Untersuchungen von FUCHS und KAUNITZ wahrscheinlich ist. 

Mit dieser verlangernden Tendenz treten jene Momente in Konkurrenz, 
die ihrerseits zu einer Verkurzung der We.R. fiihren. Hier sind zu nennen: 1. ent­
zundliche Komplikationen, 2. nekrohiotische Vorgange in Tumoren. Die Inter­
ferenz dies~r zwei entgegengesetzt gerichteten Krafte fiihrt zu ahnlichen Ver­
haltnissen,'wie sie auch bei der Tuberkulose vorliegen. Denn auch bei den Leber­
krankheiten spielen die mittleren Koagulationswerte, das "verschleierte" K.B., 
eine betrachtliche Rolle. Dabei bestehen gewisse GesetzmaBigkeiten, die sich 
zur Differentialdiagnose innerhalb des in Rede stehenden Gebietes auswerten 
lassen. Daruber hinaus kommen nicht zu selten extreme Verlangerungen vor, 
die vor aHem in Gemeinschaft mit dem Ausfall anderer Proben bei Unklarheit, 
ob eine Lebererkrankung vorliegt oder nicht, mit weitgehender Sicherheit fiir 
eine solche sprechen. 

14* 
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Zunachst ist kurz die Bedeutung der sonst iiblichen Leberfunktionsproben 
in ihrer Beziehung zur We.R. zu erortern. 

a) Galaktosebelastungsprobe. Diese Probe spricht bekanntlich nur bei Leber­
parenchymschaden an. Auch hierbei ist sie nicht konstant positiv. Die We.R. 
ist, wie WELTMANN und SIEDER zeigten, bedeutend empfindlicher: beim Paren­
chymikterus war sie (bei wiederholter Anstellung) in nur 1,6%, die Galaktose­
probe in 25% der FaIle negativ. Eigene Erfahrungen beim Icterus catarrhalis 
und noch mehr bei Lebercirrhosen bestatigen diese Feststellungen, ahnlich die 
Berichte von PELLEGRINI und BAltSINI sowie MASSOBRIO und MICHAELIS. Ferner 
kann gesagt werden, daB zwischen dem Grad der Zuckerausscheidung und der 
Lange des K.B. keine Beziehungen bestehen. Sind beide Proben positiv, dann ist 
ein genuiner Leberzellschaden sicher (WELTMANN und SIEDER). Ein negativer 
Ausfall beider Reaktionen spricht gegen einen solchen. 

b) Urobilinogenprobe. Diese Probe im Harn reagiert noch empfindlicher auf 
Rtorungen im Bereiche der Leber als die We.R. Daraus ergibt sich, daB nahezu 
jedes verlangerte K.B. bei Leberkrankheiten (auBer beim kompletten Gallengangs­
vcrschluB) mit einer positiven Aldehydprobe einhergeht, wahrend nicht selten 
trotz bestehender Urobilinogenurie das K.B. noch normal, also "stumm" an­
zutreffen ist. 

c) TAKATA-Reaktion (s. auch S. 197). Der Wert dieser Probe ftir die Diagnostik 
von Lebererkrankungen ist zur Geniige erwiesen. Er bedarf in diesem Zusammen­
hange keinerlei Bcstiitigung mehr. Aus dcm Diagramm 1 geht hervor, daB eine 
positive T.R. mit urn so groBerer Wahrscheinlichkeit auf eine bestehende Er­
krankung des hepatalen Systems hinweist, je langer die gleichzeitig angestellte 
We.R. ist. Ferner ist bekannt, daB die T.R. mit besonderer Haufigkeit bei der 
Lebercirrhose positiv gefunden wird. In einer Reihe anderer Leberkrankheiten 
kommen zwar auch positive Reaktionsergebnisse vor, die jedoch an Haufigkeit 
weit hinter jener bei den Cirrhosen zuriickstehen. Dieser Hinweis ist zur rich­
tigen Einschiitzung des Wahrscheinlichkeitswertes der abschlieBend angegcbenen 
Syndrome notig. Die Galaktoseprobe kann bei positiver T.R. negativ wie positiv 
sein und umgekehrt (SCHINDEL und BAltTH, ZEMPLEN, eigene Beobachtung). 

Dberwiegcn in zunachst T.R.-positiven Fallen Krankheitsvorgange, die die 
vorher verlangerte We.R. verktirzen, dann wird die T.R. "ausgelOscht" (Ro­
SEGGER). 

Die Beziehungen anderer Leberfunktionsproben zur We.R. wurden bisher 
nicht untersucht. 

I. Verhalten der We.R. beim Ikterus. 1. Hepatocellular bedingter Ikterus. 
Der Grad der Ausschlage der We.R. beim Icterus simplex ergibt sich aus folgender 
Zusammenstellung: 

Zahl der Faile. . . . . R 6 7 8 9 10 
WELTMANN und SIEDER 4 12 20 18 3 
TEUFL • • • • • • • • 2 12 28 1 

Diese, unter anderem durch NANNINI und MAltANI und durch eigene Nach­
untersuchungen bestatigten Zahlen zeigen, daB bei dieser Form der Gelbsucht 
das K.B. nahezu· immer. verliingert ist. Zu Beginn und bei leicht verlaufenden 
Fallen pflegt der Koagulationswert nur geringfiigig nach rechts verschoben zu sein. 
Mit zunehmendem Ikterus steigt auch der Grad der Verlangerung, der, wenn er 
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einen Wert von 10 R erreicht, Zeichen eines drohenden Leberzusammenbruches 
sein soIl (TEuFL). Allerdings sahen WELTMANN und SIEDER 3 FaIle, die bis 10 R 
flockten, in Heilung ausgehen. Unter 38 eigeneh Fallen fanden wir bisher einen 
solchen Wert nie. 

Die T.R. kann bei ausgepragten Formen positiv werden (SOMMER). Dieser 
Ausfall bedeutet gelegentlich den "Obergang in eine akute Leberatrophie 
(EpPINGER). Doch wird auch, unter Ruckbildung der positiven Reaktion, v6llige 
Abheilung der Gelbsucht beobachtet (SKOUGE). Die gleichzeitig untersuchte 
We.R. kann verschiedene Werte haben, am ehesten solche von 8 und 9 R, wie 
wir an Hand von 13 eigenen Beobachtungen feststellten. 

Das Blutbild weist sehr oft eine Lymphocytose auf, mitunter eine Mono­
cytenvermehrung. Die Senkung ist gelegentlich verlangsamt, haufig normal, 
mitunter auch beschleunigt, wobei dann Komplikationen zu erwagen sind. 
GesetzmaBige Beziehungen zur We.R. fehlen. 

Hier, wie auch bei den nachfolgenden Formen des Ikterus, verdient die 
gleichzeitige und wiederholte Untersuchung von We.R. und T.R. besonderes 
Interesse, da bei reicherer Erfahrung wertvolle Erganzungen fur den differential­
diagnostischen und prognostischen Wert dieser Kombination zu erwarten sind. 

Mit dem Icterus simplex treten in erster Linie andere Formen des Parenchym­
ikterus in differentialdiagnostische Beziehung. Hierher geh6rt der Salvarsan­
ikterus, dessen Abgrenzung yom 1.s. schwierig sein kann. WELTMANN und SIEDER 
sowie WELTMANN und MEDVEI und PURPER finden hierbei die We.R. ebenfalls 
verlangert, die Galaktoseprobe positiv. 5 eigene Beobachtungen ergaben ein 
K.B. verschiedenen Verlangerungsgrades und stets eine betrachtliche Senkungs­
beschleunigung. DOMARus sah 6fter normale B.S.R. Die T.R. war in den darauf 
untersuchten Fallen negativ, doch durfte dies wohl keine absolute Regel sein. 

Die starksten Grade von Verlangerung der We.R. weisen die FaIle von akuter 
und subakuter Leberatrophie auf, die progredient ist. WELTMANN und SIEDER 
vermuten eine Abhangigkeit des Grades der Verlangcrung yom AusmaBe der 
Leberdestruktion. Die B.S.R. ist stets beschleunigt, die T.R. nach SOM..."\1ER 
immer positiv. 

Eine Sonderstellung kann der Ikterus bei Graviditiit einnehmen. Die Schwan­
gerschaft als solche andert das K.B. nicht (KLAFTEN). Ein gleichzeitig hinzu­
tretender Ikterus kann die We.R. verlangern (WELTMANN und SnmER). Aber 
auch deutliche Verkiirzungen sind beschrieben (WELTMANN und MEDVEI, TRosT­
SCHERLEITNER, TEUFL, ROSEGGIm). Auch hier ist die B.S.R. beschleunigt, 
die T.R. - nach NEUWEII.ER - negativ. Nach eigener Erfahrung ist dies zu­
mindest dann der :Fall, wenn die We.R. nach links ausschlagt. Leukocytose und 
toxische Blutbefunde erganzen unter Umstanden das Bild. 

Ebenso auffallig ist die Verkiirzung des K.B., die mitunter bei Morbus Weil 
gesehen wird. Sie ist nicht gesetzmaBig; normalc Werte (BEIGLBOCK) und auch 
Verlangerung (eigene Beobachtung) werden gesehen. Dabei ist die Galaktose 
- unabhangig von Grad und Richtung der We.R. - oft negativ (Wl';LTMANN 
und SmDER, cigene Beobachtung). Sie kann aber auch positiv sein (s. BEIGL­
BOCK), und diese Tatsache, wie auch die histologischen Untersuchungen zeigen, 
daB die Auffassung WELTMANN", nach der der WEILsche Ikterus nichts mit einer 
Beteiligung der Leber zu tun habe, nicht zu Recht besteht. 



214 H. ROSEGGER: 

Die gelegentlich, bei der eben 'besprochenen Form der Gelbsucht zu findenden 
Verhiiltnisse ahneln am ehesten jenen, wie sie -fiir den Ikterus bei anderen 
Infektionen kennzeichnend sind. Hier herrscht anscheinend der Infekt iiber die 
We.R. An Stelle der zu erwartenden Verlangerung wird eine mehr oder minder 
ausgepragte Verkiirzung gefunden. Wir sahen dieses Verhalten bei Pneumonien, 
beim Scharlach (anschlieBend an den Beginn der Krankheit) sowie bei einem 
Fall von Osteomyelitis. B.S.R. und Blutbild nehmen ihren durch die Grund­
krankheit bedingten Verlauf, die T.R. bleibt negativ. Da bei allen diesen 
Formen von Gelbsucht Leberparenchymschaden (Nekrosen, Verfettung) vor­
handen sind, muB man annehmen, daB die durch die Grundkrankheit gesetzten 
BluteiweiBveranderungen von jenen nicht iiberdeckt werden konnen, die durch 
den Leberzelldefekt entstehen. 

Ob beidiesen Formen des Ikterus auch Hamolyse eine Rolle spielt, ist in diesem 
Zusammenhange belanglos; denn vermehrter Blutzerfall fiihrt an sich zwar zur 
Verlangerung, die We.R. konnte aber ebenfalls durch den verkiirzenden Grund­
prozeB bestimmt werden. 

Ein Umschlag des K.B. nach "lang" kann eintreten, wenn es zum Zusammen­
bruch der Leber kommt. Die einzelnen Reaktionen nehmen Richtung und 
AusmaB an, wie es bei der akuten Leberatrophie beschrieben ist (s.auch Sepsis). 

Untersuchungen iiber toxischen Ikterus liegen nicht vor. Vermutlich verhalt 
sich dessen Serum ahnlich dem des Salvarsanikterus. 

2. Mechanischer Ikterus. Kurz dauernder Ikterus zufolge mechanischer 
Verlegung der Gallenwege andert am K.B. nichts. Erst langere Dauer der 
Unwegsamkeit fiihrt zu Leberzellschaden, die im K.B. ihren Ausdruck finden. 
Dieser verlangernden Tendenz wirken Infekte oder Tumorzerfall entgegen, so daB 
die verschiedenen Grade von maBig langem, maBig kurzem oder normalem 
(verschleiertem) K.B. resultieren. Herrscht die verlangernde Komponente vor, 
so erreicht sie doch selten starkere Grade. Auffallig ,lange K.B. miissen zur 
Kritik der Diagnose eines einfachen VerschluBikterus anregen. 

Nach dem Gesagten wie nach den Angaben der einzelnen Untersucher ist es 
nicht moglich, einheitliche Regeln fUr die Diagnose des mechanisch bedingten 
Ikterus oder gar fiir die Differentialdiagnose: SteinverschluB oder maligner 
VerschluB anzufiihren. Auf Grund eigener Erfahrungen kann jedoch mit TEUFL 
gesagt werden: fehlen mit Sicherheit entziindliche Veranderungen bzw. deren 
Zeichen bei mechanischem Ikterus, dann ist VerschluB durch einen bosartigen 
Tumor wahrscheinlich. 

Die T.R. wird von der Stauungsgelbsucht nicht beeinfluBt, sie bleibt negativ. 
Erst wenn Lebermetastasen bestimmter Machtigkeit auftreten, kann sie gelegent­
lich positiv werden (JEzLER, SOMMER, SKOUGE u. a.). Der Wert der We.R. 
schwankt hierbei zwischen 5 und 8 R. Aber auch ascendierende Gallenwegs­
infekte konnen die T.R. positiv werden lassen (s. S. 215). 

Die B.S.R. kann sowohl beim Stein· wie beim malignen VerschluB normal sein. 
Nach eigener Beobachtung ist dann auch das K.B. meist normal. Bei langerer 
Dauer der Gelbsucht ist die Senkung wohl stets, oft betrachtlich, beschleunigt. 
Das Leukocytenbild verhalt sich je nach der Intensitat der begleitenden Ent· 
ziindungsvorgange, des Tumorzerfalls usf. In den nicht fiebernden Fallen be­
obachtet man nicht selten Lymphocytosen. 
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"Oberwiegt der In/ekt der Gallenwege oder ist dieser iiberhaupt die einzige 
Ursache der Gelbsucht, dann drangt die We.R. nach links. Werte bis 3 R 
wurden gesehen (WELTMANN und SIEDER, TEuFL). Aber auch mittlere Werte 
mit labilen Ausschlagen um die Normallagen kommen zur Beobachtung 
(MASSOBRIO und MICHAELIS, ROSEGGER).. 1st diesfalls die T.R. positiv, dann 
spricht diese Kombination sehr fiir das Bestehen einer Cholangiolitis. Natur­
gemaB ist dieses Syndrom, auch in Gemeinschaft mit beschleunigter B.S.R. 
und toxischem Leukocytenbild, nicht zur Differentialdiagnose gegeniiber ent­
sprechend liegenden Fallen von Ikterus bei infektiosen bzw. septischen Prozessen 
zu verwerten. 

3. Hiimolytischer Ikterus. Die Tendenz zur Verlangerung des K.B. wird bereits 
von WELTMANN und MEDVEI angefiihrt. Einzelheiten hieriiber folgen in anderem 
Zusammenhang. Hier sei nur erwahnt, daB auch bei diesen Formen der Gelbsucht 
neben dem rechtsverschobenen K.B. positive T.R. gesehen werden. Hierbei be­
stehen ebenfalls keine festen Bindungen zu bestimmten Langen des WELTMANN­
Bandes. 

Der bedingte Wert der We.R. fUr die Diagnose des Ikterus laBt sich in folgendem 
Schema zusammenfassen: 

a) Erst kurze Zeit bestehend: 

We.R. T.R. B.S.R. Blutblld I Ga\aktose 

Icterus simplex Tendenz zur 0 normal uncharakteristisch 0 
Verlangeru.ng 

Ikterus bei In- kurz 0 beschleunigt Linksverschiebung 0 
fekten 

Ikterus durch I normal 0 normal o.B. 0 
VerschluB 

b) Langere Zeit bestehend: 
Icterus simplex lang, bis 9 R bisweilen + I eher normal Lymphocytose + 
Ikterus durch lang o ? eher beschleunigt gelegentlich + 
Neo-Salvarsan Leukopenie 

Leberatrophie maximal lang stets + beschleunigt toxisch + 
Ikterus durch miiBig lang 0 eher normal uncharakteristisch 0 

VerschlllB 
kompliziert verschleiert, bisweilen + beschleunigt toxische 0 

durch Infekt: kurz Zeichen 
durch Tumor- verschleiert, 0 beschleunigt toxische 0 

zerfalI: kurz! Zeichen 

Hamolyse Tendenz zur bisweilcn + charakteristische Befunde 0 
Verlangerung 

II. Verhalten der We.R. bei der Lebercirrhose. WELTMANN wies 
bereits in seiner ersten Mitteilung iiber die Hitzekoagulationsprobe im Serum 
auf die gesetzmaBige Verlangerung des Flockungsbandes bei Lebercirrhose hin. 
Diese Beobachtung trug wesentlich zur Erkennung des Wesens der We.R. bei, 
wie dies oben dargestellt wurde (s. S. 193). Der genannte Autor konnte in gemein­
samer Arbeit mit SIEDER seine anfanglichen Feststellungen bestatigen. Befunde 
von KRETz und KUDLAc, SCHNEIDERBAUR, TEUFL, AUERBACH, SKOUGE, MAsso­
BRIO und MICHAELIS u. a. brachten gleichgerichtete Ergebnisse. 
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Die Koagulationswerte, die gefunden werden, gehen am besten aus einer 
Zusammenstellung TEuFLs hervor: 

We.R. . . . . . . . . 7 8 9 10 11 
Zahl der FaIle. . . . . 5 5 17 13 2 

Ahnlich verteilen sich die Werte, die WELTMANN und SIEDER bei 24 Fallen 
fanden sowie bei 43 eigenen Fallen. 30 Sera wurden auch mit der T.R. unter­
sucht (s. S. 198). 

Es zeigt sich, daB bei der Cirrhose nicht nur eine Verlangerung an sich besteht, 
sondern daB diese Verlangerung sehr oft betrachtliche Grade erreicht. 1st, vor 
allem bei schwach ausgepragtem Ikterus, eine wesentliche Verlangerung fur sich 
allein schon ein bedeutender Hinweis dafUr, daB eine Lebercirrhose vorliegen 
konnte, so ist sie es noch mehr, wenn gleichzeitig auch die T.R. positiv ist. 
In beginnenden Fallen ist das K.B. nach MASSOBRIO und MICHAELIS normal. 

Die Haufigkeit, mit der die T.R. bei Cirrhosen positiv gefunden wird, wurde 
bereits erwahnt. Wir fanden: 

TAKATA-positiv bei We.R. 6 7 8 9 10 11 
Zahl der FaIle . . . .. 1 5 6 5 5 1 

Aus der Abb. 1, S. 198 geht hervor, daB eine mit positiver T.R. eirihergehende 
Verlangerung des K.B. urn so eher fUr eine Erkrankung der Leber spricht, je 
hohere Grade die Verlangerung erreicht. Scheidet man die Falle von parenchyma­
tOsem Ikterus aus, dann spricht das Syndrom: betrachtlich verlangerte We.R. 
und positive T.R. in besonders starkem MaBe fiir das Bestehen einer Leber­
cirrhose. Als seltene Ausnahmen sind das Myelom (s. S. 223), leukamische Leber­
infiltrate und die Stauungsleber zu nennen, schlieBlich auch chronische Nieren­
leiden (s. S. 219). Bei den Cirrhosen wird das Bild durch Leukopenie und 
Veranderungen im roten Blutbild, haufig auch durch eine Beschleunigung der 
B.S.R. weiter charakterisiert. Allerdings kommen mitunter auch annahernd 
normale Senkungswerte zur Beobachtung, wobei weder bestimmte WELTMANN­
Werte bevorzugt werden noch die T.R. negativ sein muB. 

Eine besondere Bedeutung gewinnt nun diese Verlangerung des K.B. dann, 
wenn gleichzeitig Prozesse bestehen, die erfahrungsgemaB zur Verkiirzung AniaB 
geben. Beherrsehen solehe Prozesse das klinische Bild, dann uberraseht der 
Befund einer Rechtsversehiebung. Erfahrungen, wie sie vor allem von TEUFL 
eindringlich dargestellt und beschrieben wurden, zeigen, daB man iiber solche 
Befunde nicht hinweg gehen darf, sondern sie als Aufforderung ansehen soll, 
naeh einer bisher unerkannt gebliebenen Cirrhose zu suchen. U mgekehrt laBt 
sich auch folgendes sagen: Liegt eine deutliche Lebercirrhose vor und das K.B. 
ist nur wenig, oder gar nicht verandert, dann muB eine nicht unbetrachtliche 
Komplikation (Pneumonic, entziindlicher ErguB, Tuberkulose usw.) vorIicgen. 
Und schlieBIich diirfte auch folgende Regel weitgehend Giiltigkeit besitzen: 
Liegt bei Verdacht auf eine Lebercirrhose ein verkiirztes K.B. vor, dann ist die 
Lebercirrhose unwahrscheinIich. SCHILLING sah maximale Rechtsverschiebung 
des K.B. bei einem als "abdominalen Wilson" gedeuteten Fall, bei dem ebenfalls 
cirrhotische Veranderungen an der Leber nachweisbar waren. 

Wir selbst sahen allerdings zweimal eine geringfugige Verkiirzung bei kIinisch 
sichcrer, anscheinend unkomplizierter Cirrhose. Die Moglichkeit technischer 
}'ehler oder kIinisch nicht faBbarer KompIikationen muB jedoch offengelassen 
werden. 
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"Ober die Genese der Cirrhose sagt das K. B. nichts aus. Alkoholabusus 
fUhrt an sich entweder zu keiner Veranderung des K.B. (TEUFL, ROSEGGER) 
oder zu maBiger Rechtsverschiebung (PELLEGRINI und BARSINI). Blutungen aus 
Oesophagusvaricen lassen das K.B. meist unbeeinfluBt. Geringe Abnahme der 
Verlangerung ist nach eigener Beobachtung moglich. Die T.R. kann dadurch 
voriibergehend negativ werden (GROS U. a.). 

III. Verhalten der We.R. beim Carcinom im Bereiche der Leber. 
Das grundsatzliche Verhalten maligner Tumoren wurde oben (s. S. 210) er­
ortert. Die Verhaltnisse beim malignen VerschluBikterus wurden S. 214 gestreift. 
Hier sind kurz zu erwahnen: 

Die Verhaltnisse beim Carcinom der Gallenblase. Nach TEUFL kommen 
Werte zwischen 3 und 6 R vor. Das Vorhandensein und der Grad der Ver­
kiirzung hangen vermutlich yom AusmaB der nekrobiotischen Vorgange im Tumor 
abo Entziindliche Komplikationen vermehren die Tendenz zur Linksverschiebung, 
ein gleichzeitig bestehender Ikterus kann, muB aber nicht zur Verlangerung 
fUhren. 

Die Metastasenleber geht ebenfalls mit einer Verkiirzung des K.B. einher 
(MASSOBRIO und MICHAELIS U. a.). Diese kann trotz vollstandigen Gallenwegs­
verschlusses betrachtlich sein (eigene Beobachtung), kann aber bei gleich­
zeitigem Ikterus fehlen oder sogar einer geringgradigen Verlangerung weichen 
(WELTMANN und SIEDER). 

Die Feststellung SCHNEIDERBAURs, daB bei ausgiebigen Metastasen eine deut­
liche Verlangerung der We.R. auftrete, konnten wir nicht bestatigen. So sahen 
wir bei drei besonders ausgedehnten, autoptisch sichergestellten I!'allen Werte 
von 3 bzw. 4 R. S. auch TEUFL. 

Die T.R. kann, wie JEZLER u. a. zeigten, bei geniigend ausgiebiger Meta­
stasierung positiv werden. Auch hier fanden wir bestatigt, daB sie stets negativ 
ist, wenn das K.B. verkiirzt gefunden wird. 

Auch beim primiiren Lebercarcinom kommt es zur Verkiirzung (TEUFL), bei 
der Cirrhosis carcinomatosa sowie bei einem malignen Hepatom (eigene Beobach­
tung, Autopsie) hingegen zur Verlangerung. 

Zusammenfassend muB hier erneut festgestellt werden, daB ein verlangertes 
K.B. bei gleichzeitigen Zeichen eines Infektes stets gegen Carcinom und fUr 
Cirrhose spricht. 

IV. Verhalten der We.R. bei Stauungsleber. Wir erwahnten bereits, 
daB KISCH sowie SClINEIDERBAUR bei chronisch Dekompensierten die We.R. 
urn so eher verlangert fanden, je langer und ausgicbiger die Dekompensation 
bestanden hatte. Als maBgebend fUr die Verlangerung wurde die durch die 
Stauung bedingte Leberzellschadigung und Stauungsinduration angesehen. 
Werden Werte von iiber 9 R erreicht, so sprechen diese fUr das Bestehcn einer 
Lebercirrhose (TJmFL). Da auch bei Leberstauung die T.R. positiv sein kann, 
ergeben sich gelegentlich ahnliche Syndrome wie bei den schon besprochenen 
Erkrankungen der Leber. Die meist langsame Blutkorperchensenkung und die 
Erythrocythamie laBt die verlangerte We.R. als durch Stauung bedingt deuten. 

Bei gleichzeitigem PleuraerguB wurde von AUERBACH sowie ROS]WGER trotz 
einer We.R. von 4 Reine positive T.R. gesehen. 

ErfahrungsgemaB kommen in der Klinik gerade bci Fallen von Verhartung tier Leber 
mit und ohne Ascites diagnostische Schwierigkeiten vor. Hier hilft mituntcr dic abwagende 



218 H. ROSEGGER: 

Bewertung des Koagulationsbandes weiter. Der Dbersichtlichkeit halber wird eine schema· 
tisehe Zusammenfassung der hiiufigsten Befunde gegeben: 

We.R. T.R. B.S.R. Blutblld 

Cirrhose. verliingert, oft meist positiv meist besehleunigt Leukopenie 
maximal 

kompliziert dureh versehleierte meist positiv besehleunigt Leukoeytose 
Infekt Verliingerung 

~etastasenleber verkiirzt meist negativ besehleunigt nieht typiseh 
Stauungsleber verliingert selten positiv langsam Erythroeyt. 

iimie 

Die positive T.R. bei Leberkrankheiten, besonders bei Cirrhosen, ist meist besonders stark 
ausgepriigt. Eine Auswertung der Intensitiit der Reaktion im Vergleieh zu den Verliingerungs. 
graden ist bisher nieht erfolgt. 

Dber die We.R. bei Erkrankungen des Ptortadersystems fehIen noch Erfah. 
rungen. Das Serum im Falle einer eigenen Beobachtung von Pfortaderthrom­
bose koagulierte bis 5 R. 

V. Verhalten der We.R. bei entzundlichen Erkrankungen der 
Gallen blase. ErwartungsgemiW verkurzen Gallenblasenentzundungen das 
K.B. Bei chronisch intermittierend verlaufenden Formen kann ein Dbergreifen 
des Krankheitsgeschehens auf das Leberzellgewebe maBiggrade Verlangerungen 
verursachen (WELTMANN und SIEDER). Blutbild und B.S.R. sind hierbei oft 
empfindlicher als die We.R. 

Fur die FuHe der Komplikationsmoglichkeiten treffen die Verhaltnisse zu, 
wie sie in den vorangehenden Abschnitten besprochen sind. 

8. Erkrankungen der Nieren und ableitenden Harnwege. Bekanntlich nehmen 
unter anderem auch die Nieren EinfluB auf Bestand und Zusammensetzung 
des BluteiweiBes. Diese Beeinflussung druckt sich auch im Verhalten der We.R. 
aus. Bereits die ersten Untersuchungen uber das Verhalten des Serums bei 
Erhitzen zeigten, daB den Nierenkrankheiten eine gewisse Sonderstellung 
zukommt. So fand v. HOEFFT eine erniedrigte Koagulationstemperatur fur 
Sera von Nephritis, MULLER eine Erhohung der spezifischen Gerinnungstempera­
tur. ROSENOW stellte fest, daB pathologische Schwankungen des Hitzekoagula­
tionspunktes sich vor aHem bei schweren StOrungen des Wasser- und Kochsalz­
haushaltes ergeben. WELTMANN crkannte das gesetzmaBige Verhalten der Ko· 
agulationsprobe bei bestimmten Nierenkrankheiten. WELTMANN und MEDVEI, 
KRETZ und KUDLAC, TEuFL, SKOUGE sowie AUERBACH bestatigen auf Grund 
von zum Teil reicher Erfahrung die ursprunglichen Beobachtungen, und Ro­
SEGGER erweiterte die diagnostische Verwertbarkeit der We.R. bei Nierenleiden 
durch Einfugung der T.R., die von JEZLER u. a. bei Nephritis, von GROS u. a. 
bei Nephrose positiv gefunden wurde. 

a) Erkrankungen des Nierenparenchyms. Von wesentlicher Bedeutung ist 
die von WELTMANN gemachte Feststellung, daB das K.B. cine Trennung von 
Nephritis und Nephrose gestattet. 

Unter "Nephrose" sei im folgenden der nephrotische Symptomenkomplex 
verstanden. Die schwierige Frage nach der Existenz einer genuinen Nephrose 
wird nicht gestreift. Die We.R. bietet anscheinend keine Anhaltspunkte, die 
cine Trennung von primarer Nephrose und Nephritis mit nephrotischem Sym­
ptomenkomplex gestatten wurde. 
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Bei akuter Glomerulonephritis schwankt das K.B. um mittlere Werte. 1m 
FaIle starkerer Verkiirzung ist das Bestehen anderweitiger Entziindungsprozesse 
wahrscheinlich (Tonsillitis u. a.). 

Die T.R. wurde von JEZLER sehr haufig, von ROSEGGER gelegentlich positiv 
gefunden. Einmal konnte beobachtet werden, wie die anfanglich bei normalem 
K.B. negative T.R. positiv wurde.Gleichzeitig verlangerte sich die We.R. 
auf 9 R und es trat Urobilinogenurie auf. Es kommen demnach bei langer 
bestehender Glomerulonephritis nicht unbetrachtliche Verlangerungen des K.B. 
vor, wodurch moglicherweise der Dbergang in eine chroniscke Nephritis ange­
zeigt wird. Denn auch sie zeigt mitunter maBige Verlangerungen des K.B., die 
selbst bei gleichzeitig bestehender extrarenaler Eiterung nicht abnehmen muB. 
Auch die T.R. ist hierbei gelegentIich positiv. Hierin liegt vielleicht - so weit 
nach vorIiegenden Erfahrungen iiber die We.R. und T.R. (GROS, SEILER und 
REHM u.a.) gesagt werden kann, ein Unterschied gegeniiber den genuinen Nephro­
sklerosen, daB diese praktisch niemals eine positive T .R. aufweisen, wahrend 
eine solche bei den sekundiiren . Schrumptnieren gelegentIich gesehen wurde. 

1m Gegensatze zur verlangernden Tendenz der Sera von vor allem chronischen 
Nephritiden steht die nahezu stets anzutreffende Verkiirzung des K.B. bei 
N ephrosen. Folgende Zahlen illustrieren die hier anzutreffenden Verhaltnisse 
(ROSEGGER) : 

We.R .......... . 
Nephritis, akut und chronisch 
N ephrosklerosen . 
Nephrosen ....... . 

0/12 3 4 5 6 7 8 9 10 
P P128352 

1 1 1 2 
4 2 3 1 3 1 

Die Verkiirzung weist als weiteres Charakteristikum auf, daB sie, wenn auch 
nur selten, mit einer positiven T.R. einhergehen kann. Die erste entsprechende 
Angabe von AUERBACH wurde durch drei2 T.R.-positive FaIle von ROSEGGER 
bestatigt. Diese Feststellungen gaben AnlaB zu folgender FormuIierung: "Wah­
rend im allgemeinen eine stark verkiirzte We.R. eine positive T.R. ausschIieBt, 
macht die Nephrose hiervon mitunter eine Ausnahme." Vielleicht gibt die T.R. 
diesfalls einen ersten Hinweis auf eine steigende Beteiligung "nephritischer" 
Vorgange, der eine Rechtsverschiebung des K.B. nachfolgt 3• 

SCHNEIDERBAUR beobachtete allerdings in zwei Fallen, in denen die Nephrose 
als KompIikation zu einer chronischen Polyarthritis getreten war, ein deutIich 
verlangertes K.B. In einem der FaIle war auch die T.R. positiv. Auch ROSEGGER 
sah bei einer Nephrose ein hochnormales K.B. Man muB hier mit folgenden Mog­
lichkeiten rechnen: 1. Es handelt sich um den Dbergang einer chronischen 
Nephritis mit nephrotischem Symptomenkomplex in eine Schrumpfniere 3, oder 
2. eine Grundkrankheit modifiziert die We.R. in solcher Intensitat, daB die 
Nephrose mit ihrem verkiirzenden EinfluB nicht durchdringen kann. 

1 Extrarenale Entziindungsherde. 
2 1m FaIle mit 1 R in 2 T.-Rohrchen deutliche, im 3. eben angedeutete Flockung (Abb. 1). 
3 Anmerkung wahrend des Druckes: WUHRMANN berichtet von einer Nephrose mit 

kurzem K.B. und - wie bei Nephrosen von ihm stets beobachtet - negativer T.R. 
Gleichzeitig mit dem tJbergang in eine letal endende Glomerulonephritis nimmt die We.R. 
an Lange zu, die T.R. wird positiv. Es handelt sich hier grundsatzlich wohl urn gleiche 
Vorgange, wie wir sie oben erwahnten. Sie verdienen in Hinkunft besondere Beachtung. 
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In den meisten Fallen von Nephritis, vor allem aber bei der Nephrose, ist die 
B.S.R. stark beschleunigt. Liegt eine Entziindung (z. B. Tonsillitis) vor, dann ist 
dieser Befund, ebenso wie eine maBiggradige Verkiirzung, nur schwer zu ver­
werten. 1m iibrigen miissen beziiglich des Zusammenspieles der drei Reaktionen: 
We.R., T.R. und B.S.R., bei Nierenleiden noch ausgedehnte Erfahrungen an 
serienmaBigen Untersuchungen gesammelt werden. Beziiglich We.R. und Chole­
sterin s. S.198; We.R. und A:G-Quotient s. S. 235. 

Es liegt die Deutung nahe, daB das gegensatzliche Verhalten der We.R. 
bei Nephritis und Nephrose Ausdruck des verschiedenartigen pathologisch­
anatomischen Geschehens bei diesen beiden Krankheitsformen ist. 

Es darf vermutet werden, daB in Hinkunft die verkiirzte We.R., gelegentlich 
in Verbindung mit einer positiven T.R., mit zu den Kennzeichen des nephro­
tischen Symptomenkomplexes gehoren wird. Beim Amyloid der Niere, wobei 
ebenfalls Verkiirzungen des K.B. (TROST-SCHERLEITNER, WELTMANNund MEDVEI, 
KRETZ und KUDLAC, TEUFL) gesehen wurden, diirfte diese Kombination ebenfalls 
moglich sein. 

Die Uriimie als solche laBt das K.B. unbeeinfluBt. Demnach werden bei ihr, 
und zwar sowohl bei der eklamptischen wie bei der azotamischen Form, ver­
schiedene Werte gefunden, die dem Stande des jeweiligen Grundleidens ent­
sprechen (s. oben genannte Autoren). Der Ausfall der Nierenlunktionsproben 
sowie das AusmaB der Retention harnpflichtiger Substanzen stehen zur We.R. 
in keiner Beziehung. 

Von TEUFL wurden Verkiirzungen beim Hypernephrom beobachtet. Wir ver­
weisen auf diesbeziigliche Angabe auf S.211, die Auswertung dieses Befundes 
bei Hamaturie betreffend. Die Tuberkulose der Nieren scheint das K.B. in ahn­
licher Weise zu beeinflussen wie die Tuberkulose der Lungen. Ausgedehnte 
Erfahrungen fehlen. 

In diesem Zusammenhang sei auch auf den verkiirzenden EinfluB des Nieren­
infarktes hingewiesen. 

b) Die Erkrankungen der ableitenden Harnwege. Nach dem relativ geringen 
Beobachtungsmaterial zu schlie Ben , das in einzelnen Arbeiten der eingangs ge­
nannten Untersucher enthalten ist, ist der EinfluB dieser Erkrankungsgruppe 
auf die We.R. nicht groB. Einfache Bakteriurien mit und ohne cystitischem Be/unci 
verandern das K.B. kaum, vermutlich zufolge des guten Abflusses, den die 
Entziindungsprodukte haben. Bei starkerer Eiterbildung kommen maBige 
Verkiirzungen vor (KLAFTEN), bci· gleichzeitiger Beteiligung der Nieren 
kann auch die T.R. positiv werden, wie ROSEGGER bei einer Pyonephrose, J:gZLER 
bei Pyelonephritis und AUERBACH bei Pyelitis sah, wobei die We.R. kaum ver­
kiirzt oder rna Big verlangert ist. 

Urn mittlere Werte schwankt das K.B. auch bei der Hydronephrose (TEUFL). 
In gleicher Weise fallt die Reaktion beim Carcinom der Prostata und der Harnblase 
aus (TEUFL). 

9. Erkrankuugeu des Blutes. Die Erfahrungen tiber dieses Teilgebiet stammen 
wieder in crster Linie von WELTMANN und seinen Schiilern, ferner von TEUFL, 
TROST-SCHERLEITNER, KRETZ und K"GDLAC, TSCHILOW, ROSEGGER. Dber ein 
besonders groBes, zur Zeit in Yeroffentlichung befindliches Material vcrfiigt 
KUMA. 
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a) Mit Hiimoly8e einhergehende Proze88e. WELTMANN sowie WELTMANN und 
MEDVEI machten, wie schon hervorgehoben, auf den EinfluB der Hamolyse auf 
die We.R. aufmerksam. Spontanhamolyse in vitro verandert das K.B. im Sinne 
einer maBigen Verlangerung, so daB z. B. Werte, die in hamolytischem Serum 
gewonnen wurden, nie als "Normalwerte" angegeben werden diirfen, wie etwa 
KAISER dies tut. 

Zum Studium des Einflusses der Hamolyse auf die Lange des K.B. unter­
suchte ROSEGGER mit einer "verfeinert abgestuften We.R.-Reihe" serienweise 
das Blutserum von Patienten vor und nach Hamoglobinbelastung. Methodische 
Einzelheiten sowie Einzelresultate konnen hier iibergangen werden. Zusammcn­
fassend lieB sich feststellen: 

Sofort nach intravenoser Hamoglobinbelastung steigt der .,Koagulations­
titer" rasch an, d. h. das K.B. wird deutlich verlangert. Sofort nach der Injektion 
setzt auch, wie dies DUESBERG zeigte, der Abbau des Hamoglobins ein, dem ein 
Ansteigen des Bilirubinspiegels paralle~ geht. Nach Stunden ist das Hamoglobin 
mehr oder minder vollstandig aus dem Kreislauf verschwunden. Del' Bilirubin­
gehalt kann noch erhoht sein. In jedem FaIle aber wird auch jetzt noch eine 
Verlangerung des K.B. angetroffen. Man muB annehmen, daB mit dem Hamo­
globin ein K6rper in das Blutwasser gelangte, der die We.R. im Sinne der Rechts­
verschiebung beeinfluBt, der auch nach mehreren Stunden, unabhangig yom 
Gehalt des Blutwassers an Farbstoffen, noch im Blute kreist. Es ist am zwang­
losesten, wenn man als diescn K6rper das Globin betrachtet. Diesc Vorstellung 
entspricht auch den Vermutungen, die WELTMANN und MEDVEI beziiglich der 
Verlangerung des K.B. bei hamolytischen Anamien haben. Sie ziehen daraus 
den SchluB, daB im FaIle einer pernizi6sen Anamie eine maBige Verlangerung 
nach Kompensation der Krankheitserscheinungen auch bei Fehlen von Hamatin 
(bzw. Bilirubin) im Serum einen gegen die Norm gesteigerten Blutumsatz und 
mithin das latente Fortbestehen des Krankheitsgesehehens anzeige. 

Wahrend also in allen anderen Fallen nicht bekannt ist, welche Substanzen 
die Verziehung des K.B. von der Normallage bewirken, kann bei mit Hamolyse 
einhergehenden Prozessen gesagt werden, daB es mit groBer Wahrscheinlichkeit 
das hierbei freiwerdende Globin ist, das die We.R. verlangert. Vereinzelt muB 
allerdings die :Frage aufgeworfen werden, ob nicht auch hier Leberfunktions­
stOrungen mitbeteiligt sind. 

Wir kommen darauf noch einmal zuruck. 
Unter den eigentlichen Blutkrankheiten stehen die pernizio8e Aniimie Bowie 

der hiimolyti8che Ikterus an erster Stelle. Wir erwahnten bereits (S.215), daB 
bei durch vermehrten Blutzerfall bedingter Gelbsucht ebenfalls Syndrome 
gefunden werden, die jenen bei Leberzellgewebsikterus ahneln. Die Verlangerung 
des K.B. erreicht nach TEuFL beim hamolytischen Ikterus hochstens Werte von 
8 R, bei der Perniciosa hingegen solche von 9 R. Diese sicherlich haufigen 
Befunde stellen aber keine absolute GesetzmaBigkeit dar, da auch beim hamo­
lytischen Ikterus gelegentlieh ganz hohe Werte (WELTMANN und MEDVEI) vor­
kommen und wir anderseits auch, trotz dekompensierter Anamie, ein normales 
K.B. sahen. Siehe auch KLIMA. Strenge Parallelen zum Bilirubinspiegel wurden 
bisher nicht festgestellt (ROSEGGER). 

Die T.R. kann bei beiden der genannten Bluterkrankungen positiv aus­
fallen. Dabei Hegen die Verhaltnisse gleich wie bei anderen Ikterusformen: 
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es laBt sich nicht sagen, daB eine bestimmte Lange des K.B. mit zwingender Not­
wendigkeit zu einer positiven T.R. fiihrt. 

Kommt es zur Kompensation der Anamie durcheine entsprechende Therapie 
(Leber, Milzexstirpation), so sinkt, entgegen TROST-SCHERLEITNER, der Koagula­
tionstiter, die We.R. nimmt normale bis hochnormale Werte an (SCHNEIDERBAUR), 
und die vorher etwa positive T.R. wird negativ (FuLDE). 

Komplizierende Prozesse, 'die zu einer Linksverschiebung des K.B. fiihren, 
loschen eine vorher positive T.R.anscheinend ebenso aus, wie dies fiir die hepa­
tischen Erkrankungen gilt. 

Das Verhalten anderer Formen von hamolytischer Anamie, etwa bei leuk­
amischen Prozessen, beziiglich der We.R., ist bisher nicht bekannt bzw. nicht 
beschrieben. Hingegen ist hier die Malaria zu erwahnen. 

TSCHILOW zeigte an Hand von 46 Fallen, daB bereits im akuten Beginn eine 
Verlangerung des K.B. zu beobachten ist. Spater fehlt die Rechtsverschiebung 
in keinem FaIle. Die Verlangerung kann selbst dann durchdringen, wenn gleich­
zeitig ein exsudativ-entziindlicher Herd besteht (YPSILANTI und KYRIAKIS). 
Der Autor konnte eine Erklarung fiir dieses Verhalten nicht geben, schloB aber 
vor allem fiir die erst kurz dauernden FaIle das Bestehen eines Leberzellschadens 
als verlangernde Ursache aus. Wir diirfen heute annehmen, daB es der-gesteigerte 
Blutzerfall ist, der die WELTMANNsche Reaktion bei der Malaria beeinfluBt. Wir 
erwahnten schon das von TscHlLow hervorgehobene Fehlen eines Zusammen­
hanges mit dem' Fieber selbst. TEuFL vermutete auf Grund zweier eigener Beob­
achtungen, daB die Impfmalaria sich anders verhalt, indem sie namlich zu 
einer Verkiirzung des K.B. fiihren soll. Eine Bestatigung dieser Angaben bzw. 
deren Nachpriifung ist bisher nicht erfolgt. 

b) Anderweitige Anamien. Bei der essentiellen hypochromen Anamie diirfte 
das Typische das normale, hochstens maBig verlangerte K.B. bei negativer 
T.R. sein. Der Anamiegrad beeinfluBt das K.B. nicht (KLAFTEN). Die Therapie 
fiihrt eine bestehende Verlangerung zur Norm zuriick. 

Bei toxisch bedingter Anamie verkiirzt das Grundleiden die We.R. 1m Zweifels­
falIe wird eine Verkiirzung gegen eine Perniciosa, fiir einen Tumor zu verwerten 
sein. Blutungen scheinen das K.B. nicht zu beeinflussen, auBer gelegentlich 
bei Lebercirrhose (s. S. 217). Fiir aplastische Anamieformen gibt es keine Regel. 
Die verschiedenen Komplikationen, vor allem jene, die aus der etwa gleichzeitig 
vorhandenen Granulocytopenie entspringen, bestimmen den Ausfall des K.B. 

c) Erlcrankungen des leukopoetischen Systems. Leukamien lassen zunachst, 
wie auch TEuFL hervorhebt, die We.R. unverandert. Kommt es zu Zerfallsherden 
(Tonsillen), dann treten Verkiirzungen auf, wohl zufolge des jauchigen Sekundar­
prozesses. Hingegen vermag eine Infiltration der Leber das K.B. zu verlangern, 
die T.R. positiv zu machen. 

Verlangerungen ohne diese Komplikation beschreibt TROST-SCHERLEITNER. 
Doch muB bei diesen wie bei einer Reihe anderer' Befunde dieser Autorin an­
genommen werden, daB die verwendeten CaCl2-Losungen zu stark konzentriert 
und Verlangerungen nur vorgetauscht waren. 

Das Lymphogranulom fiihrt viel haufiger zu einer Linksverschiebung des K.B. 
Man wird daher, wie TEuFL hervorhebt, bei Lymphombildung und unkompli­
ziertem Verlauf eine Verkiirzung des K.B. eher fiir das Bestehen eines Lympho­
granuloms verwerten diirfen. Beobachtungen iiber das Verhalten der We.R. 
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bei vorwiegend abdominalem Verlauf des Granuloms (Leberinfiltration) fehlen. 
Bei langer Erkrankungsdauer kommen nach PELLEGRINI und BARSINI Ver­
langerungen vor. 

Die Agranulocytose, sowohl die genuine wie die symptomatische, andert 
das K.B. ebenfalls nur dann, wenn Nekrosen und entziindliche Prozesse hinzu­
treten. 

d) Erkrankungen des Thrombocytenapparates. Auch hier scheint ein regel­
maBiges Verhalten nicht vorzuliegen. MaBige Verlangerungen (TSCHILOW) wie 
Verkiirzungen werden beobachtet. Wie weit die T.R. gleichzeitig aufschluBreich 
sein kann, lii.Bt sich zur Zeit nicht sagen. 

e) Myelom und Knochenmarksmetastasen. Diese beiden Erkrankungen werden 
nebeneinander erwahnt, weil sie klinisch mitunter zu differentialdiagnostischen 
Schwierigkeiten AnlaB geben. FLEISCHHACKER und KLIMA sowie ROSEGGER 
geben eine betrachtliche Rcchtsverschiebung an, TEUFL und in einem weiteren 
FaUe KLIMA fanden beim Myelom das K.B. verkiirzt. Fiir die Verlangerung 
spricht die Tatsache, daB die T.R. beim Myelom ebenfaUs meist (SKOUGE, 
ROHR, GROS u. a.), wenn auch nicht stets (ZEMPLEN, KLIMA) positiv ist, da 
WIT ja die aUgemeinen Wechselbeziehungen zwischen We.R. und T.R. kennen. 

Es laBt sich nicht sagen, wieweit der AusfaU von We.R. und T.R. mit bestimm­
ten Verhiiltnissen der EiweiBfraktionen im Serum, mit dem Vorhandensein 
oder Fehlen des BENCE-J ONEsschen EiweiBkorpers oder mit bestimmten Graden 
der Knochenmarksdurchsetzung mit plasmacellularem Gewebe zusammenhangt. 
Hieriiber sind weitere Untersuchungen erforderlich. 

Wenn sich weiterhin die Kombination: verlangerte We.R. und positive T.R. 
als haufig beim Myelom erweisen soUte, dann steUt sie einen Gegensatz zu den 
Verhaltnissen dar, wie sie bei Knochenmarksmetastasen angetroffen werden. 
Hierbei kommt es zu mehr oder minder ausgesprochener Verkiirzung des K.B. 
Die T.R. kaim bei 5 R positiv sein, bei starkeren Graden der Linksverschiebung 
wurde sie stets negativ befunden (ROSEGGER). 

Der "Obersicht halber seien die in diesem Abschnitt angefiihrten Beobachtungen 
schematisch zusammengefaBt: 

Wc.R. T.R. B.S.R. Blutblld 

Mit Hamolyse einhergehende 
Anamien: 
dekompensiert verlangert gelegentlich beschleunigt typisch 

positiv 
kompensiert. . Tendenz zurNorm negativ normal 

Hypochrome Anamien: 
essentielle. gelegentlich mas· negativ normal typisch 

sig verlangert 
beschleunigt I toxisch. verkiirzt negativ typisch 

Myelom oft verlangert oft positiv beschleunigt I typisch 

Knochenmarkmetastasen . kurz negativ beschleunigt I myeloische 
Elemente 

Blutiibertragungen konnen im K.B. dann zum Ausdruck kommen, wenn 
Spender- und Empfangerblut sehr differente Koagulationswerte aufweisen. 
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So zeigte ein Fall vor der Transfusion einen Wert von 1 R, sofort nach "Ober­
tragung von 400 ccm Blut des Wertes 6 R ein K.B. von 2-3 R. Diese Be­
funde erhalten ihre Erlauterung durch Reihenversuche mit Mischungen zweier 
Sera von differentem Koagulationstiter, wobei der Koagulationswert jeweils 
annahernd der Halfte der algebraischen Summe der beiden Grundwerte unter 
Beriicksichtigung des Mischverhaltnisses entsprach (ROSEGGER). 

Die GroBe der Milz nimmt auf das K.B. keinen EinfluB. Ein langes K.B. 
bleibt auch nach Milzentfernung verlangert, auBer wenn Hamolyse die Ursache 
der Verlangerung war. 

10. Erkrankungen septiscber Natur. Diescr Abschnitt wird abschlie13end 
erortert, weil hierbei gewissermaBep. aIle jene Moglichkeiten eine Rolle spielen 
konnen, die in einem der vorangehenden Abschnitte beschrieben wurden. Soweit 
man auf Grund des vorliegenden Befundmateriales (ROSEGGER, TEUFL, ROELOFFS, 
TROST-SCHERLEITNER) urteilen kann, lassen sich etwa folgende Regeln aufsteIlen: 

Bei der einfachen Bakteriamie scheint das K.B. nicht wesentIich verandert 
zu werden. Kommt es zu einer Klappenentziindung am Herzen, dann verkiirzt 
sich die We.R., wobei der Grad der Verkiirzung kein MaB fUr den Grad des Krank­
heitsprozesses am Klappenapparat ist. Weitere Griinde fUr eine Verkiirzung 
konnen sein: 1. entziindIiche Metastasenbildungen oder Aufflackern des ent­
ziindlichen Primarherdes. 2. Infarktbildung. Unabhangig davon konnen gleich­
zeitig oder zeitlich hintereinander Krankheitsfolgen auftreten, die auf das 
K.B. im Sinne einer Verliingerung einwirken. Hierher gehoren: 1. LeberzeIl­
schaden (Parenchymverfettung, Nekrosen usw.), 2. hamolytische Vorgange und 
3. Schwielenbildungen. 

Aus diesen Tatsachen erklart sich, warum bei der Sepsis eine allgemeine 
Regel nicht aufzustellen ist (TROST-SCHERLEITNER). Dort, wo verlangernde 
wie verkiirzende l?aktoren einander die Waage halten, wird man keine oder nur 
unwesentIiche Ausschlage des K.B. finden. Es handlet sich urn charakteristische 
FaIle von Verschleierung. Kommt es zu extremen Verkiirzungen, dann wird 
dadurch das "Oberhandnehmen der zu Exsudat- und Nekrosenbildung fUhrenden 
Prozesse angezeigt. Ein schlechter Ausgang ist dann die Regel (ROELOFFS). 
Diese ll'eststellung steht in keinem Gegensatze zu jener, die von einer "omi­
nosen Verlangerung" des K.B. bei Sepsis spricht (TElCFL). Dieser Ausdruck 
will nur besagen, daB diese progressive Verlangerung nicht Ausdruck einer Heil­
tendenz ist, sondern daB erfahrungsgemaB hierdurch ebenfalls, wie durch die 
extreme Linksverschiebung, ein schlechter Ausgang der septischen Erkrankung 
angezeigt wird. 

An von TEUFL angefUhrten Beispielen la13t sich fUr verschiedene Formen 
von Sepsis erkennen, da13 die fortschreitende Verlangerung des K.B. auch bei 
Infektionskrankheiten, wie etwa beim Typhus, schlechte Bedeutung hat. Die 
verlangernde Tendenz kann iiber jene Einfliisse hinweggleiten, die ihrerseits 
verkiirzend wirken wiirden, so da13 hier also ahnIiche Verhaltnisse vorIiegen, 
wie dies bei den Cirrhosen der Leber erortert wurde. Der mitunter sprunghafte 
Wechsel von Verkiirzung und Verlangerung, bedingt durch wechselhafte Kom­
plikationen, geht eindrucksvoll aus einem von ROSEGGER mitgeteilten Beispiel 
hervor, indem ein verschleiertes K.B. bei Pneumokokkensepsis von einer starken 
Verkiirzung zufolge ei~es Infarktes einer Niere gefolgt war. Terminal kam es 
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zu einer starken Verlangerung als Ausdruck des mit Ikterus einhergehenden 
Leberzusammenbruches. Folgende Zusammenstellung kennzeichnet die Ver~ 

hiiltnisse : 

We.R. I T.R. I B.S.R. Stabk. Bemerkung 

19.3. 6 + 49/88 33 Subikterus 
30.3. 6 0 35 Ikterus fehlt 
14.4. 0 0 40/74 14 N iereninfarkt 
14.5. 9 0 52 Icterus gravis 

In solchen Fallen ist das Verhalten des K.B. deshalb besonders wertvoll, 
weil B.S.R. und Blutbild, deren Wert fur die Diagnostik septischer Prozesse hier 
nicht weiter hervorgehoben werden muB, oft schon maximal beansprucht sind, 
so daB einzig die markanten Ausschlage der We.R. laboratoriumsmaf3ig die 
Anderungen in der Gesamtsituation anzeigen. 

Die T.R. ist oft positiv, wenn starkere Leberschaden vorliegen und wenn 
die zur Verkurzung der We.R. fuhrenden Momente nicht uberwiegen. 

Ganz allgemein laBt sich sagen, daB die We.R. zur Diagnose einer Sepsis 
nicht geeignet ist. Jedoch leistet sie Wertvolles bei der Beurteilung des Verlaufes 
sowie fur die Voraussage. 

fJ) Andere medizinische Fachgebiete. 

Die Trennung derjenigen Erfahrungen, die vor allem fur den Internisten Be­
deutung haben, von jenen, die sich vorwiegend auf bestimmte Sonderfacher 
beziehen, geschieht willkurlich. Sie ist durch das Bestreben bedingt, das bis 
heute vorliegende Erfahrungsgut ubersichtlich darzustellen. 

1. Chirurgie. Soweit uns bekannt ist, hat die Chirurgie bisher nur wenig 
Gebrauch von der We.R. gemacht. Es ware zweifellos eine dankbare Aufgabe, 
das Verhalten der We.R. bei den verschiedensten Erkrankungen, die vorwiegend 
der chirurgischen Behandlung unterliegen, zu beobachten und diagnostisch 
wie prognostisch auszuwerten. 

Die Grundlagen fur diese Auswertung ergeben sich 1. aus der bei verschiedener 
Gelegenheit hervorgehobenen und gewurdigten Erfahrung, daB Entzundungs­
prozesse zur Verkurzung fuhren, wobei gewisse Parallelen zwischen AusmaB 
des Prozesses und Kurze des K.B. bestehen. Appendicitis, Perityphlitis, AbsceB­
bildung verschiedenster Lokalisation, Empyeme, Knocheneiterungen und maligne 
Tumoren seien aus dem Beobachtungsgut von KRETZ und KUDLAc, PURPER 
sowie TEUFL erwahnt, bei denen ebenso wie bei einer Reihe anderer Erkrankungen 
mehr oder weniger ausgedehnte Linksverschiebungen des K.B. gesehen wurden. 
2. weisen KRETZ und KUDLAc darauf hin, daB nach operativer Entfernung von 
Eiterherden die Verkurzung zuruckgeht und bei gunstigem Heilverlauf einer 
leichten Verbreiterung Platz macht. Kommt es hingegen zu Komplikationen, 
dann wird dies durch eine neuerliche Verkurzung angezeigt. Bei ungunstig ver­
laufenden Fallen bleibt die Linksverschiebung der We.R. bestehen, soferne nicht 
anderweitige, unter "Sepsis" beschriebene Momente bestimmend werden. 3. Be­
reits der operative Eingriff an sich verkurzt das K.B. in maBigem Grade. GroBe 
des Eingriffes und Grad der Verkurzung scheinen parallel zu gehen (KLAFTEN). 

Ergebnisse d. inn. Med. 57. 15 
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Folgendes Beispiel entnehmen wir KRETZ und KUDLAC: 

I Bezuglich des K.B. bei 
Ca recti I Datum we.R.1 Anmerlrung 

. Thrombophlebitis s. S. 202. 
16.12. 
21. 12. 

4. 1. 
9. 1. 

15. 1. 
20. 1. 

7 
4 
o 
5 
6 
7 

I Amputatio recti, AnUB praeter 2. FrauenheiIkunde. Auf 
38 0 Temperatur diesem Gebiete hat KLAFTEN 

I 
subfebril ausgiebige Erfahrungen ge-
subfebril 
afebril sammelt. Er zeigte, daB Men-
I geheilt ses und Graviditiit die We.R. 

nicht beeinfluBen. PURPER, 
der ebenfalls zur Kenntnis des K.B. bei gynakologischen Leiden beitrug, be­
statigt diese Angabe. Intrauteriner Fruchttod andert das normale K.B. nicht. 

EntziindlicM Adnexerkrankungen verkiirzen das K.B., wobei wiederum 
Grad der Linksverschiebung und Starke des Prozesses eine gewisse Gemeinsamkeit 
zeigen (KLAFTEN, YPSILANTI und KYRIAKIS, PURPER). Wenn man im Intervall 
operieren will, soll moglichst die Riickkehr des K.B. zur Norm abgewartet werden, 
da erst dann ein genugender Riiekgang der akuten Entziindungserscheinungen 
angenommen werden darf. B.S.R. und Leukoeytenzahlen zeigen bei sol chen 
entziindlichen Erkrankungen weitgehende Parallelen, doeh kommen gelegentliehe 
Ausnahmen vor, die urn so mehr die gleiehzeitige Anwendung mehrerer Unter­
suchungsmethoden rechtfertigen. YPSILANTI und KYRIAKIS nehmen an, daB 
ein verlangertes K.B. fiir eine Tuberkulose des Genitaltraktes spraehe. 

Die We.R. kann bedeutungsvoll werden, wenn eine extrauterine Graviditiit 
in Erwagung steht. Hier soll naeh KLAFTEN das K.B. normal im Gegensatz zur 
Verkiirzung bei Pyosalpinx sein (s. S. 213). YPSILANTI und KYRIAKIS bestatigten 
dies jedoeh nieht. 

Cysten der Eierstoeke lassen das K.B. unverandert; Myome verkiirzen es 
bei starkerer odematOser Durchtrankung, bei starkerer Bindegewebsbildung 
verlangern sie es. Carcinome verkiirzen das K.B., falls regressive Veranderungen 
vorliegen. Noch starkere Verkiirzungen beobaehtete KLAFTEN jedoeh bei 
Peritonitis. 

Schwangerschaftskomplikationen konnen im K.B. zum Ausdruek kommen. 
Das dauernde Erbreehen bei Hyperemesis versehiebt es naeh links, der drohende 
Leberzusammenbrueh naeh reehts. Je naeh der Lage des Falles wurden demnaeh 
aueh versehiedene 'Verte gefunden (KLAFTEN, YPSILANTI und KYRIAKIS). 

3. I{inderheilkunde. Hier fehlen Erfahrungen praktiseh vollkommen. Zu 
nennen ist ZAMBRANO, der das Verhalten der We.R. bei kindlieher Tuberkulose 
untersuehte und im allgemeinen Ergebnisse hatte, die den oben angefiihrten 
(s. S. 204) entsprechen. Er sah Yerkurzungen des K.B. aueh bei der Hilusdriisen­
tuberkulose. Beim Primarkomplex bestehtkein einheitliehes Verhalten (ERHART). 

Ferner sind Beobaehtungen von KLAFTEN anzufiihren. Er fand, daB das 
Nabel8chnurblut ein langeres K.B. hat als das Blut der Mutter. Dieses Verhalten 
wird mit der Neigung der Neugeborenen zu Ikterus in Zusammenhang gebraeht. 

Beziiglieh der lnfektionskrankheiten der Kinder verfiigen wir iiber eigene 
Erfahrungen, wobei zu sagen ist, daB sieh das Verhalten der We.lt. hierbei 
nicht von jenem unterseheidet, wie es bei entspreehender Erkrankung Erwaeh­
sener zu finden ist . 

. 1. Jlaut- lInd Geschlechtskrallkhpitcn. SICHER und WIEDMANN untersuehten 
gonorrhoisch erkrankte Personen mit der 'Ve.R. und fanden bei unkomplizierten 
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Urethritiden ein normales K.B. Erst die verschiedenartigen Komplikationen ver­
kiirzen es, wie unter anderem ja auch nach den Mitteilungen KLAFTENS und 
DOPFERs angenommen werden kann. Besserung und Verschlechterung spiegeln 
sich im K.B. wider. Bisweilen ist das K.B. empfindlicher als die Komplement­
bindungsreaktion, so daB vorgeschlagen wurde, die Heiratserlaubnis unter ande­
rem auch von der erfolgten Normalisierung der We.R. abhangig zu machen. 

Die Lues verandert die We.R. scheinbar wenig. Die Zahl der Untersuchungen 
ist gering. Beim Primaraffekt wurden Verlangerungen gesehen (PELLEGRINI 
und BARSINI). Die Lues latens kommt im K.B. nicht zum Ausdruck, gelegent­
liche Verkiirzungen bei visceralen Formen werden beobachtet (TEUFL). 

Unter den Erkrankungen des Hautorgans sind vereinzelt Falle von Sklero­
dermie untersucht worden, wobei zum Teil maBige Verlangerungen (GANTENBERG 
und ROSEGGER), gelegentlich auch normale Werte (HENNES und KEMEN) gesehen 
wurden. Ausgedehnte Ekzembildung (DISSMANN) sowie Verbrennungen (TEUFL) 
verkiirzen die We.R. Betreffend der Kamptstoitveranderungen fehlen Unter­
suchungen. 

5. Ncrycnhcilkundc. Unter den zahlreichen Beobachtungen, die TEUFL auf 
diesem Gebiete angestellt hat, verdient vor allem das gegensatzliche Verhalten 
der We.R. bei cerebraler Hiimorrhagie und Encephalomalacie hervorgehoben 
zu werden. Der Genannte fand: 

We.R. .... 0/1 
Zahl der Faile. 1 

2 
1 

3 
2 

4 
4 

5T6 
14 I 13 

7 
8 

8 
2 

9 

Es zeigte sich, daB praktisch alle Falle, die eine Verkiirzung aufwiesen, 
Erweichungsherde hatten, und zwar um so wahrscheinlicher. je starker die Ver­
kiirzung war. Die Konstanz dieser Befunde, die autoptisch belegt sind, ver­
anlassen TEUFL, der We.R. bei der Differentialdiagnose fraglicher Fii.lle eine 
groBe Bedeutung einzuraumen. 

Verschiedene entziindliche Hirn- und Riickenmarksprozesse konnen Ver­
kiirzungen bedingen, chronisch verlaufende Nervenleiden, wie z. B. die Syringo­
myelie, postencephalitischer Parkinsonismus (PELLEGRINI und BARSINI, RUBINO), 
maBige Verlangerung. Eher verlangert ist das Serum auch bei der Lues (TEUFL, 
KRETZ und KUDLAC) und bei der Tuberkulose (TEUFL) im Bereiche des ZNS. 
(S. auch Miliartuberkulose, S.207.) Auffallig starke Verlangerungen sah LONGO 
bei verschiedenen Luesformen, bei Epilepsie, Schizophrenie und anderen Pro~ 
zessen. Eine Kontrolluntersuchung dieser Befunde erscheint zweckmaBig. 

ZlIsammcnfassende Bcurteilllng des Wertes der We.R. 
Aus der Fii.lle des an sich niichternen Beobachtungsmateriales, das im vor­

liegenden Abschnitt zusammenfassend dargestellt ist, ergibt sich die nicht un. 
betrachtliche Brauchbarkeit der in Rede stehenden Reaktion fUr Diagnostik 
und Prognosestellung. Die kritische Verwertung der erhobenen Befunde, ihn~ 
serienmaBige Wiederholung und die Einordnung in das gesamte klinische Bild 
sind Voraussetzungen, ohne die die Verwendung der WELTMANN-Probe sinnlos 
bleibt. 

Von zahlreichen Untersuchern wurde aus dem Ausfall der Reaktion bei 
bestimmten Krankheitsgruppen Schliisse gezogen, die iiber deren diagnostische 
Dignitiit hinausreichen. Wir verwiesen bereits auf die Betrachtungen, die 

15* 
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WELTMANN den Befunden beim Morbus Weil anschloB. KRETZ uud KUDLAC 
vermuteten eine weitgehende EinfluBnahme des Hautorganes auf das K.B. 
und ROSEGGER erwagt, ob das verlangerte K.B. bei langer bestehender Nephritis 
(und positiverT.R.) auf eine Mitbeteiligung der Leber im Sinne einer Hepato. 
Nephritis bezogen werden dUrfte. Ferner taucht die Frage auf, ob bei mit 
Hamolyse einherge!tenden Anamien die Verlangerung der We.R. eherauf die 
Hamolyse, oder ob sie' doch gelegentlich auf eine partielle Leberfunktionsstorung 
bezogen werden musse. TROST·SCHERLEITNER meint,daB die We.R.' mehr 
die Toxizitat eines Prozesses anzeigt als das Vorhandensein . entzundlicher 
Exsudationen. Und so lie Ben sich eine Reihe theoretischer Erwagungen anfiihren, 
die ihren Ausgangspunkt im Ausfalle der We.R. haben. 

Es ist nicht zu bestreiten, daB die Erkenntnis der Antithese: exsudativ.kurz, 
fibros.lang in den meisten Fallen die richtige Deutung des jeweils vorliegenden 
Reaktionsergebnisses ermoglicht. Die erganzenden Erkenntnisse, die hinzukamen 
und in der Tabelle S. 194 zusammengestellt sind, ermoglichen nunmehr in nahezu 
jedem FaIle, das K.B. entsprechend auszuwerten. Es muB aber stets bewuBt 
bleiben, daB auch die We.R. nur eine von vielen Moglichkeiten darstellt, ein patho­
logisches Geschehen im Organismus sinnfallig darzustellen. Wir kennen wohl 
die pathologisch-anatomischen Bedingungen, die das K.B. abwandeln. Doch 
fehlt uns jegliche Kenntnis daruber, in welcher Art durch den Krankheits­
prozeB normale Funktionen gestort oder pathologische Substanzen gebildet 
werden mussen, damit sie die We.R. verandern. Daher ist auch nicht angangig, 
zu weitgehende Ruckschlusse von der We.R. auf patho-physiologische Vorgange 
zu machen. Bei vorsichtiger Verwertung ist es jedoch vorstellbar, daB die WELT­
MANN-Probe auch fur dieses Gebiet gelegentlich nutzbringend oder richtung­
weisend angewandt werden wird. 

Abschliellend sei bemerkt, daB das K.B. auch bei einzelnen Tieren untersucht 
wurde. HAVAS stellte die We.R. im Kaninchenserum an, teilt aber uber die Er­
gebnisse nichts mit. PELLEGRINI und BARSINI untersuchten Plerdeserum, das 
anscheinend maBig verlangerte Werte (0,35-0,30%0) ergibt. 

Anhang: 
Die ~lagnesium·Chloridprobe nach R. BAUER. 

Nach BAUER verhindert MgCl2 die Hitzeflockung von Albuminen, nicht aber 
von Pseudo- bzw. Euglobulin. Je mehr Globulin im Blutwasser vorhanden ist, 
urn so eher ist unter bestimmten methodischen V oraussetzungen eine Hitze­
koagulation nach MgC12-Zusatz zu erwarten. Auf dieser Vorstellung wurde 
folgende Probe aufgebaut: 

Zu je 1 ccm ciner Serumverdiinnungsreihe von 1 : 2 bis 1: 16 wird 1 ccm einer1/ 3gesattigten 
MgCl2·Losung zugesetzt. Nach 15 Minuten langem Kochen wird abgelesen: 

Normalerweise ist der Inhalt des 1. Rohrchens koaguliert. Reicht die Flockung bis 
zum 3. oder gar bis zum letzten Rohrchen, dann handelt es sich urn ein als positiv bzw. 
hochpositiv zu wertendes Ergebnis. Die Starke der Reaktion geht dem Globulingehalt 
parallel. 

BAUER fand in 13% seiner Untersuchungen ein positives Ergebnis. Die positiven Werte 
verteilten sich auf 1. Cirrhosen und Faile von akuter Leberatrophie. Oft war der Parenchym. 
ikterus, wenig deutlieh das Serum bei Stauungsleber positiv. 2. Pernieiosa, auch im Re· 
missionsstadium. 3. Tuberkulose, besonders deren miliare und ossare Formen. 4. Carcinome 
nur dann, wenn sie zu einem Leberparenchymschaden gefiihrt hatten. Auch ausgedehnte 
Lebermetastasen konnten negative Resultate aufweisen. 5. Unklare FaIle. 



DaB WELTMANNBChe HitzekoaguIationsband. 229 

Es zeigt sich, daB Parallelen zur WELTMANN-Probe bestehen, mit der die 
BAuERSche Probe die grundsatzlichen Ziige gemeinsam hat. Einzelne Unter­
sucher haben beide Proben gleichzeitig angestellt. Wir erwahnen die Reaktion, 
da es sich zweifellos um eine klinisch brauchbare Hitzekoagulationsprobe handelt. 
Ob sie in demselben AusmaBe, wie die WELTMANN-Probe, Eingang in die Klinik 
finden wird, laBt sich zur Zeit nicht sagen. 

Wir verfiigen beziiglich der MgCl2-Reaktion iiber keine eigene Erfahrung 
und unterlassen es daher, auf das iiber sie vorliegende Schrifttum einzugehen. 

B. Das Hitzekoagulationsband in Transsudaten 
und Exsudaten. 

COSSU stellte in seiner Studie ii ber den Hitzekoagulationspunkt bei bio­
logischen Fliissigkeiten fest, daB Exsudate bei einer hoheren Temperatur koagu­
lieren als die zugehorigen Blutsera. Untersuchungen mit der WELTMANNschen 
Methode haben WELTMANN und SIEDER, KRETZ und KUDLAC, vor allem aber 
PELLEGRINI und BARSINI, AUERBACH, ROSEGGER sowie DISSMANN und NASSAU 
angestellt. 

In Odemjliissigkeiten ist, nach eigener Erfahrung wie nach AUERBACH, mit 
der iiblichen We.R. eine Flockung nicht zu erzielen. Man darf annehmen, daB 
jene Mindestkonzentration an EiweiB nicht vorhanden ist, damit das Flockungs­
phanomen auftritt. 

Die verschiedenen Pleura- und Bauchhohlenpunktate wurden vor allem 
unter zwei Gesichtspunkten untersucht: einerseits sollte festgestellt werden, 
ob sich das Exsudat zufolge seiner Hitzekoagulationseigenschaften yom Trans­
sudat unterscheidet. Andererseits interessierte, ob Parallelen zwischen der 
Lange des K.B. im Punktat und im zugehorigen Serum gegeben sind. 

Transsudate koagulieren durchschnittlich bei mittleren bis erniedrigten 
Elektrolytkonzentrationen. Dabei bestehen recht haufig insoweit Beziehungen 
zum zugehorigen Serum, als bei bestehender Verlangerung, etwa bei Cirrhosen, 
auch der ErguB "verlangert" ist. Ja, diese Verlangerung kann im ErguB 
starker ausgepragt sein als im Serum (AUERBACH). Das umgekehrte Verhalten 
erscheint nach eigener Beobachtung haufiger zu sein. Besonders stark ausgepragt 
fanden WELTMANN und SIEDER die Rechtsverschiebung beim Chylothorax. 

Exsudate weisen meist eine deutlich nach links verschobene Koagulations­
schwelle auf, die zu einer soIchen Verkiirzung fiihren kann, daB erst eine Er­
weiterung der Konzentrationsreihe auf Seite der hoheren CaCl2-Konzentrationen 
Flockung entstehen liiBt. Die Linksverschiebung ist durchwegs starker als im 
zugehorigen Serum (KRETZ und KUDLAC, PELLEGRINI und BARSINI), was 
besonders deutIich in Untersuchungen von DISSMANN und NASSAU zum Ausdruck 
kommt. Die Genannten fanden: 
bei einer We.R. von 

Exsudat. 1,1-1,5 1,1-1,5 1,1-1,5 2,1-10%0 CaCl2 

Serum. . . 0,4-0,5 0,7--0,8 0,9-1,0 0,4--1,5 

Aus dieser Angabe geht aber auch hervor, was auch W:gLTMANN bet.ont, 
daB im einzelnen der Ausfall der We.R. in Serum und Punktat ohne gesetz­
maBige Beziehung ist. Zwar geht im allgemeinen die Richtung des Koagulations-
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ausschlages in beiden Fliissigkeiten parallel (AUERBACH), doch kann aus der Lange 
des einen We.R.-Wertes nicht auf jene des zugehorigen anderen geschlossen 
werden. 

Geht ein Transsudat in ein Exsudat tiber, dann scheint sich dies friiher als im 
Serum, in der We.R. der Punktionsfliissigkeit auszudriicken (PELLEGRINI und 
BARSINI). Eine Mittelstellung nimmt gelegentlich der ErguB bei Pneumothorax 
ein. Hierbei sahen DISSMANN und NASSAU zwar auch nach links ver­
schobene Werte, vereinzelt war aber diese Linksverschiebung nur geringgradig 
und tiberragte jene des zugehorigen Serums kaum. Es wurde angenommen, 
daB dieses Verhalten ein Ausdruck dafiir sei, daB der ErguB bei der Gasbrust 
nicht alleinentziindIichen Momenten seine Entstehung verdanke, sondern zum 
Teil auch als Transsudation (ex vacuo) z~ erklaren sei. 

Von mehreren Untersuchern wurde untersucht, ob Beziehungen zum EiweifJ­
gehalt, spezijischen Gewicht oder Atiologie des Ergusses bestehen. Die erhobenen 
Befunde sprechen gegen derartige Annahmen. Hier ist zu erwahnen, daB auch 
Ergiisse gleicher Genese (z. B. beim Carcinom) sich nicht einheitlich gegeniiber 
der We.R. verhalten. GelegentIich mag das lange Bestehen eines Ergusses hierfiir 
maBgebend sein (PELLEGRINI und BARSINI). 

C. Hitzekoagulation im Liquor cerebro-spinalis. 
I. lUethodik. 

Cossu beobachtete, daB der Hitzekoagulationspunkt im Liquor einer tuberkuliisen Menin­
gitis auffiiJlig hoch lag und daB eine deutliche Koagelbildung vermiBt wurde. Er vermutet, 
daB die Hitzekoagulation, die ein sehr komplexes Geschehen darstellt, auf ein EiweiBminimum 
von 24% 0 angewiesen ist. PELLEGRINI und BARSINI machten ahnliche Feststellungen und 
zeigten, daB es nicht gelingt, den Liquor mit der iiblichen WELTMANN-Probe zu unter­
suchen. Hingegen entstehen feinflockige Koagel, wenn entsprechende Liquormengen mit 
hoheren CaCl2-Konzentrationen gekocht werden. Dies fanden sie bei 12 normalen Liquoren, 
von denen je 2 cern mit 0,5 cern einer iO%igen CaCl2-Losung erhitzt wurden. Bei einigen 
Meningitiden und im xanthochromen Liquor lag die zur Flockung notige Salzkonzentration 
wesentlich tiefer, und zwar bei 0,3-0,4%°' 

Unabhangig von diesen Autoren machte ROSEGGER ahnliche Feststellungen. Er be­
obachtete, daB beim Erhitzen des normalen Liquors opaleszierende Triibungen und, bei 
starkerem EiwciBgehalt, auch fadige Gerinnselbildung entsteht. Wahrend MESTREZAT 
versuchte, die Hitzefolgen dadurch deutlicher zu gestalten, daB er den Liquor mit Trichlor­
essigsaure kochte und die hierbei entstehenden Triibungsgrade mit jenem eine!" Testliisung 
verglich,ging ROSEGGER einen ahnlichen W eg, wie ihn die oben genanntenAutoren beschritten. 
Es wurde eine gegeniiber der iiblichen WELTlIIANN-Reihe hochkonzentrierte CaCI2-Konzen­
trationsreihe aufgestellt, deren rechts gelegene Glieder kleinere Differenzen aufwiesen als dic 
linksgclcgenen, da sich gezeigt hatte, daB die ersten als pathologisch anzusprechenden 
Reaktionen bei dcn niederen Salzbestanden zustande kamen. 

Die Ablesung der Reaktionsergebnisse erlaBt in erster Linie die Koagelbildung, wobei 
deren Intensitiit sowie die Zahl der Rohrchen beriicksichtigt wird, in der sie zustande kommt. 
Bis zu einem gewissen Grade ist ein Vergleich mit dem "erwciterten K.B." im Serum crlaubt. 
Doch unterscheidet sich die hier angewandte Probe grundsatzlich dadurch von der We.R., 
daB es sich hierbei zunachst nicht urn die Bestimmung einer Elektrolytschwelle, sondern urn 
die kurvenmaBige Erlassung von Erhitzungsfolgen unter bestimmten methodischen Gegeben­
heiten handelt. 

Weitere Untersuchungen, deren Einzelheiten von LEMMEN bzw. BOCK, LE)I[)I[EN und 
ROSEGGER beschrieben sind, fiihrten dazu, daB jenes Grenzgebiet, das den tJbergang von 
Flockung zur Triibung in sich schlieBt, mit einer wesentlich verfeincrten Konzentrationsreihc 
gewissermaBen in VergroB'erung erlaBt wurde. Bei solchem Vorgchen gelingt es, mit einiger 
Sicherheit dic Elektrolytschwelle zu erlassen. 
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a) Die urspriingliche Methodik nachRoSEGGER. 
1. Aus!uhrung. Vorbereitung: In 10 sorgfiiltig gereinigte Kochrohrchen werden der Reihe 

nach von einer genau 5%igen CaClz·Stammlosung (S. 190) gegeben : 1,00,0,75,0,50, 0,40, 
0,30,0,20, 0,15, 0,10, 0,5 und 0,1 ccm. Hierauf wird mit Aqua bidest. auf je 1 ccm aufge­
fiillt. Es entsteht demnach eine Konientrationareihe von 
Rohrchen . . . . . . . . . . 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 
CaClz-Konzentration. . . . . . 5 3,75 2,50 2,00 1,50 1,00 0,75 0,50 0,25 0,05% 

Vereinfacht wird die Arbeit, wenn man die entsprechenden Konzentrationen in 10 ent­
sprechenden MeBflaschchen bereit stellt. 

Zu je 1 ccm Versuchslosung kommen 0,4 ccrn Liquor. Einsetzen in ein kochendes Wasser­
bad fiir 15 Minuten. 

2. Ablesung. Es zeigte sich, daB es, entgegen einer anfanglichen Vorstellung, nicht 
notig ist, die Ablesung im noch heiBen Zustande vorzunehmen. Da jedoch die Flocken, und 
vor allem die feinen, nicht selten an der Rohrchenwand haften und dann leicht der Beurteilung 
entgehen, solI vor jeder Ablesung kurz aufgeschiittelt werden. Zu kraftiges Schiitteln kann 
die FlockengroBe andern, den Triibungsgrad verrnehren. 

Die - fiir das Gesamturteil weniger wichtige - Trubung wird als Opalescenz und ala 
ausgesprochene Triibung erfaBt. Eine differenziertere Bewertung erfolgte bisher nicht. 

Die Flockung, urspriinglich in drei Grade geteilt, wird leichter in Form von 4 Stufen 
festgelegt. Man unterscheidet: 

Flockung 1. Grades: Bildung feinster Flocken, an Schneeflockentreiben erinnernd. 
Flockung 2. Grades: Grobere, anZahlmeist sparlichereFlocken, in weitgehend geklartem 

Medium schwebend. 
Floekung 3. Grades: Fetzige, bald lockere, bald dicht gebaute Koagel, die sich rasch 

senken. 
Flockung 4. Grades: Ganz grobe, vielgestaltige Flockung, entweder am Boden des Rohr­

chens befindlich oder die Fliissigkeitsoberfliiehe wie eine Kruste iiberziehend. 
3. Beurteilung. Zur Bewertung des Reaktionsresultates werden die in den einzelnen 

Rohrchen abgelesenen Werte in ein Koordinatensystem eingetragen und zu einer Kurve 
verbunden. Man unterscheidet zweekmaBig (s. Abb. 2): 
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Abb. 2. Hitzekoagulationsprobcn im Liquor. a. arabische Ziffcrn: Flockungskurven ; 1 Normalkurve, 2 mallig 
pathologlsche Kurve. 3 stark pathologische Kurve. b. romische Ziffern: zwischen 9. und 10. Rohrchen Illter­
polierte Rcihc zur Fe.tstellulll! der Elektrolytschwelle; 1. die E.S. liegt zwischen 9 und V, in VI bis X nur 

uneharakteristisehe Gerinnsei (0); 3. E .S. bei X (Pfeil). 

a) Normale Kurven. In den ersten 6 Rohrehen besteht mehr oder minder stark aus­
gepragte Opalescenz. 1m 7.-9. Rohrehen kommen Floekungen 1. Grades vor. Am haufig­
sten ist dies in Rohrehen 8 und 9 der Fall; mitunter fehlt eine verwertbare Flockung in allen 
Proben. 

b) Fraglich und IDaBig pathologische Kurven. Die Flockung erreicht, zuniichst im 9. Rohr­
chen oder in mehreren links anachlieBenden Proben, den 2. Grad. Gleiehzeitig veriangert 
sich die Flockungsreihe nach links und umfaBt das 6., gelegentlich auch das 5. Rohrchen. 

c) Stark und hochgradig pathologische Kurven. Ausgesprochene Koagelbildung des 
3. und 4. Grades, wiederum vor allem in den reehts gelegenen Kurvenabschnitten, starkere 
Triibung und gleiehzeitige Verbreiterung des Flockungsbildes nach links kennzeichnen 
diesen Typ. 

4. Fehlermoglichkeiten. In nahezu allen Rohrchen mit hoherer CaClz-Konzentration 
kommen auch bei normalem Liquor feinste, an "Sonnenstaubchen" erinnernde Flockungs­
phiinomene vor, die in den Kurven nicht mit erfaBt werden. Ihre Trennung von der 
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Flockung 1. Grades kann schwierig sein. AhnIiche Schwierigkeiten bestehen gelegentlich 
bei der Differenzierung von Flockung 1. und 2. Grades. Hier hilft, daB um so eher Flockung 
2. Grades angenommen werden darf, je friiher die bewertbare Koagelbildung in der Kon· 
zentrationsreihe beginnt. 

Auf die Moglichkeit, daB der Wand anhaftende Gerinnsel der Beurteilung entgehen, 
wurde bereits aufmerksam gemacht. Fadige und spinnewebartige Koagel, die vereinzelt 
in nahezu allen Proben anzutreffen sind, werden nicht verzeichnet. 

Weitere Einzelheiten s. Dissertationsschrift von LEMMEN. 

b) Die Bestimmung der Elektrolytschwelle. 
Hier bestehen deshalb nicht unbedeutende Schwierigkeiten, weil, je nach dem wechseln­

den EiweiBgehalt der untersuchten Liquoren, die Flockungsintensitaten auBerordentlich 
schwanken und dadurch der ,MaBstab nur schwer gefunden wird, wann man noch eine ge­
sicherte Gerinnselbildung werten soIl. Nimmt man an, daB die erwahnte, sonnenstaubchen­
ahnliche Gerinnselbildung sowie fadige, oft kaum sichtbare Koagel bei der Beurteilung aus­
scheiden, dann kann man unter Verwendung einer entsprechenden Verdiinnungsreihe Kurven­
bilder finden, deren rechts gelegener Teil den Bereich der Flockung bei einer bestimmten 
CaClz-Konzentration verlaBt und damit die Elektrolytschwelle des Liquors up-ter den gege­
benen Versuchsbedingungen angibt. Eine solche Konzentrationsreihe lautet: 

Rohrchen . . . . . I II III IV V VI VII 
CaClz-Konzentration 0,12 0,115 0,11 0,105 0,10 0,095 0,9 
ccm Stammlosung . 2,4 2,3 2,2 2,1 2,0 1,9 1,8 

Rohrchen . . . . . IX X XI XII XIII XIV XV 
CaClz-Konzentration 0,08 0,075 0,070 0,065 0,06 0,055 0,05 
ccm StammlOsung, . 1,6 1,5 1,4 1,3 1,2' 1,1 1,0 

VIII 
0,085 
1,7 

wobei die angegebenen Mengen der Stamm lung auf 100 ccm aufzufiillen sind, damit die 
gewiinschte Konzentration erreicht wird. 

Die weitere Ausfiihrung und Ablesung erfolgt wie unter a) (s. Abb. 2). 
Die Normalwerte liegen etwa bei V-VIII R. 

II. Diagnostische Erfahrungen mit der Hitzekoagulationsprobe. 
Die bisher vorliegenden Ergebnisse sind noch zu sparlich, als daB bindende 

Einzelheiten iiber den Wert der Probe mitgeteilt werden konnten. Vorliiufig 
liiBt sich auf Grund von eigenen, an 120 Liquoruntersuchungen gemachten 
Erfahrungen folgendes sagen: 

Es bestehen gewisse klinische Beziehungen zwischen einigen der iiblichen 
Liquorproben und der Koagulationsprobe (K.P.). Normale Kurven gehen stets 
mit negativem Pandy, negativer N ONNEscher Reaktion und fast stets mit normaler 
Zellzahl einher. Umgekehrt finden sich bei deutlich positiven Kurvenbildern stets 
pathologische Werte der angefiihrten Proben. Bei den fraglich bis schwach 
positiven Reaktionen wird die NONNEsche Probe selten, haufig hingegen die 
PANDYSche Probe positiv, der Zellgehalt oft vermehrt gefunden. Eine der drei 
genannten Methoden ist nahezu immer positiv im -Sinne eines pathologischen 
Liquorverhaltens. Gclegentlich trifft man jedoch auf Kurven, die an sich als 
pathologisch zu werten waren, bei denen aber die iiblichen Liquorproben negativ 
ausfallen. Hier konnte es sich um Liquorveranderungen handeln, die ausschlieB­
lich inder K.P. zumAusdruck kommen; es konnte aber auch angenommen werden, 
daB der Normalbereich der K.P. gelegentlich weiter nach links ausgreift, als dies 
zuniichst angenommen wurde. Zucker- und Kochsalzgehalt bzw. deren patho­
logische Schwankungen haben zur K.P. keine Beziehung. Das gleichzeitige 
Verhalten der T.R. wurde bisher nicht gepriift. 



Das WELTMANNSche Hitzekoagulationsband. 233 

Beziehungen zum EiweiBgehalt bestehen insoferne, als praktisch alie patho­
logisch zuwertenden Kurven erhohte EiweiBwerte im Liquor aufweisen. Die 
Elektrolytschwelle Iiegt oft um so weiter rechts, je starker die EiweiBvermehrung 
ist und je pathologischer die grobe Flockungsreihe ausfallt. Es scheinen hier 
Parallelen zum "erweiterten" K.B. vorzuIiegen (s. S. 193). Strenge Parallelen 
zwischen Hohe des EiweiBwertes, dem A: Q - Quotienten, Intensitat der De­
formierung der K.P. und Lage der Elektrolytschwelle bestehen jedoch nicht 
(BOCK, LEMMEN und ROSEGGER). 

Fiir die spezielle Diagnostik kann gelten, daB eine sicher normale K.P. einem 
normalen Liquor entspricht. Als bemerkenswert aber ist hervorzuheben, daB bei 
hoch/ieberha/ten, mit meningealen Erscheinungen einhergehenden Erkrankungen 
(Pneumonien, Scharlach) wiederholt Kurvenbilder beobachtet wurden, bei denen 
es iiberhaupt zu keiner oder nur zu hochst schwacher Flockung in wenigen 
Rohrchen kam. Die Elektrolytschwelle ist hierbei oft kaum bestimmbar und 
liegt scheinbar bei den starkeren Konzentrationen. 

Bei Encephalitis, inzipienten Fallen von Poliomyelitis, bei manchen Formen 
der Lues und Meningitis (M. serosa) werden schwach positive Kurven gesehen; 
die Elektrolytschwelle wandert hierbei weiter mi,ch rechts, doch ist dieses Ver­
halten, wie angedeutet, kein gesetzmaBiges. 

Bei den meisten Meningitis/allen verschiedenster Genese, aber auch bei der 
Paralyse oder nach Serumverabreichung intralumbal werden mehr oder minder 
hochgradig pathologische Kurven gefunden, die durch das AusmaB ihres Ab­
weichens von der Norm und durch dessen Wechsel bei wiederholter Untersuchung 
gewisse Anhaltspunkte fUr Schwere und Tendenz der vorliegenden Erkrankung 
abgeben. Die Elektrolytschwelle liegt oftmals weit nach rechts verschoben. 
Eine Ausnahme machen hierbei scheinbar die Tuberkulosen. Bei 4 bisher unter­
suchten Fallen lag die E.S. etwa bei V, was gelegentlich wohl auch bei eitrigen 
Meningitiden der Fall ist. Hingegen sahen wir bisher keine Hirnhauttuberkulose, 
bei der die Flockung, trotz betrachtlicher Deformierung der groben Flockungs­
kurve, in der verfeinerten Reihe bis zu den tiefsten CaCl2-Konzentrationen reichte. 
Daraus irgendeine diagnostische Regel ableiten zu wollen, ware verfriiht. 

Einzelheiten iiber dieses Gebiet sind in den obengenannten Arbeiten nach­
zulesen. Nachuntersuchungen liegen bisher nicht vor. Es erscheint moglich, daB 
die Methodik noch gewisse Abwandlungen bzw. Vereinfachungen erfahrt. Es 
laBt sich zur Zeit nicht sagen, ob die Hitzekoagulationsprobe im Liquor eine gleiche 
Bedeutung gewinnen wird, wie die WELTMANNsche Probe, aus der sie hervorging. 

D. Physikaliscll-cllemische Untersnchnngen znr KHirnng 
des Wesens der We.R. 

WELTMANN stellte gleichzeitig mit seinen ersten klinischen Untersuchungen 
Versuche an, die der Klarung der physikalisch-chemischen Grundlagen des K.B. 
dienen soUten. Er kam zur FeststeUung, daB fUr die verschiedenen Ausfalle 
der Reaktion ein ,.exsudativer" bzw. "fibroser" Faktor verantwortlich zu 
machen sei, der zunachst mit nichts anderem verglichen werden konne. Die 
Kenntnisse beziiglich des klinischenWertes der Serumkochprobe nahmen in 
rascher :Folge zu. Die theoretischen Erkenntnisse konnten mit dieser Entwicklung 
nicht Schritt halten. 
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Auch heute noch muf3 das Wesen der We.R. alB unbekannt gelten. 
Die folgende Darstellung solI in knappen Ziigen die Bemiihungen zusammen­

fassen, die bisher unternommen wurden, um dem genannten Problem naher 
'zu kommen. 

Hitzekoagulation ist eine der moglichen Formen der EiweiBfallung. Sie wird im all­
gemeinen als ein irreversibles Ereignis angesehen und ist komplexer Natur (PAULI und V ALK6): 
1. kommt es unter dem EinfluB der Hitze zur Denaturierung, deren Chemismus unbekannt ist 
(LIESEGANG). Es folgt 2. die Flockung, vorausgesetzt, daB ein gewisses Minimum an Elektro­
lyten (Elektrolytschwelle) und EiweiB (Suspensionsschwelle) vorhanden ist. 

Erhitzt man 50fach mit Aqua bidest. verdiinntes Serum, so kommt es zu keinerlei 
sichtbarer Zustandsanderung. Erst Zusatz von Salz oder Saure zur erhitzten Probe bewirkt 
Flockung. Derselbe Zusatz zur bereits erkalteten Losung ruft jedoch keinerlei Anderung 
hervor. Diese Feststellungen (SPIEGEL-ADOLF) stehen in gewissem Gegensatz zu Angaben 
BECHHOLDS, auf denen WELTMANN seine Probe aufbaute (S. 188). SPIEGEL-ADOLF nahm 
an, daB ein gelostes EiweiB mit einem Salz eine Verbindung eingehe, die nunmehr hitze­
empfindlich sei. 

Es ist im Rahmen dieser Mitteilung nicht moglich, auf das ungemein komplizierte Gebiet 
der Hitzekoagulation weiter einzugehen. Die We.R. befaBt sich, ausschlieBlich mit der 
Feststellung derjenigen Elektrolytkonzentration, bei der es zu sichtbarer Flockung kommt. 
Es wird hier also willkiirlich, weun auch mit aus der Praxis abgeleiteter Berechtigung, 
ein bestimmter Anteil des lJitzekoagulationsgeschehens betrachtet. Dieser steht allerdings 
unmittelbar mit den verschiedenen Triibungserscheinungen, die ebenfalls der 2. Phase 
der Hitzegerinnung angehoren, in Zusammenhang. Dies kommt unter anderem in der von 
KNUCHEL und KEMEN angegebenen Modifikation der We.R. zum Ausdruck (s. S.192). 

Das Verhalten 50fach verdiinnter Sera gegeniiber dem aus Elektrolyt- und Hitzewirkung 
sich zusammensetzenden Eingriff der We.R. ist zweifellos fiir die Charakterisierung eines 
bcstimmten Serums ebenso geeignet, wie eine Reihe anderer Labilitatsreaktionen. Die jeweils 
verschiedene Stabilitat der SerumeiweiBkorper driickt sich bereits, wenn auch in wenig 
markanter Weise, bei der Zubereitung der Kochreihe vor dem Erhitzen aus: "Kurzes" 
Nephroseserum triibt die CaCl2-Losungen nur im Bereiche der hohen Konzentrationen. 
"Langes" Serum von Cirrhosen ruft deutliche Triibung in allen Rohrchen hervor. Die EiweiB­
korper verschiedener Sera erfahren also bereits durch den Zusatz gleicher Elektrolytmengen 
cine verschiedene groBe EinbuBe ihrer StabiIitat. Durch die Erhitzung wird diese in der 
Natur der EiweiBkorper gelegene gesteigerte Labilitat besonders augenfallig. 

Begrciflicherweise versuchte man, eine Erklarung fiir dieses Verhalten durch quantitative 
Serumanalysen zu gewinnen. Man hoffte, Parallelen zwischen absoluten Mengenwerten 
bzw. deren Relation und den verschiedenen Ausfallen der We.R. zu finden. Ein anderer Weg 
war, durch bestimmte Eingriffe am Serum das im iibrigen so starr fest gehaltene K.B. zu 
andern und hieraus Schliisse auf die We.R. ziehen zu konnen. 

I. Quantitative Untersnchungen. 
1. Eiweif3korper. 

WELTMANN stellte in seiner 1. Mitteilung fest, daf3 der absolute Eiweif3-
gehalt des Serums fUr den Ausfall der Kochprobe ohne Bedeutung ist. Dies war 
schon deshalb zu vermuten, weil es bei lOOfacher Verdiinnung zu einer nur 
maf3igen Verlangerung kommt, obwohl bei solchem Vorgehen der Eiweif3gehalt 
auf die Halite vermindert ist. Unter pathologischen Verhaltnissen kommen der­
artige Schwankungen kaum vor und dennoch schlagt das K.B. hierbei oft be­
deutimd starker aus als unter den eben erwahnten Bedingungen. Pltisina (Citrat 
und Oxalat) ergibt im Vergleich zum zugehorigen Serum eine geringere Gerinnungs­
fahigkeit, die ~ich in etwas schwacherer Flockung sowie Verschmalerung des 
Intervalles der Flockungsgrenzen im einfachen und erweiterten K.B. ausdriickt. 
1m iibrigen zeigt es ebenfalls das WELTMANN-Phanomen (KRETZ und KUDLAC). 
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Versuche mit abgestuften Serum-Eiweil3konzentrationen ergeben keine Resultate, die 
auf die Verhii.ltnisse iibertragen werden konnten, wie sie im gewohnlichen Serum vorliegen. 
Wie WELTMANN, WELTMANN und MEDVEI, konnten auch ROSEGGER a.m Serum, BOCK, 

LEMMEN und ROSEGGER am Liquor zeigen, daB zunehmende Verdiinnung und mithin Re­
duktion deB EiweiBgehaltes zu zunehmender Verlii.ngerung des K.B. bzw. Rechtsverschiebung 
der Elektrolytschwelle fiihrt. Experimentell erhohte EiweiBkonzentration verkiirzt das K.B. 
In vivo werden aber gerade besonders kurze K.B. bei ausgiebiger EiweiBverarmung des 
Serums (Nephrose), wenn auch nicht aUBschlieBlich bei solcher, gefun!ien. Und betrii.chtliche 
EiweiBvermehrungen (Myelom, Cirrhosen) gehen mit verlii.ngertem K.B. einher. 

SKOUGE, KRETz und KUDLAC, MASSOBRIO und MICHAELIS, AUERBACH u. a. 
bestatigen, daB der EiweifJgehalt eines Serums den Ausfall der We.R. nicht 
erklaren kann. 

Das gleiche ist von den EiweifJfraktionen zu sagen (AUERBACH, KNUCHEL u. a.). 
WELTMANN und MEDVEI zeigten, daB nach Dialyse gegen Aqua destillata das 
Adialysat entsprechend dem Ausfall von Globulin und der dadurch bedingten 
EiweiBverarmung eine maBige Verlangerung der We.R. zeigt, daB sich aber 
dieses Adialysat im iibrigen grundsat~lich wie das Nativserum verhalt. Es wurde 
daher angenommen, daB die Eigenschaften, die die Lange des K.B. bedingen, 
an die Albuminfraktion gebunden sind. Deshalb untersuchte AUERBACH den 
Albuminanteil des Serums in sechs Ammonium-Sulfatfraktionen, ohne zu einem 
verwertbaren Ereignis zu kommen. Ebensowenig fanden KYRIAKIS in drei Fallen 
Beziehungen zur Globulin- und Fibrinogenfraktion (im Serum 1), PELLEGRINI 
und BARSINI u. a. keine Parallelen zum Fibrinogengehalt des Plasmas, obwohl 
zweifellos zumindest dem Globulin ein gewisser EinfluB auf die Lange des K.B. 
zugesprochen werden muB. 

SchlieBlich ist zu erwahnen, daB auch der Albumin-Globulinquotient keine 
Riickschliisse auf das K.B. gestattet. Zwar beschreibenMAssOBRIOundMICHAELIS 
bei Cirrhosen und hepatocellularem Ikterus gewisse GesetzmaBigkeiten: sie sahen 
gleichzeitig mit verlangertem K.B. Erhohung der absoluten EiweiBwerte und 
gleichzeitige Erniedrigung des A.: G.- Q. Beziiglich des absoluten EiweiBgehaltes 
wurden, wie bereits erwahnt (S.233), ahnliche Befunde gelegentlich auch im 
Liquor erhoben. Der Liquor stellt zufolge der besonders ausgiebigen EiweiB­
schwankungen, die in ihm anzutreffen sind, ein giinstiges Modell fiir die Priifung 
des ·Einflusses verschiedenen EiweiBgehaltes auf die Kochprobe dar. Doch auch 
hier konnte nur der Eindruck gewonnen werden, daB gerade eiweiBreiche Liquoren 
- im Gegensatz zu den oben angefiihrten Beobachtungen an abgestuften Serum­
verdiinnungen, eher eine Tendenz zur Verschiebung der Flockungsgrenze nach 
rechts aufweisen. Der A.: G.-Q. erwies sich jedoch ebenfalls als ohne EinfluB 
auf die Lage der Elektrolytschwelle (BOCK, LEMMEN und ROSEGGER). Das gleiche 
gilt von der Beziehung: GesamteiweiB: A./G.-Quotient. Beziiglich des Amino­
stickstof/s sah AUERBACH, daB die hochsten Werte den "verlangerten" Seren 
entsprechen. Weitere Parallelen bestehen nicht. 

Beziiglich anderer Punktionsfliissigkeiten liegen ahnliche negative Ergebnisse 
vor (PELLEGRINI und BARSINI). 

Die Serumviscositdt ist fiir die We.R. ohne Belang. 
Es darf jedoch nicht vergessen werden daB die bisher angewandten Methoden 

zur quantitativen Bestimmung etwa vorhandener, gesetzmaBiger Anderungen 
des EiweiBgehaltes als Grundlage der We.R. relativ grob sind. Die verwendeten 
Fallungsmethoden andern die EiweiBmolekiile, so daB z. B .. dem A./G. nicht zu 
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groBe Bedeutung beizumessen ist (KYLIN). Sie gehen auch an der Moglichkeit 
vorbei, daB· unter pathologischen Umstanden EiweiBkorper im Blute kreisen, 
die dem "gesunden" Serum fremd sind. Untersuchungen von KAUNITZ und 
KENT, WUHRMANN und LEUTHART, von KYLIN, BENNHOLD und von EIRICH 
und SINNREICH weisen hier Wege, die die zahlenmaBige Erfassung gesetzmaBiger 
Anderungen der Serum zusammensetzung bei bestimmten Ausschlagen der We.R. 
ermoglichen konnten. 

2. Salze. 

Diesbeziigliche Untersuchungen lagen deshalb nahe, weil ja gerade in der 
We.R. der differente Effekt verschiedener, mengenmaBig voneinander nur ganz 
minimal abweichender Salzzusatze zum Ausdruck kommt. 

In erster Linie wurde auf das Calcium geachtet. KAISER auBerte die Ansicht, 
daB das Calciumion der die We.R. bestimmende Faktor sei. Diese Ansicht 
widerlegte PONGOR, der beziiglich des Ca·Gehaltes folgende Angaben macht: 

bei kurzem K.B. 
bei langem K.B. 

ernledrigt 

25% 
20% 

normal 

61,4% 
64,1 % 

erhiiht 

13,6% 
15,6% 

Auch Calciuminjektionen scheinen das K.B.· selbstbei intravenoser Ver­
abreichung nicht zu storen (WELTMANN und MEDVEI); selbst mit verfeinert 
abgestufter Calciumverdiinnungsreihe ("verfeinertes K.B.") sind Anderungen 
des Koagulationstiters nicht festzustellen. Doch sah KAISER bei verkiirztem 
K.B. unmittelbar nach Kalkinjektion eine Zunahme des Koagulationswertes 
um I Rohrchen. 

Gegen die Bedeutung des Calciums fiir die We.R. spricht ferner, daB sich 
Citrat- wie Oxalatplasma im Koagulationsversuch gleich verha1ten, obwohl 
im 1etzteren der Haupttei1 des Ca1ciums ausgefallt ist (KRETZ und KUDLAC). 
Auch perorale Kalkzufuhr ist ohne Einf1uB (WEL'l'MANN und MEDVEI) (s. S. 237). 

ROSEGGER versuchte, mit dem erwahnten verfeinerten K.B. geringe Schwan­
kungen des Koagulationswertes wiihrend eines V OLHARDschen Versuches gleich­
zeitig mit Anderungen des Ca1ciumwertes zu verfolgen, fand aber keine Gesetz­
maBigkeiten. 

Das Kochsalz hat in vitro deut1ichen Einf1uB auf das K.B. Verwendet man 
an Stelle von Ca1cium1osungen solche von NaCI, so kommt es nur zu Triibungen 
und erst bei hoher Konzentration zur F1ockung. Setzt man hingegen Kochsa1z 
zur WELTMANN-Reihe zu, so verhindert es urn so eher eine sonst nachweis bare 
Flockung, je hoher die zugesetzte Sa1zmenge ist (WELTMANN und MEDVEI, 
ROSEGGER). Es liegt ein ausgesprochener - vermut1ich paradoxer - Ionen­
antagonismus VOT. 

Dieser kommt auch bei Untersuchungen des Liquors zum Ausdruck. BOCK, 
LEMMEN und ROSEGGER fanden, daB nach Dialyse von Meningitis-Liquor gegen 
eine CaC12-Losung, deren Konzentration der Ca-Konzentration des Liquors ent­
sprach, die Form der F10ckungskurve unveriindert, die F10ckungsgrenze aber 
in der verfeinerten Reihe miiBig verschoben und im nativen Liquor eine 
stiirkere Triibung beobachtet wird. Bei diesem Vorgehen wird das NaC1, das 
im LiquormengenmiiBig zufo1ge der dort angewandten Methodik immerhin in 
Betracht kommt, praktisch vollkommen entfernt, so daB die Differenz zwischen 
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dem Ausfall der Proben im Normalliquor und dem dialysierten Liquor auf den 
EinfluB des NaCI bezogen werden dtirfen. 

Es ware denkbar, daB schwere Chlorverluste, etwa bei dauerndem Erbrechen, 
sich zufolge der hierbei entstehenden Hypochloramie auswirkten. ZahlenmaBige 
Angaben hiertiber fehlen. 

Die Schwankungen des Kochsalzgehaltes, wie sie bei den durch das K.B. 
sibh markant unterscheidenden Krankheitsgruppen beobachtet werden, sind 
nach den Feststellungen von KRETZ und KUDLAC ohne EinfluB auf das K.B. 
Innerhalb ein und desselben Serums andert sich der Koagulationstiter nicht in 
einer Weise, daB et in Beziehungen zu gleichzeitigen- Anderungen des NaCI. 
Spiegels gebracht werden konnte (ROSEGGER). 

Der Gehalt des Serums an anderen Salzen diirfte bei den hierfiir in Betracht 
kommenden niederen Werten kaum eine Rolle spielen. In vitro hemmt Kalium 
die Calciumwirkung, wahrend Magnesium und Barium gleichsinnigen EinfluB 
haben (WELTMANN und MEDVEI). Die Wirkung ist jedoch, bei gleicher Kon­
zentration der gleichwertigen Ionen, verschieden groB (PELLEGRINI und BARSINI). 

In diesem Zusammenhang ist eine Mitteilung DOPFERs zu erwahnen. Er gewann den 
Eindruek, daB Kalium-, Magnesium- und Caleiumverabreiehung (peroral), wenn langere 
Zeit durchgefiihrt, in einem betraehtlichen Prozentsatz zur Verkiirzung des K.B. fiihrt. 
Ferner sah er nach Einnahme von Kationen, gleichzeitig mit Milch, eine Tendenz zur Rechts­
vcrsehiebung des K.B., nach Gaben von Fleisehbriihe mit NaCI cine Linksverschiebung. 
Diese Angaben stehen in Widerspruch zu jenen von WELTMANN und MEDVEI, soweit bei 
der etwas abweiehenden Methodik DOPFERS ein Vergleieh moglieh ist. Eine Naehpriifung 
dieser Fragen ware wiinsehenswert. 

AnschIieBend sci hier erwahnt, daB KNUCHEL yom Lecithingehalt des Serums 
annimmt, es konnc einer der Faktoren sein, die das K.B. bestimmen. 

Nicht streng hierher gehorig, aber erwahnenswert ist, daB im "erweiterten" K.B. 
bei erhohtem Rest-N unvollstandige Gerinnung beobaehtet wurde, die sieh iiber das gesamte 
Versuchsintervall erstreekte, ohne abzubreehen. Gelegentlieh braeh sie bei etwa 20%0 ab, 
um bei 66%0 wieder aufzutreten. Dieses Fadingphanomen beobachtete ROSEGGER wiederholt 
bei Verdiinnungsversuehen am Liquor bzw. hei Mischversuehcn mit Seren versehiedenen 
Koaguiationstiters. Irgendwelehe Schliisse lassen sich zur Zeit aus diesen vercinzclten 
und nicht immer voraussehbaren Beobachtungen nicht ziehen. 

3. Wasserstoffionenkonzentration. 

Wir erwahnten, daB Azidose wie Alkalose die We.R. unbeeinfluBt lassen 
(s. S. 200). In ahnlicher Richtung weiscn die Angaben tiber Resultate der We.R 
bei Uramie. 

Hingegen ist der PH des Milieus, in dem sich die We.R. abspielt, zweifellos von 
Bedeutung. 

Der EinfluB der Wasserstoffionenkonzentration auf verschiedene Fallungs­
reaktionen ist bekannt. Er wird aus der Erfahrung abgeleitet, daB EiweiBkorper 
ihren Solzustand cinem elektrischen Potential verdanken. Wird das AusmaB 
dieser Ladung verringert und erfolgt dadurch eine Annaherung an den iso­
elektrischen Punkt, dann nimmt die StabiIitat ab, bis schlie13lich, wenn ein 
"kritisches Potential" erreicht ist, Flockung eintritt. 

Das SerumeiweiB stellt ein Gemisch verschiedener EiweiBkorper dar. Sie 
besitzen verschiedene und fiir die einzelnen Fraktionen nicht immer eindeutig 
definierbare isoelektrische Punkte (KYLIN), die in ihrer Gesamtheit die Stabilitat 



238 H. ROSEGGER: 

bzw. Labilitat des ganzen Systems bestimmen. Es ist vorstellbar, daB eine Ande­
rung des PH und mithin der Ionisation der Serum-EiweiBkorper zu jeweils 
verschiedenen Effekten fiihrt, die ihrerseits groBenmaBige Beziehungen zu den 
Ergebnissen der gleichzeitig untersuchten We.R. bieten. 

Solche Beziehungen wurden von AUERBACH aufgedeckt; ihre diesbeziiglichen 
Untersuchungen sind fiir die Vorstellung, die man sich vom Wesen der We.R. 
bilden solI, zweifellos von besonderer Bedeutung. 

Nach einleitenden Versuchen mit Essigsaure und ermutigenden Ergebnissen 
bei Verwendung von Acetatpuffern ging sie zu Versuchen mit Biphthalatpuffern 
iiber. Nach erfolgter Feststellung, daB die molare Pufferkonzentration fiir die 
Lage der Flockungsgrenze ohne Belang ist, konnten Befunde erhoben werden, 
die auszugsweise in folgender Tabelle enthalten sind: 

Prot. Nr. Diagnose Wc.R. Mcbster PH, bel dem 
Koagnlation auftrltt 

1 Lebercirrhose . 9 6,19 
2 Neoplasma, Perniciosa. 9 6,19 
5 Myodegeneratio cordis. 7 6,03 
6 Lebercirrhose . 7 5,93 
8 Status nach Grippe. 7 5,19 

10 Myodegeneratio cordis. 6 5,19 
13 Leukamische Myelose . 6 5,18 
17 Peniscarcinom 6 5,14 
25 Ca. ventriculi 5 5,09 
26 }'unktionelle Beschwerden . 5 5,06 
29 Myeodegeneratio, Transsudat 4 5,07 
28 Tbc. pulmorium dupl. cavern. 4 5,04 
31 Influenza 3 4,95 
34 Tbc. pulmonum exsudativa 2 4,93 
38 I Tbc. pulmonum exsudat. 1 4,82 

Den Untersuchungen wird folgende zusammenfassende Erklarung beigegeben: 
"Das 1 : 50 mit Essigsaure, Acetatpufierlosung oder Biphthalatpufferlosungen verdiinnte 

Serum zeigt beim Erhitzen eine Koagulationsgrenze, die der WELTMANNschen Reaktion 
parallel verliiuft. Bei entziindlichen Erkrankungen tritt die Koagulation bei hoherer Wasser­
stoffionenkonzentration als normalerweise ein, bei gewissen andcren Erkrankungen (vor aHem 
Leberschadigungen) tritt sie bei niedrigerer Wasserstoffionenkonzentration ein." 

II. ExperimenteUe Beeinflussung der Lange der We.R. 
DaB durch Krankheiten verschiedenster Art das K.B. in weiten Grenzen 

in seinem Ausfall beeinfluBt wird, wurde in den vorangehenden Abschnitten 
zur Geniige dargelegt. Hingegen gelingt es nur schwer, die Lange der We.R. 
durch experimentelle Eingriffe abzuwandeln. 

1. In vitro. WELTIIIANN und MEDVEI prtiften die Bedeutung von Bestrahlttngen 
sowie des Vorganges der lnaktivierung fUr die We.R. Sie hatten negative Er­
gebnisse, ebenso wie bei Versuchen mit Adsorption an Tierkohle. In ahnlicher 
\Veise fehlt, wie AUERBACH mitteilt, irgendeine Beziehung zwischen der Lange 
\Ve.R. und der Farbstoffmenge, die aus dem Serum mittels Kohle adsorbiert wird. 
Nur Ausschtittelungmit Bolus alba ftihrt zu Verlangerung; nach wiederholt-er 
Behandlung des Herums folgt jedoch eine Verktirzung. Aber auch hier bestplJeIl 
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nicht deutbare Regellosigkeiten. KNUCHEL fand Linksverschiebung nach Aus­
schiittelung durch Ather oder Chloroform und nimmt an, daB fettlOsliche Korper 
irgendwie am Ausfall der We.R. beteiligt seien. 

Hier sind auch nochmals die Austauschversuche (ROSEGGER) zu erwahnen, 
durch die die tJbertragbarkeit derjenigen Eigenschaften gezeigt wurde, die der 
We.R. zugrunde liegen (S.223). 

2. In vivo. Durch Proteinkorpertherapie kann nach Abklingen des Fiebers 
(S. 197)eine maBige Verlangerung erzielt werden, die alsZeichen der zweckma.6igen 
Umstimmung des Organismus durch die Behandlung aufgefaBt wurde (WELTMANN 
und MEDVEI). Die Tatsache der Verlangerung durch Behandlung mit Eiwei.6-
korpern wird durch Beobachtungen PELEGRINIB und BARSINIB am Pferdeserum 
bestatigt: 

im Verlaufe der Behandlung eines Pferdes mit Diphtherietoxin zwecks 
Serumgewinnung wurde laufend die We.R. bestimmt. Folgendes Ergebnis wurde 
gewonnen: 

Toxineinheiten. . . .. 25 75 100 200 500 650 1000 
We.R. . . . . . . .. 0,35 0,3 0,3 0,3 0,3 0,2 0,1 

DieWirkung des Wasser- und Durstversuches auf den Koagulationstiter ist 
auBerordentlich gering. Vor allem sind die Anderungen, die nur mit der ver­
feinerten We.R. erfaBbar sind, nicht einheitlich gerichtet, so daB weitergehende 
Schliisse auf das Wesen der We.R. nicht moglich sind (ROSEGGER). Jedenfalls 
scheint der Hydratationszustand der SerumeiweiBkorper - entgegen einer Ver­
mutung von PELLEGRINI und BARSINI - die We.R. nicht bestimmend zu be­
einflussen. 

SchlieBlich ist in diesem Zusammenhang nochmals auf die Moglichkeit hin­
zuweisen, durch Bluttransfusionen gelegentlich die Flockungsgrenze des Emp­
fangerserums zu verschieben (S.223), ebenso wie dies durch Injektion von 
hiimolysiertem Blut moglich ist (S. 221). 

Die immerhin betrachtliche Zahl der Untersuchungen, die der physikalisch­
chemischen Seite der We.R. gewidmet sind, haben nur vereinzelt nennenswerte 
Ergebnisse erzielt. Alles in allem kann gesagt werden, daB die mengenmiifJige 
Zusammensetzung des Blutserums die We.R. unmittelbar nicht bestimmt. Zahl­
reiche Versuche weisen in die Richtung, daB Anderungen im Aufbau einzelner 
EiweiBkorper oder das Kreisen pathologischer EiweiBsubstanzen, mithin quali­
tative Anderungen fUr das K.B. maBgebend sind. Die We.R. wiirde demnach 
qualitative EiweifJveriinderungen erfassen, wie sie regelma.6ig im Verlaufe be­
stimmter Krankheitsgruppen vorkommen. 

Nur so konnen die erwahnten Gegensatze erklart werden, die beziiglich des 
Einflusses verschieden groBer EiweiBmengen festzustellen sind, je nachdem, 
ob diese primar dem Serum zukommen oder ob sie experimentell bei der 
Serumverdiinnung herbeigefiihrt werden (S. 234). Nur so ist zu erklaren, warum 
die Hamolyse, oder warum Erkrankungen der Leber, welches Organ mit der 
Bildung von EiweiBkorpern in besonderem Zusammenhang steht, dem K.B. 
eine besondere Pragung verleihen. Wie die Anderung des Serums im einzelnen 
vorzustellen ist, bleibt jedoch ungeklart. 

ROSEGGER stellt sich vor, daB jedem SerumeiweiBgemisch, wie es z. B. in 
einem WELTMANN-Rohrchen vorliegt, eine mengenmaBig bestimmte Bindungs-
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fahigkeit fiir Ca" zukommt. Diese hypotheti8che GroBe wird 8pezi/i8Che Calcium­
emp/indlichkeit genannt. 1m Sinne der bereits erwahnten Angaben von SPIEGEL­
ADOLF kame durch die Verbindung EiweiB-Calciumeine Hitze8ensibili8ierung 
des Proteins zustande. Sie wird geringer oder unterbleibt, wenn die zur Ver­
fiigung stehende Calciummenge in bezug auf die spezifische Calciumaviditat 
zu gering ist. Geniigt sie aber, dann kommt es unternachfolgender Einwirkung 
von Ritze zur Flockung. 

Nach dieser VorstelIung wiirde die Flockungsbereitschaft der SerumeiweiB­
korper bei der We.R. in unmittelbarem Zusammenhang ,mit deren, unter 
wechselnd~ri Bedingungen versclliedenen. Bindungsfahigkeit fiir Ca" stehen. 
Rierdurch wiirde erklart, warum die Flockung immer nur bis zu einer bestimmten 
Calciumkonzentration erfolgt. 

Die We.R. darf auf jeden Fall als eine Methode bezeichnet werden, die 
verdient, Eingang in aIle klinischen Laboratorien zu finden. Dariiber hinaus 
ist das Phanomen auffallig genug, um auch dem theoretischen Forscher, 
der iiber groBere Moglichkeiten verfiigt als der klinisch tatige Arzt, AniaB 
zu weiteren Untersuchungen iiber die Grundlagen der WELTMANNschen Probe 
zu sein. 
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I. Einleitung. 
Stoffwechselvorgange, soweit sie chemischer Natur sind, konnen von organi­

schen und anorganischen Substanzen ausgehen. Die Umsetzungen, die an or­
ganischem Material im Organismus vollzogen werden, sind energetischer Natur; 
diejenigen, die an anorganische Stoffe gebunden sind, der sog. Mineralstoffwech­
sel, dienen der Aufrechterhaltung des kolloidosmotischen Zustandes des EiweiBes, 
der EiweiBquellung und katalytischen Prozessen. Der Mineralstoffwechsel ist 
an den Begriff der Ionen gekniipft und ebenso lebenswichtig wie die iibrigen 
Stoffwechselvorgange. Eine Zelle ohne Asche ist nicht denkbar. Da die Ionen 
jedoch nicht aufgebraucht werden konnen, vcrbindet sich mit dem Begriff 
Mineralstoffwechsel auch derjenige der BiIanz. Weit wichtiger und aufschluB­
reicher fiir den Ablauf von normalen und pathologischen Prozessen, jedoch auch 
noch weniger erforscht ist der intermediare Stoffwechsel, also die Wechselbe­
ziehungen zwischen den einzelnen Korperfliissigkeiten und dem Gewebe, wie 
z. B. zwischen Plasma und Gcwebe. 

Die Schwierigkeiten, auf die man bei der Betrachtung von Austauschvor­
gangen zwischen Gewebe und Korperfliissigkeiten stoBt, ist die Gewinnung reinen 
Gewebes. Es stehen uns im Korper zahlreiche Gewebsarten mit ganz verschie­
denem Aufgabenbereich zur Verfiigung. Je nach Art der Aufgabe, die von dem 
betreffenden Gewebe im Gefiige des Ganzen zu leisten ist, wird seine Zusammen­
setzung und auch seine taumIiche Anordnung im Organismus sein. Die groBen 
Antipoden im Aufgabenbereich des Gewebes sind hier Depot - da Schleuse 
mit ihren Unterfunktionen, jedoch beide eingestellt dem wechselnden Bedarf des 
Ganzen gerecht zu werden. Diese Umstande sind es auch, die die zahlenmaBige 
Begrenzung der Normalwerte beeinflussen miissen. Aber auBerdem ist dem 
Untersucher Gewebe am gesunden Lebenden kaum zugangIich, an der Leiche 
jedoch steht fast nur pathologisch verandertes Gewebe zur Verfiigung, ent­
weder beeinfluBt durch Krankheit oder durch die Umsetzungen nach dem Tode. 
Deshalb erschien uns die Betrachtung der Erythrocyten unter dem Gesichtswinkel 
ihrer Funktion als Gewebe so wertvoll fiir die Erkenntnisse des intermediaren 
Mineralstoffwechsels. Die Erythrocyten stellen als Gewebe ahnlich wie die 
Amobe ein geschlossenes Ganzes dar - sie sind einfachstes Gewebe, man kann 
sie jederzeit am Lebenden gewinnen und sie sind von allen Geweben am reinsten 
zu erhalten. NatiirIich stellen auch sie nicht die restlose Losung des Problems 
der Gewebsanalyse dar; jedoch bringt ihre Betrachtung als Gewebe insofern 
einen Fortschritt, als man yom indirekten SchluB aus der umgebenden Korper­
fliissigkeit auf die Zelle, zum zahlenmaBigen Beweis am wenigsten einer Zell­
art gelangt, und zwar einer Zellart, die fast alle iibrigen Gewebe durchdrangt 
und die man auch beim Analysieren der meisten Gewebe nicht ganz entfernen 
kann. Ais Bausteine jeder Zelle findet man neben organischem Material, Phosphor 
Schwefel, Mangan, Eisen und Kalium und in den verschiedenen Zellarten wech­
selnd, Chlor, Brom, Jod, Silicium, Natrium und Calcium; ferner ubiquitar, 
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jedoch nicht dem Korper nutzbar zu machen, das Blei. Das Eisen solI seiner 
besonderen Stellung wegen auBer acht gelassen werden. Ganz allgemein ist 
bei der Analyse der Erythrocyten als "Gewebe" zu bedenken, daB ihr Ionengehalt 
viel schwankender ist, als der des Plasmas, das nach den Gesetzen der Osmose 
die Konstanz seiner Zusammensetzung zu wahren bestrebt ist, natUrlich auf 
Kosten des umspiilten Gewebes. Die Ionenschwankung der Erythrocyten ist 
abhangig von dem Spannungszustand der Kohlensaure des Blutes, der fur Nor­
malpersonen in bestimmten Grenzen liegt. Die EinfluBgroBe der Blutgase ist 
fUr die einzelnen Ionen gegeben durch die fUr sie verschieden groBe Perme­
abilitat der Erythrocytenmembranen. Man wird bei der Gewinnung von Ery­
throcyten zu Analysenzwecken vor aHem auf der Erhaltung der jeweilig herr­
schenden CO2-Spannung des Blutes bedacht sein mussen, da sonst Ausgleichs­
vorgange zwischen Plasma und Erythrocyten einsetzen konnen, die vom Ort 
des hoheren Gefalles zu dem des niederen verlaufen. Diese Uberlegung ist cs 
auch, die das Waschen der getrennten Erythrocyten zum Zwecke der Befreiung 
von Plasmaspuren untersagt. 

II. ~lethoden. 
Methodisch kann man 2 Untersuchungsgruppen aufsteHen: die einen be­

stimmen die Ionen der Erythrocyten auf indirektem Wege aus Plasma, Gesamt­
blut und Hamatokritwert, die anderen auf direktem Wege, d. h. sie arbeiten 
mit den getrennten Erythrocyten, die gewaschen oder ungewaschen verascht 
und analysiert werden. Die Verschiedenheit der Methode durfte auch die schwan­
kenden ResuItate erklaren, die dann prozentual wenig bedeuten, wenn die Werte 
hoch sind, jedoch sehr ins Gewicht fallen bei an sich kleinen Mengen. 

Am einheitlichsten sind die Resultate beim Erythrocytenchlor, ob sie direkt 
bestimmt oder errechnet sind. So findet LAUD AT in seinen Arbeiten Werte von 
184-216 mg-%. Ferner macht er die Beobachtung, daB dann, wenn das Ver­
haltnis Plasma zu Erythrocyten in einer Form geandert wird, die stark vom 
Normalen abweicht, der Fehler zwischen direkt bestimmtem und errechnetem 
Chlorwert der Erythrocyten sich enorm vergroBert und auch dann, wenn der 
Chlorgehalt der Erythrocyten wesentlich unter den Normalwerten liegt. Also 
Hamatokritwerte von 13-22 konnen nach seinen Beobachtungen einen Fehler 
bis zu 25% ergeben. Aber schon der Hamatokritwert allein kann Fehlermoglich­
keiten schaffen, da er keine absolut genaueMethode ist. Nach den Untersuchungen 
von HOGLER und UBERSACK im Hirudinplasma wurden fUr die Erythrocyten 
von Normalen Werte von 212-253 mg- % durch indirekte Methode gefunden. 
Niedrige Werte finden FELDMANN und ULANOCOSKAJA am unveraschten Ery­
throcytenbrei: sie bestimmen Chlor nach BANG, urn eine klinische Methode zur 
Hand zu haben. Die von mir (SCHMITT) in mit Novirudin behandelten Ery­
throcyten im Arterienblut von Normalpersonen gefundenen Werte bewegen sich 
zwischen 226 und 279 mg- %. Es sind Nuchternwerte. Aber bei all diesen Werten 
muB man bedenken, daB sie keine individuelle Konstante sind, als auch bci 
denselben Menschen an verschiedenen Tagen schwanken konnen. So hat LAU­
DAT Werte von 207, 206 und 216 mg-% Erythrocytenchlor bei demselben Men­
schen an verschicdcnen Tagen beobachtet. Man sieht aus all dem, daB man bei 
Beurteilung von Mineralvcrschiebungen im Gewebe nur groBe Ausschlage ver­
werten darf. Selbstverstandlich ist bei der Erythrocytengcwinnung wichtig, 
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daB UIiter Paraffin aufgefangen wird und daB das Blut sofort nach der Entnahme 
zentrifugiert wird. 

Mehr umstritten ist der N atriumgehalt der Erythrocyten. Die erste Unter­
suchung falIt in das Jahr 1888. Sie wurde von DANATH nach der Methode von 
BUNGE ausgefiihrt. Es wurden in den ungewaschenen ZelIen Werte von 81,5 mg- % 
gefunden. Spater schatzten KRAMER und TISDALL den Natriumgehalt der Ery­
throcyten. Den Natriumgehalt von 100 ccm Plasma kennend, bestimmten sie 
dann den von 100 ccm Blutund berechneten den der Erythrocyten. Sie fanden 
positive und negative Werte. In der GroBenordnung von ± 32mg- % und schlossen 
daraus, daB beim normalen menschlichen JugendIichen kein Natrium in den 
ZelIen enthalten sein konne. Spatere Untersucher DILL, TALBOTT und ALwARDS 
finden in ungewachsenen, zentrifugierten Erythrocyten 28-40 mg- % Natrium. 
OLTERT und FRED bestimmen den Natriumgehalt veraschter roter Blutkorperchen 
bei schwangeren Frauen. Sie wuschen die Erythrocyten mit isotonischen Lo­
sungen aus KCI, KHCOa, die mit dialysiertem Serum bereitet waren. Bei den 
ungewaschenen Erythrocyten fanden sie Werte von 27,7 mg-%; je nach der 
Art des Waschmittels werden 17,4 und 16,9 mg- % gefunden. Diese Werte wurden 
nach einmaligem Waschen ermittelt: nach zweimaligem Waschen betragt der 
Natriurnwert nur 15,9 mg- %. Die letzte Beobachtung liefert einen Beitrag zur 
Frage des Ionenverlustes durch Waschen der Erythrocyten. Dieselben Autoren 
bestimmten Natrium durch die indirekte Methode und fanden Schwankungen 
von -18 bis + 106,5 rng- %. BUTTLER, ALLEN fanden ebenfalls Natrium in den 
roten BlutzelIen, obwohl sie den Gehalt durch Differenz ermittelten, und zwar 
Werte von 17-24 Millimol im Liter. STREEF hat unter dem Gesichtspunkt 
der Ionenwanderung zwischen Plasma und Erythrocyten indirekte Mineral­
analysen an Blutkorperchen ausgefiihrt und fand im Mittel 39 bzw. 40 mg- % 
Natrium, je nachdem er seinen Berechnungen Plasma oder Serum zugrunde legte. 
Die von rnir im Arterienblut des Menschen gefundenen Natriumwerte Iiegen 
ziemlich hoch, zwischen 140-150 mg-%. Bei Hunden haben wir oft Natrium­
werte gefunden, die die des Menschen erheblich iibersteigen (SCHMITT). Allerdings 
haben spatere Untersuchungen, die zu Vergleichszwecken im Venenblut der 
Cubitalvene ausgefiihrt worden sind, auch Werte von 70-90 mg- % ergeben. 

Beim Kaliumgehalt der Erythrocyten liegen die Verhii.ltnisse ahnlich wie beim 
Chlor. Die Werte sind hoch, die Abweichungen infolgedessen bei den einzelnen 
Untersuchern prozentual geringer, als beirn Natrium. STREEF findet im Mittel 
325 mg-%, WAELSCH420 mg-%. Unsere Werteliegenzwischen290und330 mg-% 
im Arterienblut. 

Ahnlich wie beim Natriumgehalt der Erythrocyten liegen die Verhaltnisse 
beim Calciumgehalt derselben. Es haben sich bei den Untersuchern diametrale 
Gegenstande herausgebildet, indem eine Reihe von ihnen kein Calcium in den 
Erythrocyten gefunden hat, so z. B. ABDERHALDEN, der die Erythrocyten von 
Kuh, Ochse, Schaf, Pferd, Schwein, Kaninchen, Hund und Katze untersucht 
und sie frei von Calcium gefunden hat. Beim Menschen fanden MARIOT und 
HARLAND, ebenso ROTWELL, LAMERS (1912), KRAMER und TISDALL (1922) 
kein Calcium in den roten Blutzellen. HIBOFF fand Werte von 0,1-0,3 mg- %, 
also praktisch kein Calcium, ebenso waren die Befunde von ZOLTAN VON Gu­
LACSY und STEFA~ SCHONEBERGER negativ. THOMAS bestimmte den Calcium­
gehalt der Erythrocyten von Mensch, Schwein und Rind und fand nur bei 
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letzteren 6,1 mg- %. An Autoren, die positive Befunde aufzuweisen haben, 
sind zu nennen: C. SCHMITT, der 33% des gesamten Calcium in den Zellen fand, 
femer fanden HAMBURGER (1909) beim Rind etwa 10 mg-%, HEUBNER und 
RONA (1918) 0-6 mg-% bei der Katze, COWIE und CALHOUN (1921) beim Mensch 
und Rind 2-5 mg-%, JONES NYE beim Kind 5-8,7 mg-%, JANSEN 1924 beim 
Menschen 1,2-2,4 mg-%, ANDERSON (1924) beim Kind 3,1-5,5 mg-%, STAN­
FORD (1925) beim Menschen 1,4-3 mg-%, LARIZZA beim Menschen 2,06 bis 
5,11 mg- %, STREEF im Mittel 2,4 und 2,35 mg- %, je nachdem Plasma oder Serum 
den Berechnungen zugrunde gelegt ist. HOLZ gibt Werte von 1-5 mg-% an. 
lch habe Calciumbestimmungen an ErythrocJten des mensch lichen Arterien­
blutes ausgefiihrt und Werte von 7,2-1),2 mg-% gefunden; im Venenblut etwas 
tiefer liegende Werte von 4,8-7 mg- %. 

Zusammentassend wird man sagen konnen,daB man mit derindirektenMethode 
der lonenbestimmung in den Erythrocyten dann Werte findet, die denen der 
direkten Methode angeglichen sind, wenn die Werte an sich hoch sind, also um 
200 mg-% Iiegen und das Verhiiltnis Plasma zu Erythrocyten nicht zu sehr 
von der Norm abweicht. Bei kleinen Werten, wie z. B. bei Natrium und Calcium 
entstehen dann die groBen Differenzen, die in der Literatur verzeichnet sind. 
Man wird also bei der BeurteiIung der Austauschvorgange von Plasma zu Ery­
throcyten einmal nicht zu kleine Ausschlage wert en durfen, dann sich streng an 
die methodischen Bedingungen halten mussen, unter denen die Normalwerte 
gewonnen sind. 

Die von mir ausgefuhter Methode, die fruher genau beschrieben ist, laBt sich 
kurz folgendermaBen zusammenfassen: Unter ParaffinabschluB entnommenes 
Arterien- bzw. Venenblut wird in einem besonders konstruierten Zentrifugen­
glas 1/2 Stunde bei 3000 Umdrehungen zentrifugiert. Zum Ungerinnbarmachen 
wird Novirudin verwendet. Das Chlor wird im unveraschten Plasma nach von 
KORANYI-RuSZNIAK bestimmt. Das iibrige Plasma wird nach TSCHOPP verascht. 
Zur Bestimmung des Chlors in den roten Blutkorperchen muB die Veraschungs­
methode etwas abgeandert werden. Zu je 10 ccm Blutkorperchenbrei wurden 
2 ccm nil SilbemitratlOsung gegeben und dann verascht wie beim Plasma. 
Nachdem verascht ist, wird das Chlor nach VOLHARD bestimmt. Durch einige 
Tropfen Salzsaure wird das uberschiissige AgNOa als AgCI aus den veraschten 
roten Blutkorperchen ausgefallt. Sodann konnen die Kationen bestimmt werden, 
und zwar Natrium nach GRABAR, Kalium und Calcium nach KRAMER und TISDAL. 

Von den Regulationsmechanismen des Blutes ist das Saure-Basengleichge­
wicht fUr den Normalbereich ziemlich genau erforscht. Die im Durchschnitt 
auftretenden Schwankungen sind bekannt. Man weiB, daB Veranderungen in 
groBerem AusmaBe nach der einen oder anderen Seite hin, lonenverschiebungen 
von Plasma zum Gewebe oder umgekehrt zur Folge haben - sic konnen dabei 
Ursache oder Wirkung sein. Die folgende Kapitel sollen die acidotischen bzw. 
alkalotischen Vorgange bei einzelnen Krankheiten behandeln. 

III. Die Azidose. 
Bei den verschiedenen, mit Azidose einhergehenden Erkrankungen findcn wir 

im Blute als Ausdruck dieser Azidose eine Verschiebung der aktuellen Reaktion 
des BIutes auf niedrige PH-Werte und Herabsetzung seiner Kohlensaurebindungs-
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fahigkeit. Das klinische Bild kann dabei mannigfaltig und voneinander ganz 
verschieden sein. Es sind hauptsachlich 2 Krankheitsbilder, die diesen Zustand 
relativ haufig im Gefolge haben: einmal der Diabetes mellitus im Coma dia­
beticum, dann die BRIGHTSche Nierenkrankheit in ihrem Finalstadium der 
Uramie. 

Die Verschiebung des Saure-Basengleichgewichts nach der sauren Seite hin 
wird beim Coma diabeticum durch Bildung von Acetonkorpern verursacht 
(Aceton, Acetessigsaure und (3 -Oxybuttersaure). Azidose und Schwere des 
Krankheitsbildes laufen parallel. Als Folge der Siiuerung treten Mineralverschie­
bungen auf, die am eklatantesten beim intermediiiren Chlorstoffwechsel zutage 
treten. Wir kennen diese Vorgange unter dem Begriff der trockenen Chlorretention. 
Bei diesem Vorgang wird das Chlor des Plasmas in die Gewebe abgedrangt, 
wir finden also im Plasma eine Hypochloramie, ohne daB das Natrium denselben 
Weg geht. Eine Wasserbindung im Gewebe kann infolgedessen nieht erfolgen, 
da das Natrium als quellungforderndes Agens fehlt. Die trockene Chlorretention 
hat auBer beim Diabetes noch bei anderen Erkrankungen eine groBe Bedeutung 
erlangt. Fur den Diabetes mellitus hat MEYER-BISCH fUr diesen Vorgang den Aus­
druek der "Gewebsstarre" fUr Kochsalz bei intakter Nierenfunktion gepragt. 
Die Hypochloramie des Plasmas ist von zahlreichen Autoren immer wieder beob­
achtet worden: MEYER-BISCH-BoCK-THYSSEN-WOHLENBERG, BLUM-GRABAR­
THIERS-CAULERT. Ebenso ist bekannt, daB der Hypochloramie eine Hypoehlor­
urie vorausgeht, MEYER-BISCH-BLUM-TUIKER-SAIDENBERG. Es liegt also nahe, 
eine Abwanderung des Chlors in die Gewebe zu folgern. Unter diesem Gesiehts­
punkt hat BLUM eine im Coma diabetieum gestorbene Patientin untersucht und 
Chloranreicherung im Gehirn, Leber und Niere, eine Chlorverarmung im Muskel 
nachweisen konnen. MEYER-BISCH fand unter denselben Bedingungen eine Chlor­
verarmung der Leber und eine Chloranreicherung im Muskel. Mag der Ort des 
Depots umstritten oder individuell verschieden sein, so ist doch die Tatsache der 
Chlorabdriingung ins Gewebe damit sicher gestellt. Erythrocytenanalysen an 
lebenden komatOsen Patienten ergaben Chlorwerte, die nicht nur die Normal­
werte fUr Erythrocytenchlor, sondern auch die Chlorwerte des Plasmas weit 
uberschreiten (SCIIMITT). Erklart wird dieses Phanomen durch die fUr Chlor­
ionen herabgesetzte Permeabilitat der Erythrocyten beim Diabetes, die von 
LANG gefunden wur~e. Insulinbehandlung schafft wieder normale Diffusions­
bedingungen, so daB das Chlor wieder ins Plasma zuruckstromen kann. BLUM 
fand ferner beim schwerEm Diabetes den Natriumgehalt des Plasmas erniedrigt, 
er schloB daraus, daB durch die erniedrigte Alkalireserve des Blutes Natrium 
frei werden musse, das dann ins Gewebe wandere, um dort fremde Sauren zu 
binden. Dies ist schon uberlegungsgemaB deshalb unwahrscheinlich, da mit 
dem Abwandern von Natriumionen auch entspreehend der physiologisehen Auf­
gabe dieses Ions eine Wasserbindung zu erwarten sein durfte. Eigene Unter­
suchungen bestatigen diese Dberlegung auch fUr die Erythrocyten, denn die 
Natriumwerte derselben sind normal, meist sogar erniedrigt. Natrium wurde 
auch von DENNsTEDT und RUMPF in allen Organen, auBer im Muskel, vermindert 
gefunden. Dieselben Autoren fanden Kalium und Chlor in denselben Organen 
vermehrt. Bei unseren Untersuchungen war der Kaliumgehalt des Plasmas 
hochnormal, der Calciumgehalt erhoht, wah rend die Erythrocyten an diesen heiden 
Ionen verarmt waren. Man hat aus der Tatsache der trockenen Chlorretention 
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beim Coma diabeticum fur die klinische Behandlung desselben den SchluB gc­
zogen, daB neben der Insulinbehandlung und Natrium-Bicarbonicum-Infusioncn 
auch NaCI-Infusionen zweckmaBig sind, besonders deshalb, weil erfahrungs­
gemaB das ganze Natriumcarbonat von den Chlorionen der Gewebe abgefangen 
wird und dann dort zu Wasseransammlungen und - wie BLUM beobachtet hat -
zu einer Azotamie im Plasma fuhrt (0,5% Hamstoff). Der Hamstoff war im 
von BLUM beschriebenen Fall zur Regulation des osmotischen Druckes zuruck­
gehalten worden und konnte durch NaCI-Infusion beseitigt werden. Mit der 
Besserung des Diabetes tritt eine uberschieBende NaCI-Ausscheidung ein, so 
daB eine Kochsalzinfusion keinen Schaden anrichten kann. 

Die verschiedenen Varianten der BRIGHTScken Nierenkrankkeit haben natur­
gemaB recht wechselnde Veranderungen im Mineralhaushalt zur Folge. Zu 
jedem Analysenprofil gehort ein scharf umrissenes KrankheitsbiId, was um so 
schwerer ist, als zahlreiche Mischformen vorkommen und im Laufe der meist 
uber sehr langen Zeitraum gehenden Erkrankung dem ursprunglichen Krankheits­
bild Zuge einer anderen Verlaufsform aufgepropft werden konnen. Vorbedingung 
fur das Zustandekommen einer Azidose beim Nierenkranken ist die Nieren­
insuffizienz. Sie kann nach HEILMEYER entweder entstehen durch Verminde­
rung der Gesamtbasen oder durch Vermehrung nicht naher bestimmbarer saurer 
Valenzen, die wir zahlenmaBig im Reststickstoff bestimmen. Reststickstoff­
erhohung im Plasma wird aber zur Erhaltung der Isotonie mit einer Chlor­
verschiebung in die Gewebe beantwortet, so daB als Funktion der Azidose im 
Mineralhaushalt die trockene Cklorretention (Retention chloruree seche) resul­
tiert. Sie kommt ausschlieBlich bei der Nephritis vor und ist charakteristisch 
durch emiedrigte Chlor- und Natriumspiegel des Plasmas und durch vermehrten 
Chlorgehalt der Gewebe. Das aus der Blutbahn verschwindende Natrium soIl 
zum kleinen TeiI in die Gewebe wandem, in der Hauptmenge jedoch im Urin 
erscheinen und zur Neutralisation der vermehrt ausgeschiedenen organischen 
Sauren verbraucht werden. Tatsachlich zeigen Nephritiker im uramischen 
Stadium mit erniedrigter Alkalireserve und Hypochloramie erhohten Chlorgehalt 
der Erythrocyten (SCHMITT). Das Plasma-Natrium ist durchweg emiedrigt und 
das Erythrocyten-Natrium nur wenig erhoht. Der Kaliumgehalt des Plasmas 
ist meist erhoht (HARTWICH-HESSEL-BoYD-CEURTNEY), derjenige der Erythro­
cyten erniedrigt (SCHMITT). Das Serum-Calcium wird erheblich emiedrigt ge­
fund en (CIPRIANO-MoLFESE, TSCHIEMBER), sein Absinken geht nach Beob­
achtungen von ZONDEK-PETEW-SIEBERT, M. LEBERMANN mit der Schwere der 
Erkrankung parallel, so daB diese Autoren in der Bestimmung des Serum­
Calciums eine diagnostische Methode erblicken. Sie haben Werte von nur 5 mg-% 
angegeben. Der Calciumgehalt der Erythrocyten liegt ebenfalls niedrig. 

Neben dem klassischen Bild der Hypochloramie mit trockener Chlorretention 
findet man ganz haufig Formen von Glomerulonephritis mit Hyperckloriimie. 
Sie zeigen ahnIiche Voraussetzungen, also Reststickstofferhohung und Er­
niedrigung der Alkalireserve, wenn auch geringer, einen nor:malen, bzw. erhohten 
Chlorspiegel und unveranderten Natriumspiegel im Plasma, erhohte Chlorwertc 
der Erythrocyten bei normalen und erhohten Natriumgehalt derselben. Die 
weniger ausgepragte Azidose allein kann diese Vorgange kaum erklaren, moglicher­
weise ist jedoch die Art des Funktionsausfalles der Niere als Ursache zu be­
trachten. 
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Eine besondere Stellung nimmt die eklampti8cke Uriimie ein, ihre Entstehung 
setzt sowohl Sauerung wie Wasserbindung voraus. Man muB also sowohl eine 
Chlor- wie eine Natriumanreicherung der Gewebe finden, was fiir die Erythro­
cyten auch geschehen ist (SCHMITT). Dariiber hinaus sind aIle Elektrolyte der 
Erythrocyten vermehrt, besonders auffallig das Calcium. Nach den bisherigen 
Erfahrungen sind Sauerung und Wasserbindung ein Gegensatz, da Sauren im 
allgemeinen entwassernd wirken. Die durch Sauerung hervorgerufene Chlor­
anreicherung der Gewebe spielt nach STUBER nur die Rolle der Vorbereitung 
fiir die Wasserspeicherung. Die letzten Ursachen des verschiedenen VerIaufes 
sind noch nicht geklart. 

Rufen saure Valenzen verschiedener Genese eine trockene Chlorretention 
hervor, so findet man bei Nierenkranken noch eine andere Form, namlich die 
feuchte Chlorretention (Retention chloruree hydropigime). Sie tritt fast nur 
bei den Nephro8en auf und ist nach BLUM-FuSE eine humerale im Gegensatz 
zur trockenen, die er als Gewebsretention bezeichnet. Bei der trockenen Chlor­
retention wird das Natrium zur Regulation des Saure-Basengleichgewichtes ver­
wendet, bei der feuchten hat es gemeinsam mit dem Chlor osmotische Funktionen, 
es wirkt queIlungsfOrdernd. Klinisch driickt sich dieser Vorgang in l)dembildung 
aus. DasChlor des Plasmas bewegt sich an der oberen Grenze der Norm (ACHTLEY­
LOEB-BENEDIKT und PALMER, BOYD-CONTNEy-MIE-LACHLON und KLEIN), der 
Natriumspiegel im Plasma ist normal (MARROCK). Der Chlorgehalt der Ery­
throcyten ist erniedrigt (BLUM-DELAVILLE-CAULAERT-WEINERT). 

Die Bedeutung dieser Befunde fiir die Klinik, besonders der Nachweis der 
Chlorvermehrung im Gewebe liegt darin, daB der durch die Hypochloramie 
vorgetauschte Salzmangel des Organismus tatsachlich nicht besteht und daB 
neuerdings erorterte Versuche, solche Kranke kochsalzreich bzw. mit kochsalz­
haitigen Salzgemischen zu ernahren, erheblichen Schaden anrichten konnen. 

IV. Die Alkalose. 
Stoffwechselvorgange, die zu einer ausgesprochenen Alkalose fiihren, werden 

vom internen Kliniker sehr viel seltener beobachtet als Azidosen. Meist handelt 
es sich um Tetanien, die entweder das Gebiet der Kinderheilkunde betreffen oder 
wie die parathyreoprive Tetanie, die der Chirurg beobachtet. Es liegen zahl­
reiche Unterschungen iiber diese Krankheitsbilder vor; sie betreffen, bis auf wenige 
Beobachtungen, den Kaikstoffwechsel und das Saure-Basengleichgewicht. Meist 
wird beim Erwachsenen ein Krankheitsbild beobachtet, das schwer von der 
Uramie zu unterscheiden ist, die sog. Magentetanie. Sie tritt auf im AnschluB 
an heftiges Erbrechen, das seine Ursache in Pylorusstenose, hochsitzenden 
Diinndarmstenosen und Pylorusspasmus hat. Neben dem groBen Wasserverlust 
tritt entscheidend der Verlust an sauren Valenzen hinzu. Der Verlust an ChIor­
ionen wird durch Bicarbonationen ausgeglichen, es resultiert eine vermehrte 
Kohlensaurebindungsfahigkeit des Blutes und, da das Atemzentrum die Kohlen­
saurespannung des Blutes nicht ausreichend erhohen kann, eine Verschiebung 
cler Blutreaktion nach der alkalischen Seite. Da die Aufrechterhaltung des Saure­
Basengleichgewichtes in einer bestimmten Schwankungsbreite flir den Organis­
mus lebensnotwendig ist, ist er bestrebt, das Natrium aus dem Blute zu ent­
fernen. Dies geschieht durch Abtransport in den Urin, wo es gebunden an 
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Kohlensaure und organische Sauren und besonders an Ketonkorper erscheint. 
Infolge toxischer Gewebszerstorung tritt oft Azotamie auf. 

Ein Fall Gu. (Pylorusstenose) mit seit Jahren bestehendem Erbrechen, das 
sich in den letzten Wochen vor der Klinikaufnahme enorm gesteigert hatte, 
ergab folgendes Analysenpro. 
fil: Alkalireserve: 59, 9 Vol.· % , 
Hamatokrit: 48, Reststick· 
stoff: 125 mg.%, c5 = 0,580 • 

Tetanische Krampfe wurden 

Plasma. . . . . . \ 220 
Erythrocyten. .. 124 

Ca In mg·% 

11,2 
4,4 

nur in geringen AusmaBen beobachtet. Kochsalzinfusion konnte diesen Zustand 
beheben. Einige Tage danach ausgefiihrte Analysen ergaben folgendes Bild: 
Alkalireserve: 48 Vol.. % CO2, Hamatokrit: 44, Reststickstoff: 52 mg· %, c5 = 0,560 • 

Es sind fast normale Werte. 
DieChlorabnahmeim Serum 

ist schon friiher von GOLL· 
WITZER-MEIER beo bachtet wor· 
den. Ferner fand sie bei diesen 

Plasma .... 
Erythrocyten . 

.. \ .. 

Cl 

340 
256 

Na 

349 
95 

10;8 
5,2 

Kranken qie Kohlensaure des Blutes erhoht, jedoch nicht in dem AusmaBe 
des Chlorverlustes; das Natrium war vermindert, Kalium, Calcium und Phosphat 
~eigten normale Werte; das PH~es Blutes war alkalisch. 

Analysenmal3ig ahnlich, wenn auch klinisch nicht bis zum Krampfstadium 
kommend, waren hypochloramisch'e intestinale Erkrankungen ganz verschiedener 
Genese, die friiher beobachtet wurden (SCHMITT).' Sie zeigten neben der Tendenz 
zum Anstieg der Alkalireserve Chlorverluste des Plasmas und der Erythrocyten. 
Die Natriumverluste waren hierbei gering, Kalium im Plasma etwas erhoht. 
Es sind diese Erkrankungen echte Hypochloramien mit Salzmangel im Gewebe, 
die therapeutisch durch Kochsalzinfusionen gut beeinfluBt werden konnen. 
Ihnen gegeniiber stehen die Pseudohypochloramien, die Folge azidotischer 
Stoffwcchselvorgange, bei denen nur eine Chlorverschiebung in die Gewebe 
vorliegt. Der Salzmangel wird bei ihnen durch' eruiedrigtes Plasmachlor vorge­
tauscht. Ais Substanz, die eine alkalische Stoffwechselrichtung hervorrufen 
kann, muB auch die Carboanhydrase bezeichnet werden. 

Die Carboanhydrase, das Ferment der Erythrocyten, katalysiert den Atmungs. 
vorgang, in dem sie die Bildung gasformiger Kohlensaure beschleunigt. Kli­
nisch gewinnt sic deshalb an Bedeutung bei Kreislaufinsuffizienz, Phthisen, 
Pneumonien, Pneumonosen, Gewebsasphyxien und Gangran. ,Am unbehandelten 
Runde bewirkt sie nach 2 Stunden eine Verschiebung der Kohlensaurcbindung~­
fahigkeit und des PH des Blutes nach der alkalis chen Seite und eine Chlorab. 
wanderung yom Gewebe zum Plasma. Die alveolare Kohlensaurespannung 
wird erhoht, nach 2 und 7 Stunden steigen Natriumgehalt von Plasma und Ery­
throcyten an. Werden diesel ben Versuche bei'mit Chlor angereicherten Hunden 
ausgefiihrt, so zeigt sich, daB sowohl der Gas- wie der Mineralstoffwechsel kaum 
beeinfluBt wird, daB das Enzym also praktisch unwirksam ist. Man muB deshalb 
bei klinischer Anwendung durch Verabreichung von kochsalzarmer bzw. -freier 
Kost dafiir sorgen, daB Kochsalz moglichst aus dem Gewebc gleichzeitig ent-
fernt wird. 
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v. Das Stauungsodem. 
Die Erscheinungsformen des <Jdems sind so mannigfaltig wie seine Genese. 

Neben dem <Jdem des Nierenkranken bekommt der Kliniker besonders oft das 
Stauungsodem des Herzkranken zur Beobachtung. Skizziert man seinen Ent­
stehungsmechanismu8, so findet man, daB die Erhohung des venosen Druckes 
in den Capillaren Herzkranker zum Fliissigkeitsaustritt aus dem Blute ins Ge­
webe fiihrt und die Insuffi~ienzerscheinungen verursacht, die wir am Kranken­
bette als <Jdem bzw. Hydrops zu sehen bekommen. Da dem Fliissigkeitsstrom 
zum Gewebe nicht der entsprechende Impuls zum AbfluB gegeniibersteht, muB 
als Folge der Druckerhohung eine Stase eintreten oder mindestens eine starke 
Verlangsamung der Fliissigkeitsbewegung. Da mit dem Fliissigkeitszustrom 
zum Gewebe auch eine Mineralwanderung verbunden ist, liegt es nahe, bei dem 
mangelnden Abtransport eine Speicherung von Mineralbestandteilen im Gewebe 
zu erwarten. Man hat, basierend auf der bekannten pharmakologischen Wir­
kung des Calciums bzw. Kaliums - Verstarkung der systolischen bzw. diastoli­
schen Herzphase - den Mineralgehalt dekompensierter Herzkranker unter­
sucht. KYLIN fand bei Kranken mit Herzinsuffizienz - mit <Jdemen - den 
Calciumspiegel des Serums unterhalb der Norm liegend, im <Jdem selbst fand 
er die Calciumwerte erhoht; BURGER stellte bei insuffizienten Kreislaufkranken 
normalen Calcium- und Natriumgehalt des Serums fest, fand aber in "Oberein­
stimmung mit KISCH den Kaliumspiegel solcher Kranker im Serum erhoht. 
Steht jedoch Leberschwellung im Vordergrund der Dekompensationserschei­
nungen, so werden unter der Norm liegende Werte gefunden. Nach Entwasse­
rung mit Novasurol werden wieder erhohte Kaliumwerte gefunden. Diese Beob­
achtung ist friiher von NOGUCHI ebenfalls schon gemacht worden. Neuere Ar­
beiten von MESSINA zeigen folgende Resultate: kompensierte Aortenfelder haben 
normale Calciumwerte im Blute, kompensierte Mitralfehler leicht erhohte Werte 
dieses Ions; bei beiden Vitien in dekompensiertem Zustand sind die Calcium­
werte erhoht; Kalium fand er bei beiden Formen des Herzfehlers im kompen­
sierten und dekompensierten Zustand erhoht, beim letzteren in groBerem Aus­
maBe. Tierexperimente, mit Folgeerscheinungen an Herz und Kreislauf, die der 
Kreislaufinsuffizienz gleichzusetzen sind, hat ARNOVLJOVITSCH ausgefiihrt; 
sie ergaben einen Anstieg des Erythrocytenchlors urn 30-100 'Yo. Eigene Ver­
suche ergaben, daB je nach Art und Ausbildung der Insuffizienzerscheinungen 
die Mineralbefunde verschieden sein konnen. Sind neben anderen Insuffizienz­
erscheinungen noch erhebliche <Jdeme vorhanden, wurde im Plasma Kalium 
erhoht und Calcium erniedrigt gefunden, die Erythrocyten waren stark mit 
Chlor angereichert, jedoch auch die Werte fiir Natrium, Kalium und Calcium 
waren erhoht. Bei geringen <Jdemen neben sonstigen Insuffizienzerscheinungen 
war nur ein erhohter Kaliumspiegel des Plasmas vorhanden und ein wenig 
erhohte Chlor- und Kaliumwerte der Erythrocyten, Natrium- und Calcium­
spiegel derselben waren erniedrigt. Die Beobachtung der Natrium- und Chlor­
anreicherung in den Erythrocyten bei den Patienten mit ausgebildeten <Jdemen, 
diirfte wohl ursachlich mit der Ausbildung der <Jdeme im Zusammenhang stehen, 
besonders durch die quellungsfordernden Eigenschaften des Natriums. Einen 
geringeren Einflu!3 schreibt man der Chlorretention zu. Ferner ist anzunehmen, 
daB der Natriumspeicherung in den Erythrocyten eine viel groBere im iibrigen 
Gewebp gegeniibt'rsteht. Dem Chloranstieg im Gewebe steht eine Verminderung 
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de!! Chlor!! im Urin gegeniiber bei wachsendem Odem. Kompensierte Hyper­
toniker 'zeigen kein von der Norm abweichendes Analysenprofil. Von den Ver­
anderungen des Mineralhaushalts durch Pharmaca ist folgendes zu sagen: eine 
kombinierte Strophanthin-Salyrgan-Behandlung hat einen Anstieg der Alkali­
reserve des Blutes zur Folge (BOGER, NOTHMANN, SCHMITT und BASSE). Der 
ChloriiberschuB der Erythrocyten verschwindet nach Salyrganinjektionen. 
Diese Beobachtung findet ihre Parallele in den Befunden von DELL'AQUA, der 
bei Diabetikern nach Salyrganinjektionen eine Chlorabwanderung feststellte 
und mit denjenigen ASCHENBRENNERS, der eine Chlorvermehrung im Urin nach 
subcutanen Salyrgangaben fand. NOGUCHI beobachtet einen Kaliumanstieg im 
Plasma nach Novosurol-Injektionen, NOTHMANN einen solchen nach intra­
venoser Salyrganverabreichung. Unsere Beobachtung deckt sich mit diesen 
Beobachtungen in den Fallen, bei denen nur ein voriibergehender Erfolg erzielt 
wurde. Beim Dauererfolg sinkt auch der Kaliumspiegel des Plasmas abo Bei 
nur Strophanthinbehandlung geht der Elektrolytabtransport aus dem Gewebe 
nicht so griindlich vor sich. Das Chlor wird wohl aus dem Gewebe eliminiert, 
ist jedoch noch im erhohten Chlorspiegel des Plasmas nachweisbar. Der Kalk­
spiegel im Plasma steigt nach Strophanthin ebenfalls an. 

VI. lUaligne Tumoren nnd intestinale Erkranknngen. 
Am eingehendsten ist bei malignen Tumoren der Gasstoffwechsel untersucht, 

jedoch sind die Ergebnisse nicht einheitlich. SCHNEIDER und ACHELIS finden 
in schweren Stadien ein normales Blut-PH und eine Verminderung der Alkali­
reserve, also eine azidotische Stoffwechselrichtung, die sich mit dem Auftreten 
der Kachexie vereinbaren laBt. Bei leichteren Fallen finden sie keine Veranderung 
der Alkalireserve. Andere Autoren (SANNIE-PAYRE) fanden Erhohung der 
Alkalireserve ohne eine solche des Blut-PH. Sie deuten diesen Befund als kompen­
satorische Alkalose. Die von mir untersuchten FaIle zeigten durchweg normale 
Kohlensaurebindungsfahigkeit des Blutes. 

Man hat von verschiedenen Seiten aus versucht, das Wachstum des Krebses 
experimentell zu beeinflussen, und unter diesem Gesichtspunkt auch den Mineral­
stoffwechsel untersucht. Meist hat man Tumorgewebe als Untersuchungsmaterial 
genommen und bei ihm, wie bei allen wachsenden Geweben erhohte Kalium­
werte gefunden; der Calciumgehalt des Gewebes war erniedrigt, bei unbeein­
fluBtem Calciumspiegel des Blutes. Auch im Serum Karzinomkranker wurde 
keine Veranderung des Calciumgehaltes gefunden (KOECHIG, ROFFO-CORREA, 
THEISS-BENEDIKT). Der Phosphatgehalt der Erythrocyten solI erhtiht sein 
(WOHLFAHRT, ZENER). Das Letztere wird als Ausdruck der Kachexie gedeutet. 
Bei manchen Fallen wird ein fast chlorfreier Urin gefunden. Eigene Unter­
suchungen konnten den erhohten Kaliumspiegel, der von anderer Seite auch 
friiher beobachtet wurde, bestatigen. Der Wassergehalt der Erythrocyten war 
herabgesetzt. Der auffallendste Befund waren jedoch die stark erniedrigten 
Chlorwerte der Erythrocyten, die dem Grade der Kachexie parallel gingen. 
Patienten in gutem Aligemeinzustand mit operablen Tumoren zeigten die Chlor­
verarmung der Erythrocyten nicht. Wir fandenals niedrigste Chlorwerte 92 mg- % 
dieser Wert wurde nur bei Lungentumoren nach Bestrahlllng unterschritten. 
Da wurden allerdings vereinzelt Werte von 91,8 und 35,5 mg- % gefllnden. 
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Meist war bei den kachektischen Carcinomkranken der Natriumgehalt, oft auch 
der Kalium- und Calciumgehalt der Erythrocyten herabgesetzt. Maligne Tu­
moren, gleichgiiltig ob es sich um Magencarcinome oder Lungentumoren handelt, 
verhalten sich in Bezug auf ihren Mineralstoffwechsel gleich. Absinken des 
Chlorgehaltes der Erythrocyten bedeutet beginnende Kachexie. Falle von 
Lymphogranulomatose zeigen nur relativ geringe Veranderungen, der Kalium­
spiegel des .Plasmas wird emiedrigt gefunden, das Erythrocytenchlor liegt an 
der unteren Grenze der Norm. Versucht man nun den,chlorgehalt des Gewebes 
durch Kochsalzzulagen aufzufiiHen, so erreicht man zwar eine Chlorvermehrung 
des Plasmas und einen geringen Chloranstieg in den Erythrocyten, es gelingt 
jedoch nicht bis auf Normalwerte aufzufiillen, ebenso beim Natrium, d. h., 
daB die Erythrocyten nicht mehr imstande sind, ihren normalen Bestand wieder 
herzustellen. Als Ursache diirften wohl Permeabilitatsveranderungen der Ery­
throcytenmembranen anzusprechen sein, die den ionalen Ausgleich hindem. 
Die Rontgenbestrahlung in kleinen Dosen ruft bei malignen Tumoren einen ge­
ringen Chloranstieg hervor, groBe Dosen:einen starken AbfaH; im Plasma wird 
ein Anstieg von Chlor und Natrium gefunden, von Kalium und Calcium ein 
Abfall. Beim Lymphogranulom wird ein Anstieg von Erythrocytenchlor und 
Natrium bewirkt, ebenso steigt das Plasmachlor an. Die Chlorwerte der Ery­
throcyten entsprechen wieder der Norm. Patienten,. deren .Kachexie die ver­
schiedensten Ursachen hatte, zeigten' ebenfalls die bei Carcinomkranken beob­
achteten VerIuste des Erythrocytenchlors bei erhaltenem normalem Chlor­
spiegel im Plasma. 

Von den Lebererkrankungen weiB man durch verschiedene Untersucher 
(ADLER-JABLoNSKI, ELEK-MOLUAB, STRAUB), daB bei Lebercirrhosen die Alkali­
reserve im Blute emiedrigt ist; wahrscheinlich sind die in Erscheinung tretenden 
sauren Va:'enzen Aminosauren und Milchsi.i.ure, die vermehrt im Blute vorhanden 
sind. Jeaoch gehen Schwere des KrankheitsbiIdes und Azidose nicht exakt 
parallel, da ja die Leber sehr vielseitige Funktionen hat, so daB sich diese Um­
setzungen nicht allein auf den Si.i.ure-Basenhaushalt auswirken konnen. An 
sOIistigen Abweichungen vom Normalen sind bei Leberkranken die Erhohung 
des Restschwefels im Blute bekannt (LOEPER-GABCIN-LESURE), als Foige 
mangelnder Oxydationsfi.i.higkeit des erkrankten Organs. HATAKEYAMA fand 
weiterhin bei li.i.nger bestehendem Ikterus eine Phosphaturie. Von experimen­
tellen Untersuchungen iiber die SteHung der Leber im Mineralhaushalt sind be­
sonders die ¥ersuche von BECKMANN von Interesse, weil sie zeigen, daB die Leber 
imstande ist, aus angebotenen SalzlOsungen Ionen, besonders Natrium zuriick­
zuhalten und dosiert dem Organismus zur Verfiigung zu stellen und den 'Ober­
schuB durch Galle und Lymphe abzugeben. Ebenso kann die Leber Chlor und 
Bicarbonat retinieren und das erstere in den Kreislauf, das letztere in die Galle 
leiten. Als Ausscheidungsorgan fiir Calcium hat die Galle wenig Bedeutung, 
das Calcium wahlt den Blutweg. ACHARD fand bei Lebercirrhosen den Kalium­
gehalt des Plasmas erhoht, den Natrium- und Calciumgehalt solcher Kranker 
in serosen Ergiissen ·niedriger als im Plasma. Von Tm:ERs ist bei Lebercirrhosen 
das auch bei anderen Krankheiten gefundene chloropenisch-azotamische Syn­
drom, also Hyperchloramie und Reststickstofferhohung festgestellt worden, 
gefolgt von ciner Chlorvermehrung in den Erythrocyten. GANJOUX fand bei 
Leber('irrhosen ehenfalls. eine Chlorverschiebung zugnnsten des Erythrocyten-
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ehlor!:!; dagegen !:!tellte CONTI keine Elektrolytabweichung vom Normalbereich 
fe!:!t. Einige an der hiesigen Klinik beobachteten FaIle (SCHMI'fT-BASSE) ergaben 
beim Coma hepaticum ein Absinken der Alkalireserve, eine Erhohung von 
EiweiBrefraktometerwert und (J und eine Vermehrung von Natrium im Plasma 
und Erythrocyten, wahrscheinlich bedingt durch den vermehrten Gewebs­
zerfalI und der Unfahigkeit der erkrankten Leber das Dberangebot an Natrium 
auf dem sonst iiblichen Wege iiber die Galle zu eliminieren. Das Analogon dazu 
liefern die Versuche BECKMANNB, der bei iibermaBigem Angebot ebenfalls das 
Blut als Transportweg feststellte und erhohten Natriumspiegel fand. Bei Leber­
cirrhosen verschiedener Atiologie waren Kaliumgehalt von Plasma und Ery­
throcyten erhoht, Natrium im Plasma und Natrium und Chlor in den Erythro­
cyten erniedrigt; in der Ascitesfliissigkeit waren ebenso wie bei ACHARD Natrium-, 
Kalium- und Calciumwerte erniedrigt. Hypochloramische FaIle standen uns 
leider nicht zur Verfugung. 

VII. Blei und seine Bezielmngen zum lUineralstoffwechsel. 
Die Eigenart der Bleikrankheit macht je nach dem klinischen Zustandsbild, 

das zum Zeitpunkte der Behandlung besteht, entweder eine Fixation des Bleis 
im Depot oder eine Mobilisation des Bleis aus seinen Depots wunschenswert. 
Diese beiden Bleibewegungen sind richtunggebend gewesen fUr die Therapie 
und sind auch Arbeitshypothesen vieler Arbeiten. Die Rolle, welche die Ery­
throcyten beim Umlauf des Bleis im Organismus spielen, ist eine viel bedeutendere 
als beim ubrigen Mineralstoffwechsel, da sie im Blute fast ausschlieBlich Trager 
des Bleies sind. Der Gehalt des Plasmas an Blei ist sehr gering. Dber die che­
mische Bindung des Bleis an die Erythrocyten gibt es zahlreiche Arbeiten. So 
glaubten MAXWELL und BISCHOFF, und TEISINGER, daB die Bleiionen groBten­
teils an kolloidaies EiweiB gebunden sind, die Verbindung von Blei mit den 
Phosphaten ist wohl moglich, jedoch wenig bedeutungsvoll. Gewaschene Ery­
throcyten nahmen fast aIle Bleiionen auf, dadurch erhohte sich ihre Resistenz 
gegenu ber hypotonischen Losungen. Erklart wird dieses Phanomen von den 
Autoren, indem sie eine Schadigung der Zellwand annehmen infolge Ausfallens 
von Pba (P04)2 auf der Oberflache oder durch ortliche Wirkung von freige­
wordenen Sauren. Andere Metallvergiftungen, wie solche mit Cerium, Alumi­
nium, Kadmium, Kupfer und Arsen haben diese Wirkung auf die Erythrocyten 
nicht, so daB der SchluB nahe liegt, daB es sich hierbei um etwas fUr Blei Spe­
zifisches handelt. Systematische Untersuchungen von BEHRENS und Mitarbeitern 
ergaben, daB Blei im Blutserum sowie im Blutplasma vornehmlich in nicht 
dialysierbarer Form vorhanden ist und nur zum kleinen Teil in dialysierbarer 
Form, d. h. in ionisiertem Zustand. An die Erythrocyten ist das Blei groBten­
teiIs durch Adsorption einer kolloidalen Bleiverbindung an die Oberflache ge­
bunden. Der ionisierte Anteil des Bleis kann mit der Substanz der Erythro­
cyten eine chemische Verbindung eingehen. Dieser Vorgang hat beim normalen 
Geschehen jedoch nur untergeordnete Bedeutung. Die Bindung des Bleis an 
die Erythrocyten verlauft im venosen Blut rascher als im arteriellen. Wie fest 
die Bindung des Bleis an die Erythrocyten ist, geht aus den Versuchen BLUM­
BERGs hervor, der fand, daB Blei aus den abgetrennten Erythroeyten durch mehr­
maliges Wasehen mit physiologiHcher Kochsalzltisung nur in Spuren ent.fernt 
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werden konrite. Diese Untersuchungen illustrieren die Bedeutung der Erythro­
cyten fur den Bleistoffwechsel. 

Es sind Pharmaca von recht verschiedenen Angriffspunkten durch die in 
Bezug auf Blei der gleiche Effekt, namlich die Mobilisation, erzielt wird. So 
fiihren vor aUem Gaben von Jodkali, Sauren, Alkalien, Calciumentziehung bzw. 
ZufUhrung und Parathormon zu diesem Ergebnis. Da der Organismus neben 
anderen Depots hauptsachlich im Knochen groBere Mengen Blei festhalt, ist 
es verstandlich, daB Wechselbeziehungen zwischen den ubrigen Hauptbestand­
teilen des Knochens, namlich dem Calcium und Phosphor, bestehen. Die Zu­
sammenhange wurden durch AUB und Mitarbeiter dargelegt. DaB die Wasser­
stoffionenkonzentration auf die Loslichkeit des in den Depots vorhandenen 
Bleiphosphats eine RoUe spielt, wurde von FAIRHALL und SHAW dargetan. 
Ais Mittel, die die Bleiausschwemmung fordern, sind ferner noch zu nennen 
Bestrahlungen, Mineralwasser, Schwefelwasser und Arzneilimonaden. Dber die 
Veranderungen des Mineralhaushaltes bei Bleivergiftung weiB man, daB der 
Blutkaliumgehalt desselben erhoht ist (CELCOV). 1m Tierversuch (Kaninchen) 
fanden V. HANRIQUES und S. L. (}RSKOW eine Abnahme des Kaliumgehaltes 
der Erythrocyten bis zu 75% und eine Schrumpfung derselben. Gleichzeitig 
soUte die Durchlassigkeit der Erythrocyten fUr Natriumionen groBer geworden 
sein. Der Calciumgehalt des Blutes soll vermindert werden, wahrend der Koliken 
allerdings vermehrt (BISCHOFF und MAXWELL). CELCOV konnte nur geringe 
Veranderungen des Calciumspiegels im Blute finden. Der anorganische Phos­
phor wird bei Bleivergiftung erniedl"igt gefunden, dagegen bei Bleikolik erhoht 
(PEREGUD). Die Blutchloride sollen nach DAuvE vermehrt gefunden werden. 
Keine GesetzmaBigkeiten konnten MASCHBITZ und URJEW A finden, was den 
Kalium- und Calciumstoffwechsel anbetrifft. Sie glauben, daB nicht nur die Aus­
nutzung von Kalium und Calcium gestOrt sei, sondern auch die Assimilation. 
Eigene Versuche (SCHMITT und TAEGER) ergaben, daB alkalische Gemiisekost 
mit intravenoser und peroraler Kalkzufuhr, Natriumbikarbonat, Sauerkost mit 
Ammoniumchlorid, calciumarme und calciumreiche Kost, Parathormon, A.T.IO, 
Gaben von Jodkali und Elityran bei Bleikranken bleiausschwemmend wirken. 
Gemeinsam ist all diesen MaBnahmen die Anderung des Calciumgehaltes von 
Plasma und Erythrocyten. Wichtig erscheint dabei, daB es sich urn Anderung 
in der Calciumverteilung zwischen Plasma und Erythrocyten handelt, die bei 
den einzelnen Pharmaca verschieden ist. So vermindern Sauertage sowohl 
Plasma- wie Erythrocytencalcium, calciumreiche Kost vereinigt mit intra­
venoser Kalkzufuhr fiihrt zur Anreicherung in den Erythrocyten bei gleich­
bleibendem Plasmakalkspiegel. Parathormon erhoht den Calciumspiegel des 
Plasmas, fiihrt zur Verarmung der Erythrocyten an Calcium. Aus der GroBen­
ordnung der Kalkverschiebung muB man annehmen, daB der Kalkbedarf aus 
tieferliegenden Geweben gedeckt wird. A.T.lO ruft eine Kalkvermehrung, so­
wohl im Plasma als auch in den Erythrocyten hervor. Durch Jodkali tritt eine 
Kalkverschiebung aus dem Plasma zugunsten der Erythrocyten ein. Durch 
Gaben von Elityran steigt Plasmacalcium an, wah rend es in den Erythrocyten 
absinkt. Sucht man nach dem ursachlichen Zusammenhang zwischen ernied­
rif:,rtem Erythroeytencalcium und erhohtem Bleigehalt derselben - denn bei Blei­
kranken wird auffaUend niedriges Erythrocytencalcium gefunden - so muB 
man an Umsetzungen zwischen Blei lInd Calcium <lenken, <lie Hieh illl Knodwn 
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abspielen - Ersatz des Calciums durch Blei - die von BISCHOFF, von 
MAXWELL, BROOKS und JOWETT gefunden werden konnten. Da man ferner 
weiB, daB die Erythrocytenkerne Blei enthalten und die Erythrocyten direkt 
mit Bleiionen reagieren, konnte man den SchluB ziehen, daB durch die gescha­
digten Erythrocytenoberflachen ein ionaler Ausgleich zwischen Calcium und 
Blei vonstatten gehen konnte. Bemerkenswert erschien uns bei den Bleiver­
giftungen auch das Verhalten des Erythrocytenchlors (SCHMITT und LOSSIE), es 
war bei den ausgesprochenen Fallen immer erniedrigt und stieg mit sinkendem 
Bleiwert der Erythrocyten an. Es schien so, als ob durch das abgewanderte 
Blei wieder bessere Diffusionsmoglichkeiten fUr die Chlorionen geschaffen worden 
waren. Spatere eigene Untersuchungen ergaben, daB diese Beziehung zwischen 
Blei- und Chlorspiegel der Erythrocyten nur bei Bleikranken, nicht aber bei 
Gesunden besteht, denn bei ihnen kann man bei MobiIisationsversuchen neben 
hohen Bleiwerten auch hohe Chlorwerte finden. Der Wert der Bleimineralprofile 
Iiegt in den therapeutischen Ausblicken, die sie gewahren. Da jeder Eingriff in das 
Saure-Basen-Gleichgewicht - Sauer- und Basentage - bleimobilisierend wirkt, 
wird man die Reaktionsanderung so dosieren miissen, daB die Ausschlage nach 
der einen oder anderen Seite nicht zu groB werden und dadurch eine Bleikolik 
vermieden wird. Unter diesem Geichtspunkte wird man auch die iibrigen Phar­
maca auswahlen. Da man weiB, daB intravenose Calciumgaben starke Steige­
rung des Bleispiegels im Blute verursachen, wird man sie zu vermeiden (SCHMITT 
und BASSE) suchen. 

17* 
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1. Einleitung. 
"Da die Proteinstoffe bei allen ehemischen Prozessen im lebenden Organismus auf die 

eine oder andere Weise beteiligt sind, so darf man von der Aufkliirung ihrer Struktur und 
ihrer Metamorphosen die wiehtigsten Aufschliisse fiir die biologisehe Chemic erwarten. Es 
ist deshalb kein Wunder, daB das Studium jener Stoffe, von dem die Chemiker sieh seit 
liinger als einem Menschenalter fast ganz zuriiekgezogen haben, weil sie lohnendere Arbeit 
in der Ausbildung der synthetischen Methoden oder dem Studium einfaeherer natiirlieher 
Verbindungen fanden, von den Physiologen in immer steigendem MaBe und mit unverkenn­
barem Erfolge gepflegt wurde. Trotzdem werden die Eingeweihten niemals daran gezweifelt 
haben, daB die organisehe Chemie, deren Wiege bei den Proteinen gestanden hat, sieh ihnen 
sehlieBlieh wieder zuwenden werde. Nur iiber den Zeitpunkt, wo ein Zusammenwirken 
von Biologie und Chemie erfolgreich sein werde, gingen und gehen noch heute die Ansichten 
auseinander. " 

So schrieb EMIL FISCHER im Jahre 1906, er konnte es beinahe auch heute 
geschrieben haben; denn in dieser langen Zeit ist die chemische Forschung 
nur einen kleinen Schritt vorwarts gekommen, da die Chemiker immer noch 
weit lohnendere Xaturstoffe zu bcarbeiten hatten und sich heute noch nur in 
geringer Zahl an dieser undankbaren Aufgabe beteiligen und auch die Physio­
logen nur zogernd und teilweise pessimistisch an das Problem herangehen. Und 
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gerade die Arbeiten auf diescm Gebiete verlangen den groBten Optimismus, 
um nur zu einigem Erfolg zu kommen. So begreiflich also die Zuruckhaltung 
bei diesen Forschern ist, um so erfreulicher ist es, daB sich die Medizin in steigen­
dem MaBe mit dieser Korperklasse befaBt und Probleme steUt, die auch den 
Chemiker und Physiologen immer mehr anreizen werden, das EiweiBgebiet 
wieder kriiftig in die Hand zu nehmen. Der in der Chemie bewanderte Mediziner 
wird sich ja weniger direkt in die rein chemischen Reservatrechte der Synthese 
und Konstitutionsaufklarung begeben, sondern mehr die Wirkungen der EiweiB­
stoffe im normalen und besonders pathologischen Geschehen des Organismus 
betrachten und aus solchen Tatsachen dann gewisse Schlusse auf das Vorhanden­
sein von Atomgruppierungen im Kern oder an der Peripherie des EiweiBmolekiils 
ziehen, die einmal auch den chemischen Forschern ein wertvoUer Beitrag bei 
der endgiiltigen Errichtung des Gebiiudes dieses Stoffes sein werden. 

Ganz von selbst wird der Mediziner dann in seinen Gedankengangen wieder 
auf die schon vorhandenen Ergebnisse der chemischen Forschungen zuruck­
f,treifen und versuchen, seine Ergebnisse mit dieser Kenntnis in Einklang zu, 
bringen und sie nach chemischen und p4ysikalischen Gesetzen zu erklaren. 
Es ist deshalb ohne weiteres verstandlich, daB man sich am Anfang einer Ab­
handlung iiber Eiweif3 ein Bild daruber macht, was man heute uber die chemischen 
und daraus ableitend uber die physikalisch-chemischen Eigenschaften weiB, 
und aus dies en Grundlagen heraus sich einen Einblick in das biologische und 
physiologische Verhalten verschafft, das letzten Endes von dem Bau des ein­
zelnen Molekuls abhangt und von der Umgebung, in der sich dieses bewegt. 

Die Reaktionsfiihigkeit gelOster Stoffe ist ja ungleich groBer als die von festen 
oder halbfcsten, in welch letztere wir auch - vieUeicht mit einiger Uber­
treibung - die lebenden Organe einreihen mochten. So werden wir gerade im 
Organismus von den PlasmaeiweiBkorpern und hier wieder von den leichter 
IOslichcn, den Serumeiweif3karpern, die meisten, ich mochte sagen biologischen, 
Reaktionen erwarten durfen. Es lohnt sich also, diese Korperklasse etwas naher 
ins Auge zu fassen. 

2. Einzelne 'fheorien liber den Ball der EiweiBkorper. 

Unserer Aufgabe entsprechend, mu13ten wir naturgemaB jetzt mit der Struk­
tur, spezieU der Serumalbumine und Globuline, beginnen. Aber da sto13en 
wir schon auf Eigenschaften, durch die sich diese Proteine von den meisten 
anderen unterscheiden, namlich, da13 sie eben leichter IOslich sind und nur in 
gelOstem Zustande vorkommen. Diese Eigenschaften sind aber auch fast die 
cinzigen, durch die sie sich von andcren Eiweil3stoffen unterscheiden, d. h. ihr 
groberer Aufbau, die Verkettung der Aminosauren usw. ist gemeinsam mit den 
anderen. Es ist deshalb berechtigt, daB wir uns zunachst die EiweiBkorper 
uberhaupt betrachten und unser Wissen um diese Korper skizzieren, da wir 
dieses ohne weiteres dann auch fast vollstandig auf die SerumeiweiBkorper 
ubertragen konnen. Aus ihrem chemischen Aufbau und den physikalischen 
Eigenschaften versuchen wir dann ihr Verhalten und ihre Bedeutung zu erklaren. 

Drei Eigenschaften sind es, die ihnen ihren besonderen Stempel aufdrucken 
lind die Erklarung fUr ihr physiologisches Vcrhalten bieten, namlich 

1. die Tatsache, daB sie aus Aminosaurcn, also Korpern mit amphoterem 
Charakter in peptidartiger Verknupfung zusammengesetzt sind, 
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2. daB sic kolloidale Korper darstellen und 
3. daB sie in einer Umgebung in Losung sind, die sie mit dem lebendell 

Organismus stets und iiberall in engste Beriihrung und Wechselwirkung bringt, 
und zwar mit allen organischen und anorganischen Bestandteilen desselben. 

Wenn wir einmal urn das EiweiBmolekiil gleichsam herumgehen, so stoBen 
wir neben CH2 und CHa-Gruppen, die gewohnlich als stabil und wenig reaktions­
fahig betrachtet werden, auch auf solche, denen man erfahrungsgemaB eine 
mehr oder weniger starke chemische Reaktionsfiihigkeit zuschreiben muB. Es sind 
dies die Guanidin-, die Imidazol-, die Amino-, die Iminogruppe, die basischen 
Charakter besitzen, neben der Carboxylgruppe, die sauer reagiert und der Keto-, 
Hydroxyl-, Schwefel- und Sulfhydrilgruppe, die im allgemeinen mehr neutralen 
Charakter besitzen. Dann fallt uns oft eine besondere Nachbarstellung solcher 
Gruppen -auf, die die Reaktionsfahigkeit der einzelnen noch erhohen konnen, 
wie die NHCO-Bindung, die durch Verschiebung des H-Atoms im Bedarfsfall 
in eine N = COH-Gruppe iibergehen kann und neben der nun entstandenen 
OH-Verbindung als besonders reaktions- und anlagerungfahig eine Doppel­
bindung erhalten hat, ja es ist gar nicht ausgeschlossen, daB einmal auch eine 
CH2-Gruppe in einer Anordnung im Molekiil ist, die die beiden H-Atome auBer­
ordentlich labil und fiir weitere Bindungen geneigt macht, ahnlich wie bei dem 
Acetessigester. 

AIle die genanntell Gruppen konnte der Chemiker verhaltnismal3ig unschwer 
nachweisen. Er hat aber schon mit den groBten Schwierigkeiten zu kampfen, 
wenn er daran geht, die genauere Lage derselben im Molekiilbau festzulegen, 
wenn er also mehr in das Innere des Baues eindringen will, mit einem Wort, 
wenn er die Konstitutionsermittlung in Angriff nimmt. Ohne auf alle hier gang­
baren Wege iiberhaupt einzugehen, wollen wir uns nur das Ergebnis eines der­
selben, der hauptsachlich beschritten wurde, vor Augen fiihren, namlich die 
hydrolytische Aufspaltung der Proteine in Aminosauren. Damit erfuhr man auch, 
wem diese Gruppen angehoren, wobei aber sehr oft auch der umgekehrte Weg 
gegangen wurde, daB namlich aus dem Vorhandensein einer Aminosaure nach 
der Hydrolyse auf die Anwesenheit der dieser angehorigen charakteristischen 
Gruppe im Molekiil geschlossen wurde. Wir kennen heute so gegen 27 Amino­
sauren als hydrolytische Spaltprodukte der EiweiBkorper und bezeichnen sie 
als Bausteine derselben, wobei man sich aber klar sein muB, daB sie nur stabile 
Endprodukte jeder Hydrolyse darstellen und daB wir den Wirkungsmechanismus 
diescr Hydrolyse, auch der fermentativen, die Verschiebungen im inneren Bau 
des Molekiils wahrend derselben, in keiner Weise kennen. Solange uns dies 
aber nicht moglich ist, und nicht die Synthese eines EiweiBkorpers gelungen ist, 
sind alle Ergebnisse nur als "vielleicht" zu buchen; denn die Tatigkeit vieler 
]'ermente, die wir als cinzige im Endresultat sehen, hat sich bei naherer For­
schung als eine Kette von zwei und mehr Teilreaktionen entpuppt, die das 
Molekiil gewissermaBen vorbcreiten zu der letzten Veranderung, die uns dann 
als irgend ein wohldefinierter chemischer Korper imponiert. Ich erinnere nur 
an den Reaktionsmechanismus der Urikolyse, bei der FELIX und Mitarbeiter 
zwei gut erkennbare, scharf umrissene Vorgange festlegen konnten. Gerade 
solchc Teilverschicbungcn inncrhalb des MolekiiIs, die oft ohne Atomverlust, 
also ohnc quantitative Veranderung vor sich gehen, diirfen nicht vergessen 
werden, wenn man die biologische Bedeutung der EiweiBkorper begreifen wiII. 
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Die Grundlage aller modernen Tkeorien uber die Struktur der EiweiBstoffe 
wurde in den Jahren 1901 und 1902 von dem physiologischen Chemiker HOF­
MEISTER und dem organischen Chemiker EMIL FISCHER gelegt. Von allen mog­
lichen Bindungen zwischen den einzelnen Aminosauren ist weitaus uberwiegend 
die sog. Peptidbindung anzutreffen, in dem eine Carboxylgruppe einer Amino­
saure mit der ot-Aminogruppe einer anderen unter Wasseraustritt und Bildung 
der charakteristischen NHCO-Bindung in Wechselwirkung tritt. Man erhalt 
so lange Ketten, die man als die eigentlichen Strukturelemente der EiweiB­
korper ansieht. Diese Ketten sind durch Hauptvalenzkriifte gebildet, d. h. es 
sind sehr starke Bindungskrafte, die die einzelnen Aminosauren zusammen­
halten. Damit sind aber die Bindungskrafte nicht erschOpft. Stellen wir uns eine 
solche Kette vor, so stoBen wir auf Gruppen, die zu leichterer Bindung befahigt 
sind, Carboxyl-, Amino-, Imino-, Guanidin- und Imidazolgruppen zu salzartiger 
Bindung, Carboxyl- und Hydroxylgruppen zu esterartiger, NHCO durch EnoIi­
sierung zur Laktimbindung, SH zu Disulfidbindung. All diese Krafte sind 
schwacher und wir bezeichnen sie zusammen als N ebenvalenzkriijte, durch die 
solche Hauptvalenzketten dann zu Bundeln oder Micellen zusammengefaBt 
werden. Die Nebenvalenzkriifte sind ihrem Grade nach sehr verschieden. Selbst 
nach dem Zusammentritt in Bundeln bleiben immer noch schwachere Rest­
valenzen ubrig, die diese Bundel wieder zu Strangen anordnen konnen. Bei 
einer solchen Anordnung bleiben wieder Restvalenzen, so daB jedenfalls stets 
die Moglichkeit fur eine beIiebige VergroBerung des Molekuls gegeben ware. 
Wahrend nun bei allen chemischen Umsetzungen die Hauptvalenzen eine maB .. 
gebende Rolle spielen, treten die Nebenvalenzkriifte bei allen kolloidchemischen 
Wirkungen in den Vordergrund, deren Kenntnis besonders fUr die biologischen 
Eigenschaften der EiweiBkorper von groBter Wichtigkeit ist. Es sei nur an 
das Quellungswasser erinnert, dessen Vorhandensein und Menge in engster 
Beziehung zu eben diesen Restvalenzen steht. 

Wiihrend nun nach der FIScHERSchen Hypothese nichts uber die Reihenfolge 
der Aminosauren ausgesagt ist, im Gegenteil eine wahllose Beteiligung und 
Veranderung derselben im ganzen Molekul angenommen werden kann, tritt 
KOSSEL fUr einen stabilen Kern von Aminosiiuren ein, der bei der Umbildung des 
EiweiBes nicht veriindert wird. An diesen Kern konnen sich dann je nach Bedarf 
oder je nach der Funktion, die das betreffende EiweiB gerade zu erfullen hat, 
eine mehr oder weniger groBe Zahl von Aminosauren anheften. Auch BONOT 
und ROCHE hangen einer solchen Anschauung an. Den Grund hierfiir legte 
MIESCHER bei seinen Untersuchungen uber Salmin, die dann besonders von 
KOSSEL in seinen klassischen Arbeiten uber die Protamine weiter untermauert 
wurde; denn in der Laichzeit ist in den Spermatozoen trotz absoluten Hungers 
des Salms ein sehr hexonbasenreiches Protamin, das aus MuskeleiweiB gebildet 
sein muB. KOSSEL pragt fur diesen ProzeB das Wort "biologische Reduktion", 
die man sich nach folgendem Schema vorzustellen hat: Muskelprotein -+ Histon -+ 

Triprotamin --+ Diprotamin -+ Monoprotamin. Es waren also gleichsam immcr 
mehr Monoaminosauren yom Kern abgespalten worden, so daB am SchluB das 
Protamin als Kern zuruckbleibt. 

Sei dem wie da wolle, jedenfalls stellen die Protamine die einfachsten EiweiB­
korper dar, die man bis heute kennt, und deren Struktur am besten erforscht 
ist. An erster Stelle steht hier das Clupein, das Protamin des Heringsspermas, 
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dessen Konstitutionsaufklarung vornehmIich durch die Arbeiten von KOSSEL, 
FELIX und DIRR schon we it vorgetrieben worden ist. Alle EiweiBforscher sind 
sicher mit der Anschauung ACKERMANN;; einig, daB am einfachsten EiweiBkorper 
der Hebel angesetzt werden muB, urn iiberhaupt einige Aussicht auf Erfolg zu 
haben, den Schleier urn das EiweiBgeheimnis zu liiften. Erkenntnisse, die hier 
gewonnen werden, werden in weitem MaBe auf die anderen EiweiBkorper und 
dementsprechend auch auf die SerumeiweiBkorper iibertragen werden konrien. 

SORENSEN bezeichnet die Eiweif3molekiile als reversibel dissoziables Kompo­
nentensystem. Er hat durch Fraktionierung in Salz16sungen die SerumeiweiB­
korper und andere Proteine in mehrere Komponenten zerIegt und sie nachher 
wieder zu dem urspriinglichen Molekiil vereinigen konnen. Doch glaubt er nicht 
an eine Mischung von verschiedenen EiweiBkorpern, sondern halt an einer festen 
Bindung derselben miteinander fest. Man kann sich diesen Vorgang als Dis­
soziation eines Salzes vorsteIlen, wobei eine saure Gruppe eines EiweiBteiles 
mit einer basischen einer anderen reagiert hat. Damit ware aber ohne weiteres 
die Moglichkeit gegeben, daB nach Dissoziation bei der Wiedervereinigung 
einmal Korper zusammentreten konnen, die vor derselben nicht beieinander 
waren. 

Auf dieser Vorstellung fuBend entwickelte BLOCK seine Hypothese, daB das 
gesamte Serumeiweif3 ein einheitliches Ganzes darsteIle, das er als "Orosin" 
bezeichnet, und erblickt einen Beweis dafiir darin, daB naeh seinen Befunden 
das molekulare Verhaltnis der Hexonbasen konstant bleibt, auch wenn sich der 
Albumin-GIobuIinquotient verschiebt. In zahlreichen interessanten Arbeiten 
iiber EiweiB begriindet er seine Ansicht. 

Nicht unerwahnt soIl auch die Theorie von BERGMANN und seinen Mitarbeitern 
bleiben, die eine bestimmte Periodizitiit der Aminosiiuren in den Peptidketten 
annehmen. Die gleiche Aminosaure soIl entsprechend ihrer Haufigkeit, in regel­
maBigem Abstand wiederkehren. 

WRINCH wiederum ist der Meinung, daB die einzelnen Aminosauren saure­
amidartig zu Peptiden vereinigt sind, daB sich diese aber ringformig in Form 
von Sechserringen miteinander verkniipfen. Man erhalt so Gebilde, die mehr 
fIachenhaft aus yielen Ringen zusammengesetzt sind, wobei die einzelnen Ringe 
kettenartig miteinander in Verbindung stehen. 

Ebenfalls eine, wenn auch nur teilweise Ringstruktur vertrat ABDERHALDEN 
in seiner Diketopiperazinhypothese. Die Diketopiperazine, also Aminosauren­
anhydride, sollen einen elementaren Komplex bilden, der seinerseits wieder mit 
anderen sol chen Gebilden vereinigt werden kann. Es ware dies also eine Mischung 
von Ketten und Ringform. 

Es sind noeh lange nicht aIle Theorien iiber die Proteinstruktur aufgezahlt. 
Man kann eine ausfiihrliehere Zusammenstellung bei VICKERY und OSBORNE 
finden. Alles in allem wird man den bisherigen Ergebnissen in der Konstitutions­
aufklarung am besten dadurch gerecht, daB man Ketten- und Ringsysteme an­
nimmt. Fiir die Bedeutung der SerumeiweiBkorper ist das auch weniger wichtig, 
da man die aus dem Aufbau ableitbaren Eigenschaften sowohl einer Ring-, 
als auch einer Kettenstruktur zuschreiben kann. 

Die Erorterungen der Hypothesen iiber den Bau der EiweiBkorper mochte 
ich nicht abschlieBen, ohne hier eigene Gedanken zu diesem Kapitel beizusteuern; 
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denn in vorliegender Arbeit will ich auf Grund meiner langjahrigen Beschafti­
gung mit den EiweiBkorpem mich nicht damit begniigen nur eine Aufzahlung 
oder eine mehr oder minder gute Aneinanderreihung aller Ergebnisse in der 
EiweiBforschung zu bringen - es ware dies im Rahmen einer kurzen Abhandlung 
auch nicht moglich - sondern ich werde oft meine eigenen Ergebnisse und die 
anderer auf meine eigene Art auszulegen versuchen und dabei natiirlich die 
Rypothesen an Zahl noch bereichem. Das ist nicht unberechtigt und eine Hypo­
these bildet oft die Leitschnur fiir weiteres Forschen; denn von dem Ehrgeiz 
diirfte sich jeder EiweiBforscher bald frei gemacht haben, daB er allein das Pro­
blem meistem wird, sondem jedes Ergebnis und auch jeder neue Gedanke be­
deutet ein Bausteinchen oder einen Kitt an dem Riesengehaude des EiweiB­
molekiils. 

Als ich vor Jahren das Studium der EiweiBkorper aufnahm, studierte ich 
besonders griindIich die einfachsten Bausteine derselben, die Aminosauren. Da­
bei fielen mir nun folgende Tatsachen auf: Bringt man die Aminosauren rein 
formelmaBig zur Deckung, so sieht man nicht nur, daB Carboxyl und a.-Amino­
gruppe allen gemeinsam sind, sondem auch, daB am (J- und r-C-Atom oft Methyl, 
SH, OR, Phenylgruppen sitzen. In meinen Gedankengangen suchte ich auch 
in den Reihen der Naturstoffe nach Analogien der Stickstoff- und Sauerstoff­
verbindungen, wobei 0 und NH, OH und NH2, Ammonium und Oxoniumsalz 
sehr viel vertreten sind, wogegen ich das Stickstoffanalogon zu der COOH­
Gruppe, das Amidin, vermiBte. Nur einmal vermutete FREUDENBERG bei seinen 
lnsulinarbeiten ein Amidin, hat aber diese Annahme, wie mir scheint, wieder 
fallen lassen. Nachgewiesen jedenfalls wurde es nie. Nur das Guanidin, das 
im Argininmolekiil vorkommt, wurde von DIRR und LANG einmal als das stabile 
Analogon zu Amidin bezeichnet. OH-Gruppen entstehen oft durch Hydrolyse 
(HjOH) , CHa-Gruppen konnen dabei aus CH2-Gruppen gebildet werden. 

W ollten wir nach diesen "Oberlegungen einmal einen einfachen Korper 
mit 6 C-Atomen anschreiben, so ergabe sich eine a.,b-Diamino-(J,y-Dimethyl-e­
Amidino-Capronsaure. Waren nun zwei solcher Molekiile miteinander iiber die 
Methylgruppe, also primar durch C-C-Bindung derselben in Reaktion getreten, 
so waren beide durch einen hydrierten Benzolring miteinander verbunden. 
Durch Dehydrierung konnte der Phenylrest, durch Hydrolyse OH-Gruppen 
entstehen. lch weiB wohl, daB eine solche Annahme eine verhaltnismaBig 
leichte C-C-Losung voraussetzt. Dabei stoBe ich naturgemaB auf den heftigsten 
Widerstand der Chemiker. lch werde aber spater Beispiele anfiihren, daB diese 
bei natiirlichen Korpem mit Hilfe der Fermente lange nicht so schwer erfolgt, 
als im Reagensglas. Wenn auch fiir den tierischen Organismus eine andere 
EiweiBbildung als durch saureamidartige Verkniipfung der Aminosauren all­
gemein abgelehnt wird, so ware wenigstens fiir die Bildung in der Pflanze ein 
solcher Weg denkbar. Mir scheint das Stagnieren in der EiweiBforschung haupt­
sachIich damit zusammenzuhangen, daB ein Mangel an grundsatzlich neuen 
Gedankcn eingetreten ist, die vielleicht am Anfang phantastisch erscheinen. 
Es gehort immer bei Aufstellung eines Planes eine gewisse Phantasie dazu. 

Was ich da kurz andeutete, ist eine Theorie und jede Theorie muB sich den 
Vorwurf gefallen lassen, daB sie noch nicht den Wert besitzt als ein einziges 
Experiment. Aber gerade die Theorien, die ja aIle als Ursprung doch irgendein 
experimentelles Ergebnis haben, sind sehr oft fiir das Experiment auBerordentlich 
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befruchtend. Mir schwebt im Prinzip auch so etwas Ahnliches VOl' wic KOSSEL 
bei seiner Protamintheorie: Ein U rgebilde, aus dem durch Wegnahme einzelner 
Gruppen, intramolekulare Hydrolyse, Hydrierungen und Dehydrierungen Korper 
entstehen, die nachher bei Hydrolyse A minosiiuren lie/ern. Wenn ich einen Ver­
gleich wahlen darf, dem natiirlich aIle Mangel eines Vergleichs anhaften, so 
stelle ich mil' es vor, wie wenn der Bildhauer einen Marmorblock vor sich hat 
und nun durch MeiBeln und Hammel'll die Figur modelliert, die seinen Gedanken­
gangen und seiner gestellten Aufgabe entspricht. 

Ob nicht ALCOCK, dessen Arbeiten ich vorerst nur aus dem ausgezeichneten 
Referat RONDONIS kenne, mit seinem "Urprotein" etwas Ahnliches meint? Er 
glaubt, daB keine enzymatische Kondensierung von Aminosaure in vivo statt­
findet, sondeI'll daB die differenzierten Proteine aus einem Urprotein entstehen 
und dieses aus einer Umgestaltung und Kondensierung tieferer Abbauprodukte 
del' Aminosauren herstammt, daB also die Tiere eben so wie die Pflanzen iiber 
hohe synthetische Fahigkeiten verfiigen und keine fertige Aminosaure in das 
GefUge der EiweiBkorper einfUhren. 

3. Die Struktur del' Serumeiwei6korper und ihre Umgebung 
als Grundlage ihres Verhaltens. 

Wenn wir nun auf die SerumeiweifJkarper ihre Struktur als Grundlage jilr ihr 
Verhalten im Organismus iibertragen wollen, so ergibt sich folgerichtig, daB 
auch sie mit zahlreichen Gruppen besetzt sind, die infolge ihrer Reaktionsfahig­
keit imstande sind, aIle moglichen Korper, eiweiB- odeI' nichteiweiBartiger Natur 
durch Restvalenzen an sich zu binden, daB sie gewisse Veranderlichkeiten be­
sitzen und ihre Haftstellen dadurch nach Bedarf vergroBern oder verkleinern 
konnen. Manche solche zu bindende Korper verlangen zwei odeI' mehr Haft­
stellen, die das EiweiB, infolge del' Fahigkeit seinAuBeres fiir sich zu verwandeln, 
oft sehr rasch bereitstellen kann. Es bedarf fUr den Kundigen keines Beweises, 
daB sich daraus Verwendungsmoglichkeiten fUr die Tatigkeit des EiweiBes in 
zahlloser Art ergeben, und man kann sich schon theoretisch eine groBe Viel­
seitigkeit desselben aus der Tatsache der Aminosiiurezusammensetzung allein er­
warten. 

a) In mehr physikalischer Hinsicht. 

Nimmt man dazu noch den kolloiden Charakter, so wird die Zahl der Bindungen 
noch vermehrt, wobei man freilich nicht vergessen darf, daB del' letzte Grund 
hierfiir eben wieder an Restvalenzen liegt. Aber man pflegt die darauf beruhenden 
Erscheinungen speziell der Kolloidnatur zuzuschreiben; denn die im vorigen Ab­
schnitt erwahnten Eigenschaften konnten ja auch kleineren Polypeptiden zu­
kommen und doch finden wir dort trotz ahnlicher auBerer Form diese meistens 
nicht. Es muB also weitgehend yom Molekulargewicht und von del' kolloidcn 
Form abhangen. 

1m Gegensatz zu den krystallisierten Stoffen durchdringen Kolloide die Mem­
bran nicht bzw. ist ihnen diese Fahigkeit nur in beschranktem MaBe eigen. 
Diese sehr allgemeine Definition der friiheren Jahre wurde erst etwas genauer 
gefaBt, als 1903 ZSIGMONDY und SIEDENTOPF das Ultramikroskop erfanden und 
als OSTWALD 1906 und WEIMARN 1907 zeigen konnten, daB der Kolloidzustand 
ein Einzelfall des dispersen Zustandes und damit ein allgemein moglicher 
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Zut:!tand der Materic ist, daB man also theoretisch jeden beliebigen Stoff in den 
kolloidalen Zustand versetzen kann. Es gibt keine scharfen Grenzen zwischen 
mechanischen Suspensionen, Kolloiden und echten Losungen. Die Kolloid­
lOsungen nehmen eine Mittelstellung zwischen den grobdispersen (mechanische 
Suspensionen) und molekulardispersen (molekulare Losungen) Systemen ein. 
Die Abgrenzung erfolgt durch die Grenzwellenlange des sichtbaren Lichtes 
einerseits und die Molekulardimensionen andererseits. Die Groilenordnung liegt 
zwischen Licht-WeUenlange 500 mf-l und durchschnittlicher Molekiilgroile 1 mf-l. 

Eine Eigenart der KoUoide ist, dail sie koagulieren konnen und zwar um so 
leichter, je grober ihre Teilchen sind. Die Elektrolyse, also die Fahigkeit Elek­
trizitatsmengen zu transportieren, hangt ab von der Teilchengroile, ferner von 
der Art und Konzentration der anwesenden fremden lonen. Der osmotische 
Druck, die Gefrierpunktserniedrigung und Siedepunktserhohung kolloidaler 
Losungen sind nicht proportional der Konzentration. 

Bei den Kolloiden haben wir Adsorption, also keine stochiometrische Zu­
sammensetzung. Der Adsorption kommt es auf die Neutralisation der entgegen­
gesetzten Ladungen an. Positiv geladene Kolloidteilchen werden bevorzugt 
durch negative Adsorbentien, negative Kolloidteilchen durch positive aufge­
nommen. Ein amphoteres Adsorbens ist Kohle. Die Adsorption beruht auf 
einer Absattigung von Restvalenzen. Es gilt also das Gesetz der konstanten und 
multiplen Proportionen nicht, auch nicht das Gesetz von der Konstanz der 
Valenzen. Der Kolloidzustand vieler Naturstoffe und auch der Serumeiweil3-
korper ist ein ihrem Wesen koordiniertes Kennzeichen. Wird er zerstOrt, so wird 
damit zugleich ihr urspriingliches Wesen vernichtet. Weiterhin konnen sich 
Kolloide vergeseUen, aggregieren und dann Aggregate verschiedener Groile, Form 
und Struktur bilden. Andert sich die Teilchenform, so tritt vor aUem in den 
Adsorptionsverhaltnissen eine Anderung ein. 

Beziiglich der Viscositat zeigen lyophile Sole, zu denen auch die Serum­
eiweil3korper zahlen, sehr charakteristische Abweichungen von den normalen 
Fliissigkeiten. Bei letzteren ist das ausgeflossene Fliissigkeitsvolumen demDruck 
proportional. Bei lyophilen Solen ist das ausgeflossene Volumen geringer als 
das berechnete, bei kleinen Flieilgeschwindigkeiten erhalt man also groilere 
Viscositatswerte. Die Viscositat der Mehrzahl lyophiler Sole andert sich durch 
Schiitteln in dem Sinn, daB die Abweichung vom normalen Verhalten weniger 
stark wird. Viele Gele und GaUerten konnenz. B. durch Schiitteln zum Sol 
verfliissigt werden und erstarren wieder beim Stehen. Diese Erscheinung spricht 
dafiir, dail beim Schiitteln gegeniiber den inneren Attraktionskraften Arbeit 
geleistet wird wie v. BUZAGH annimmt. Sicher kommt es auf die Starke des 
Schiittelns an. Einen verwandten Vorgang haben wir ja schlieBlich auch beim 
Flie13en der Serumeiweiilkorper in der Blutbahn und dementsprechend auch 
hier bei Veranderung der Flieilgeschwindigkeit Veranderung der kolloiden Eigen­
sehaften. 

Kolloide zeigen weiter die Eigentiimliehkeit zu koagulieren, d. h. vom Sol­
in den Gelzustand iiberzugehen. Allgemein geschieht dies, wenn sie ihre elektri­
sehe Ladung und die sehiitzende Sorptionshiille (Solvathiille) verlieren. Diese 
HiiUe au13ert infolge ihrer groileren innerenReibung einen mechanisehen Wider­
stand gegen das Zusanunenballen. Die meehanische und elektrisehe Abstof3ung 
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ist um so intensiver, je dicker die SolvathiiIle und je groBer die elektrische 
Ladung ist. 

Die Eigenschaften der Proteine lassen sich nicht aIle rein chemisch erkIaren. 
Z. B. sollten theoretisch fUr die Bindungsfahigkeit ausschlieBlich die Starke der 
Saure, also die H-Ionen maBgebend sein. Die Erfahrung zeigt aber, daB auch das 
Anion eine Rolle spielt. Die meisten Proteine binden Essigsaure in groBerem 
Umfang, als z. B. Salzsaure. Auch zwischen Losefahigkeit und Starke der 
Saure findet man keinen Zusammenhang. ADOLF fUhrt diese Abweichung darauf 
zuriick, daB die EiweiBkorper mit Sauren nicht nur ammoniumsalzartige Ver­
bindungen, sondern auch Additionsverbindungen (Molekiilverbindungen) ein­
gehen. Neben del" H"IonenkonzentrlJ,tion hat also fiir die Quellbarkeit des Pro­
teins auch die Art des Anions der Saure Bedeutung (OSTWALD und KUHN). 

Als weitere Eigenschaft der Kolloide muB ihre Peptisation angefiihrt werden. 
Darunter versteht man nach BUZAGH aIle Dispersionsvorgange, die von makro­
heterogenen oder von groben Suspensionen und Emulsionen ausgehend zur Ent­
stehung von mehr oder minder stabilen Lyosolen fiihrt. In weiterem Sinne wiirde 
auch ein Peptisationsvorgang bei der Umwandlung von Globulinen in Albumine 
stattfinden. Es tritt eine groBere Solvatation der Teilchen ein, wobei jedoch auch 
elektrische Prozesse nicht ausgeschaltet sind. 

Hinsichtlich der M olekulargrofJe konnte THE SVEDBERG zeigen, daB unter 
den homodispersen EiweiBstoffen nach dem Dispersitatsgrad ihrer Primarteilchen 
zwei Gruppen unterschieden werden konnen. Zur ersten Gruppe gehoren die 
EiweiBstoffe, deren Molekiilgewicht zwischen 35000 und 210000 liegt, zur zweiten 
die EiweiBstoffe mit einem Molekulargewicht von mehreren Millionen. In der 
ersten Gruppe gibt es entsprechend dem Molekulargewicht wieder 4 Unter­
gruppen: 

I. Untcrgruppe Molekulargewicht = ctwa 34500 
II. ,,' 71500 (etwa 2 x 34500) 

III. " 105500 ( " 3 x 34500) 
IV. = " 211000 ( " 6 x 34500) 

Die einzelnen Glieder innerhalb einer Gruppe zeigen gleiche physikalische 
Eigenschaften z. B. Viscositat. Nach SVEDBERG ist es nicht ausgeschlossen, 
daB die Micellen der verschiedenen EiweiBstoffe nach einem einheitlichen Bau­
prinzip aufgebaut sind, derart, daB das Molekulargewicht 34500 einem Sub­
molekiil entspricht, innerhalb dessen verschiedene Variationen moglich sind. 
Das Submolekiil wiirde also etwa einer Elementarzelle bei den Krystallen ent­
sprechen. 

Die Quellung der Kolloide haben wir schon einmal kurz beriihrt. Darunter 
versteht man nach BUZAGH Fliissigkeitsaufnahme unter VolumenvergroBerung. 
Es ist ein Dispersionsvorgang, bei dem die Fliissigkeit in das Innere des quellenden 
Korpers zwischen seine Bausteine hineindringt und diese auf einen groBeren 
Abstand auseinanderdriickt. Bei den SerumeiweiBkorpern liegt schon der End­
zustand der Fliissigkeitsaufnahme vor, da sie als Sole vorhanden sind. Die 
Quellungsfliissigkeit kann zwischen den einzelnen Zellen eintreten - intermi­
cellare Quellung - oder die Fliissigkeit kann sich zwischen die einzelnen Haupt­
valenzketten einlagern - intramicellare Quellung. Beide Arten hangen natiir­
Hch letzten Endes von besonderen Atomgruppierungen wie NHCO, NH2 usw. abo 



Einiges iibcr die SerumeiweiBkorper und deren Bedeutung. 271 

Von dem Quellungsgrad ist auch die Viscositat abhiingig. Es ist also hierfiir 
die Starke der Wasserbindung von Bedeutung. Selbstverstandlich erhoht auch 
ein hoherer Gehalt von EiweiBstoffen die Schwerfliissigkeit. Da die Quellbarkeit 
sich mit der Saure und Basenverteilung, also dem PH andert, besteht die Mog­
lichkeit, daB arterielles und venoses Blut verschiedene Viscositat haben. 

Jede Losung hat einen bestimmten osmotischen Druck. In verdiinnten Lo­
sungen ist der osmotische Druck nach dem Gesetz von VAN T'HoFF einfach 
proportional der Anzahl der voneinander unabhangig beweglichen gelosten 
Teilchen und zwar haben Losungen gleicher molarer Konzentration gleichen 
osmotischen Druck. EiweiBlosungen haben infolge der sehr groBen, in ihnen 
enthaltenen Teilchen bei gleicher Gewichtskonzentration verhaltnismaBig wenig 
Teilchen. Deshalb ist ihr osmotischer Druck auch gering. AIle Messungen in 
dieser Richtung sind daher mit groBer Vorsicht aufzunehmen, da schon geringe 
Verunreinigungen niedrig molekularer Substanzen bereits einen weit hoheren 
osmotischen Druck erzeugen konnen als das geloste EiweiB. 

1m Blutplasma betragt der kolloidosmotische Druck ungefahr 25 mm Hg 
= 1/30 Atm. Der gesamte osmotische Druck des Blutes ist etwa 7 Atm. All­
gemein wird behauptet, daB gerade dieser kolloidosmotische Druck eine hohe 
Bedeutung fiir die Fliissigkeitsbewegung im Korper hat, fiir die Bildung des 
Gewebswassers und fiir die Wasserausscheidung in der Niere. Das Gewebs­
wasser soIl gebildet werden, indem Wasser durch die Capillarwande aus der Blut­
bahn ausgepreBt wird. Die iiberragende Bedeutung des kolloid-osmotischen 
Druckes erscheint einem merkwiirdig, da doch der gesamte osmotische Druck 
des Blutes 210mai starker ist. 

b) In physikalisch-chemischer Beziehung. 
Wir haben jetzt Eigenschaften der EiweiBkorper und damit auch der Serum­

proteine kennengelernt, die sie fUr sich allein besitzen, also gewissermaBen 
Eigenschaften im Reagensglas. Nun sind aber die SerumeiweifJkarper im lebenden 
Organismus meist in steter Verbindung mit den Formelementen des Blutes, sie 
umstromen mit diesen dauernd samtliche Gewebe und die einzelnen Zellen und 
sind stiindig in engem Kontakt mit dem ProtoplasmaeiweifJ. Diese Umgebung 
weist ihnen dauernd ihre Aufgabe zu, die sie auf Grund ihrer chemischen und 
physikalischen Eigenschaften zu erfiillen haben und die sie bei normalem Bau 
und normaler Zusammensetzung auch erfiillen konnen. Sie sind in gelostem Zu­
stand in der Blutfliissigkeit und begegnen aUf ihrer Wanderung dauernd samt­
lichen Stotfwechselzwischen- und Endprodukten, ebenso den Hauptlieferanten der­
selben, auch den Fermenten, Vitaminen und Hormonen, die fiir den normalen 
Lebensablauf unbedingt notwendig sind, weiterhin Stoffen, die diesen zu stOren 
versuchen, wie Bakterien, deren Stoffwechselprodukte, Toxine usw. 

Es ist zweckmaBig, wenigstens einzelne davon aufzuzahlen, besonders solche, 
deren chemische Natur man kennt, urn sich leichter eine Vorstellung einer allen­
fallsigen Wechselwirkung zwischen SerumeiweiBkorper und diesen machen zu 
konnen. Wir nennen nur an anorganischen Bestandteilen H 20, Na, das K, 
das Ca, Fe, Mn, weiter therapeutisch oder durch Vergiftung zugefiihrte, wie As, 
Pb, Bi, an Sauren oder Saureresten CI, Br, J, Schwefelsaure, Phosphorsaure, 
Kohlensaure, Schwefelwasserstoff, andere gasformige Korpcr z. B. der Methan­
reihl'. An organischen: Fette, EiweiBkorper, Glykogen nnd deren samtliche 
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Zwischena.bbau- und Abbauprodukte, wie Glycerin, 1!'ettsauren, Oxyfettsauren, 
die Acetonkorper, Essigsaure, Brenztraubensaure, Milchsaure, Bernsteinsaure, 
Fumarsaure, Aminosauren, Peptide, Harnstoff, Harnsaure, Kreatin und Krea­
tinin und die vielen nicht isolierten Zwischenprodukte, deren Zahl bei weitem 
die der stabileren bekannten Produkte iibertrifft. 1m Vergleich zu all diesen 
iiberragen die SerumeiweiBkorper aIle an Masse und schon dadurch allein 
miissen sie mit samtlichen in irgendeiner Form in Wechselwirkung treten. 

MengenmaBig steht das Wasser, das in .engstem Zusammenhang mit dem 
Wirkungsmechanismus der Serumproteine iiberhaupt unlosbar verkniipft ist, 
im Vordergrund. Mit ihm zusammen sind sie zu einer Einheit verschmolzen, 
in der die Blutzellen suspendiert sind. Es sind auf 100 g Serum beim Normalen 
rund 90--92 g Wasser und 8-10 g EiweiB, wie wir in wiederholten Versuchen 
feststellen konnten. Dabei sind geringe Gewichtsmengen anderer Stoffe nicht 
beriicksichtigt. Dies scheint das optimale Verhaltnis zu sein, damit das Serum­
eiweiB seine beste Wirksamkeit entfalten kann. Hier scheint es auch in der Mole­
kiilgroBe vorzuliegen, die fiir den Organismus am giinstigsten ist. Nach den 
Forschungsergebnissen der letzten Jahre ist, wie wir schon aus verschiedenen 
Theorien iiber die Struktur der EiweiBstoffe entnehmen konnten, das Molekular­
gewicht keine konstante GroBe. So zeigen die EiweiBkorper in konzentrierter 
Harnstofflosung sowohl nach der GroBe des osmotischen Druckes als auch nach 
der Sedimentation in der Ultrazentrifuge ein niedrigeres Molekulargewicht als 
in reinem Wasser, verdiinnten Sauren und Alkalien .oder verdiinnten Salz­
lOsungen (BURK und GRENNBERG, THE SVEDBERG). Es tritt also eine Des­
aggregation ein, die auch durch andere stickstoffhaltigen Verbindungen erfolgen 
kann, wie z. B. Acetamid, Formamid und Aminosauren. 

Sicher kommt diese Fahigkeit noch einer groBen Anzahl verschiedenartigster 
Korper zu und sogar bei den EiweiBkorpern selbst besteht diese Moglichkeit. 
Z. B. zerfallen Serumalbumine, Eieralbumin und Lactoglobulin unter dem Ein­
fluB des Clupeins in kleinere Molekiile. MACFARLANE bestimmte das Molekular­
gewicht in der Ultrazentrifuge und das Verhaltnis zwischen Albumin und Glo­
bulin im unveranderten Serum und im gleichen Serum, das mit physiologischer 
Kochsalzlosung verdiinnt war. 1m unverdiinnten Serum bestand das EiweiB 
zum groBten Teil aus einer Fraktion von dem Molekulargewicht des Albumins, 
im verdiinnten Serum erhielt er ungefahr das Verhaltnis zwischen Albumin 
und Globulin, wie man es durch die iibliche Natriumsulfattrennung erhalt. 
Schon 1905 machte HARDY die Beobachtung, daB beim Filtrieren des Serums 
durch porosen Ton fast das ganze EiweiB im Filtrat erscheint, wahrend bei 
der gleichen Behandlung von Serum, das mit Wasser, Salzlosungen, Sauren 
oder Basen verdiinnt war, ein groBer Teil des EiweiBes auf dem Filter blieb. 
Auch die PH-Verschiebung zeigt ahnliche Wirkung. Alle diese Desaggregationen 
sind reversibel. Wir selbst wiesen in unseren Untersuchungen iiber den Mechanis­
mus der Takatareaktion darauf hin, daB die sog. optimale Flockungsbereitschaft 
bei einer Verdiinnung von ungefahr 1 :50 damit zusammenhangen miisse, daB 
eine Verschiebung der SerumeiweiBkorper in dieser Verdiinnung in Richtung 
'Globuline erfolgen miisse. Letzterer Befund wiese mehr auf eine mogliche Aggre­
gation, d. h. VCJ'I,,>l,tiBerung des MolekiiIs hin, liegt aber im Prinzip in der gleichen 
Richtllug. 
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Der gesunde Organismus ist bestrebt, das optimale Verhiiltnis EiweifJ zu Wasser 
sich zu erhalten und wir mochten sagen, damit das SerumeiweifJ in der aktivsten, 
stets bereiten Form hinsichtlich seiner Au/gaben. Schon kleine Schwankungen 
im Wassergehalt werden kleine Veranderungen dieses so la bilen Proteinmole­
kUls bedingen, ohne daB wir es methodisch nachweisen konnen, aber auch um­
gekehrt werden Verschiebungen in der EiweiBzusammensetzung z. B. Vermehrung 
der Globuline Schwankungen dieser optimalen Wasserbindung verursachen. Es 
miissen Zustande eintreten, bei denen einmal zu wenig Wasser, ein anderes Mal 
zuviel fiir die jeweils vorhandene SerumeiweiBmenge im Blut zur Verfiigung 
steht. Die Entstehung der Odeme wird ja weitgehend mit diesen Tatsachen 
in Verbindung gebracht. lch will hier nicht in den Streit urn die Entstehung 
der Odeme eingreifen und auch nicht die vorhandenen Theorien dariiber bringen. 
Es sei nur auf die Ausfiihrungen RUSZNYAKS verwiesen. lch will auch vermeiden, 
allzuviel mit den Begriffen Quellungsdruck, kolloid-osmotischer Druck, Donnan­
gleichgewicht zu operieren, sondem die Verhaltnisse nur im Zusammenhang 
Wasser - EiweiB aufzeigen, ohne hier auf die vielen anderen Faktoren einzu­
gehen. 

Angenommen, es sei eine SerumeiweiBherabsetzung durch irgendeine Ur­
sache wie Albuminurie, mangelhafte EiweiBzufuhr usw. eingetreten, so ware ein 
nicht benotigter DberschuB an Wasser da, also eine starkere Verdiinnung des 
EiweiBes und damit eine Aggregation und Verschiebung nach del' Globulin­
und Fibrinogenseite hin, wie man es bei Odemen ja tatsachlich oft beobachten 
kann. Das optimale Wasser - EiweiBverhaltnis ware geringer geworden, das 
Blut sucht sich des iiberschiissigen Wassers zu entledigen, urn wieder zum 
Optimum zu gelangen. Es kann durch die Niere ausgeschieden werden oder es 
tritt Ansammlung in Gewebsspalten und Korperhohlen auf. Zu diesem Zweck 
wird es durch die BlutgefaBwande hindurch filtriert, diese selbst haben die 
Funktion eines Filters. Dieses Filter ist ein lebendes Filter, dessen PorengroBe 
(Zellspalten) je nach Bedarf vergroBert oder verkleinert werden kann, ja selbst 
die Zellen mit ihrem Protoplasma konnen sich an der Filtration beteiligen durch 
Wasseraufnahme und Weitergabe desselben. Das Verdiinnungsbestreben der 
hinter dem Filter liegenden Sarte stellt eine aktive Leistung zur Unterstiitzung 
der Filtration dar. lch wollte absichtlich eine isolierte Betrachtung del' unbe­
dingten Zusammengehorigkeit von Wasser und SerumeiweiB in einem ganz 
bestimmten Verhaltnis anstellen. Selbstverstandlich ist das Kochsalz und andere 
Salze an diesen V organgen stark beteiligt. 

Auch diese sind in der unmittelbaren und standigen Umgebung der Serum­
eiweiBkorper. Die Salzkonzentration allein hat ja, wie wir oben sahcn, infolge 
des kleinen Molekiilgewichtes eine weitaus groBere Beteiligung an der Ver­
schiebung des osmotischen Druckes, vorausgesetzt, daB sie als solche allein 
in del' Blutfliissigkeit vorkommt. Das ist jedoch keineswegs der Fall. Ein Salz 
kann als ganzes Salzmolekiil oder als dessen lonen in das Eiweif3molekiil ein­
dringen, womit sie natiirlich als selbstandige Faktoren auch fiir den osmotischen 
Druck ausgeschaltet sind. Das ergibt wieder Verschiebungen und es leuchtet 
ohne weiteres ein, daf3 es auf die Beschaffenheit des EiweiBmolekiils ankommt, 
ob es viel oder wenig Salz oder lonen aufnimmt. Eine solche Aufnahme bleibt 
nicht ohne Riickwirkung auf das EiweiBmolekiil selbst. Bei del' Beweglichkeit 
desselben diirfte dieser Vorgang wieder von eiller Verschiebnng in der Molekiil-

Ergetmi.se d. inn. ~Ied. 57. 18 
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groBe und damit Veranderung der Viscositat, de8 kolloid-081ll0ti8chen Drucke8 
usw. begleitet sein. Besonders Kationen scheinen eine besondere Vorliebe zu 
solchen EiweiBverbindungen zu haben, wie aus den quantitativen Bestimmungen 
der Niederschlage bei Takatareaktion und WELTMANNschem Koagulations­
band, die wir an unserer Klinik durchfiihrten, deutlich hervorgeht. Die Bindung 
selbst ist verschieden stark, ein Teil dissoziiert leicht ab oder kann durch Dialyse 
unschwer wieder abgetrennt werden, ein anderer Teil besitzt aber groBte Haft­
festigkeit und selbst tagelange Dialyse ist nicht imstande, die letzten Reste 
anorganischer Salze zu entfernen. Yom chemischen Standpunkt aus betrachtet 
oder besser gesagt im Hinblick auf die Struktur des EiweiBes, kann es eine lonen­
bindung der Kationen an die Carboxyl- und Hydroxylgruppen sein, der Anionen 
an stickstoffhaltige Gruppen oder eine lockere Molekiilverbindung des Salzes. 
Jedenfalls ist sie bedingt durch die Struktur des EiweiBes und den Zwitterionen­
charakter seiner Bausteine. 

Letzterer ist auch die Ursache £iir die ausgezeichnete Putterwirkung der 
Serumeiwei{JkiYrper, die neben den anderen Puffersystemen des Blutes ein gut 
Teil Pufferkapazitat ausmacht. Die Serumproteine sind also in der Lage, etwa 
auftretende Sauren oder Alkalien ihrer momentanen Gefahrlichkeit zu berauben 
und helfen mit, das PH des Blutes zwischen 7,28 und 7,42 zu halten. 

Sie halten weiterhin das spezitische Gewicht der Bluttliissigkeit zum groBen 
Teil aufrecht, so daB die Blutkorperchen gewissermaBen darin schweben konnen. 
So ist der gleichmaBige Weitertransport derselben im Fliissigkeitsstrome gewahr­
leistet, ja man mochte fast denken, daB die SerumeiweiJ3losung gleichsam teil­
weise als Schmiermittel wirkt zur Abschwachung der StOlle der Formelemente 
gegeneinander. 

Versuchen wir nun iiber das riesige Material der Messung des kolloid-osmoti­
schen Druckes einen "Oberblick zu gewinnen, d. h. eine gemeinsame Ursache, 
so wollen wir uns nochmals vor Augen £iihren, was ihn eigentlich bewirkt. Es 
ist ein Verdiinnungsbestreben der Eiweillkorper, eine Kraft, die das Blutwasser 
in der Blutbahn zuriickhalt. Wir konnen dabei deutliche Unterschiede zwischen 
leichtgebundenem Wasser und solchem; das sehr fest am Eiweill haftet und nur 
durch stark verminderten Druck und erhohte Temperatur restlos entfernt werden 
kann, machen. Letzteres betragt nur einen geringen Teil und ist immer in aus­
reichendem Malle vorhanden. Ein anderer Teil lagert sich lose urn das Mole­
kiil herum. Die Vorstellungen der Chemie hinsichtlich der Loslichkeit sind die, 
daB diese urn so besser ist, je mehr sich Wassermolekiile urn den zu losenden 
Korper herumlagern konnen, so daB er ganz in diesem eingemauert ist, und nun 
die Eigenschaften des Wassers selbst weitgehend annimmt. Wir stellen uns dies 
vor wie bei den Schutzkolloiden, bei denen sich diese ebenfalls schiitzend urn das 
zu schiitzende Kolloid herum lagern und ihm seine eigenen Eigenschaften ver­
leiht. lch glaube, wir kommen am weitesten, wenn wir uns die Vorstellu~gen der 
klassischen Chemie zu eigen machen, da die Kolloidchemie ja schlieBlich keine 
eigentliehe Chemie darstellt und keine prinzipiellen, sondern nur graduelle Unter­
schiede von dieser aufweist. 

Nach den einleitenden Aus£iihrungen mullten wir zu der Anschauung kommen, 
daB die Serumeiwei{JkiYrper absolut keine teste Gro{Je darstellen, auch nicht beim 
normalen Organismus. Sie sind lebendes Material in Losung und lassen ihre 
Leben:,;erscheinungen gerade dadurch erkennen, daB sie cinem dauerndcn Wechsel 
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unterliegen. Dieser macht nicht etwa nur in der groben Verschiebung von AI­
buminen zu Globulinen Halt, sondern zeigt sich gerade innerhalb des Albumins 
in Verschiebung von kleinerem zu groBerem Molekiil, von gestreckter zu ein­
gerolIter Anordnung derselben, von Ketten zu Ringform. Wir miissen uns von 
dem Gedanken freimachen, daB das EiweiB, mit dem wir experimentieren, 
noch dasselbe ist, das im Lebensverband vorhanden ist, auch nicht bei den 
sog. schonendsten Methoden. Selbstverstandlich haben deswegen trotzdem aIle 
Experimente ihren Wert und man kann aus den Eigenschaften, die durch sie ans 
Licht kommen, Riickschliisse auf die der urspriinglichen EiweiBstoffe und ihr 
Wesen und ihre Eigenschaften ziehen. 

Nach diesen erklarenden Auslassungen konnte man z. B. folgende Reihenfolge 
annehmen: Kleines Albumin - groBes Albumin, kleines Globulin - groBes 
Globulin. Dazwischen kann man zwanglos noch eine groBe Zahl Zwischenstufen 
zwischen den einzelnen einschalten. Hinsichtlich der Wassermenge, die. diese 
binden konnen (KolIoiddruck) besteht die umgekehrte Reihenfolge: Je groBer 
das Molekiil, desto kleiner die Wassermenge. 

Steht nun alles Wasser des Blutes in Beziehung zu den SerumeiweifJkorpern? 
Diese Frage muB aus chemischen nberlegungen heraus unbedingt bejaht werden, 
da ja das EiweiBmolekiil im ganzen Wasser gelost ist. 1m allerweitesten Sinn 
steht jeder Korper des Weltalls mit jedem anderen desselben in Beziehung und 
macht seinen EinfluB darauf geltend, wie das gleiche auch von einem Molekiil 
zum anderen gilt, wenn auch die Krafte zwischen den einzelnen nicht gemessen 
werden konnen. Je kleiner aber die Entfernungen sind und je groBer die Masse 
des einzelnen ist, desto groBer ist die Wechselwirkung aufeinander. Dazu kommen 
aber noch spezifische chemische Krafte, die urn so mehr in den Vordergrund 
treten, je kleiner der Korper wird und die die anderen Erscheinungen beim 
Molekiil und Atom stark in den Hintergrund driicken. 

Wenn auch zweifellos alles Blutwasser mit den EiweiBproteinen des Serums 
in Verbindung steht, so ist die Starke der Bindung doch nicht von allen Wasser­
molekulen die gleiche. Eine kleine Menge Wassers ist, wie schon erwahnt, im Mole­
kiil fest eingelagert, man mochte fast sagen hauptvalenzartig. Diese Menge scheint 
wenigstens in groBen Ziigen fiir Albumine und Globuline keine groBen Unter­
schiede aufzuweisen. Dann kommt ein Kreis sog. Hydl'atationswasser in neben­
valenzartiger Bindung um das Molekiil. Dieser wird allgemein fiir das Globulin 
als kleiner angenommen wie fiir das Albumin. Man geht aber sicher fehl in der 
Annahme, daB dieser Kreis nun eine festgelegte GroBe darstellt. Es werden die 
Wassermolekiile, die dem EiweiBmolekiil am nachsten sind, auch fester haften 
und mit der Entfernung wird diese Haftfestigkeit abnehmen. Daher ist es kaum 
abwegig und wird den Erscheinungen eher gerecht, wenn man viele Kreise an­
nimmt, die bei den Proteinen mit Albumincharakter vermoge der groBeren 
Nebenvalenzsumme zahlreicher und von groBerer Haftfestigkeit sind. 

nber die GrofJe der Wassermengen wissen wir gar nichts Sicheres. Nach VAN 
FARKAS "begehen wir vielleicht keinen allzu groBen Fehler, wenn wir den ge­
samten nicht lOsenden Raum im Serum auf 10-25% schatzen und hinzufiigen, 
daB er sich sowohl mit der EiweiBkonzentration als auch mit den EiweiBquotienten 
andert". Unter nichtlOsendem Raum versteht POLANYI den Raum, den das Ei­
weiB und das Hydratationswasser zusammen einnehmen. Fur das Quellungs­
wasser ware das, auch wieder nur in grober Anniiherung, 3-18%. Das ist eine 

18* 
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erhebliche Breite, wiirde abel' meinen Vorstellungen iiber die Schwankungen 
des Hydratationswassers im lebenden EiweiB am ehesten Rechnung tragen. 
Dabei sind abel' diese Zahlen schatzungsweise aus Messungen des kolloid-osmo­
tischen Druckes an Blutmaterial gewonnen, das die Adern verlassen hat, und 
deshalb tot ist. 

Dber diesen Punkt del' Wasserbindung mochte ich zusammenfassend nul' 
sagen, daB dem Bau des EiweiBes hinsichtlich del' MolekiilgroBe wohl SORENSEN 
am gerechtesten wird mit seinem reversibel dissoziablen Komponentensystem 
und meiner Meinung nach besonders fiir die lebenden Serumproteine. Nach del' 
Zusammensetzung dieses Komponentensystems mufJ sich auch die Menge und die 
Haftfestigkeit des gebundenen Wassers richten und ist aufJerdem abhangig von dem 
Zustand des Filters (Zellen del' Ader- und Capillarwande) und der wasserentziehen­
den Kriifte jenseits dieses Filters (osmotischer Druck in den Gewebsfliissigkeiten, 
Capillardruck). Betrachtet man nul' die SerumeiweiBkorper, so bedeutet Ab­
nahme des Kolloiddruckes 1. einseitige Verringerung des Albuminanteils (z. B. 
Nephrose), 2. Verminderung del' Gesamtproteine (z. B. Blutverlust), 3. in ge­
ringem MaBe einseitige Verminderung del' Globuline ohne Albuminvermehrung. 
Bei gegenteiligen Erscheinungen miissen wir mit einer Zunahme des Kolloid­
druckes rechnen. 

Dabei betrachten wir nul' die letzten Wirkungen, also die Menge des jeweils 
gebundenen Wassel's und die Menge des bindenden EiweiBanteiles. Den Ort 
del' auslOsenden Ursachen konnen wir sehr oft nicht einmal genau angeben und 
es scheint, daB manchmal sogar ein iibergeordnetes Zentrum hereinspielt, wo­
durch Hormone regulierend eingreifen (BARATH, VON PODHRADSZKY). 

c) In mehr chemischer Richtung. 

AIle diese bisher genannten Eigenschaften, die in del' Hauptsache das mehr 
physikalische Geschehen betreffen, treten abel' ganz zuriick hinter solchen, die 
wir vorwiegend chemische nennen mochten. Eine scharfe Trennung von Chemie 
und Physik laBt sich nie durchfiihren und die Einteilung del' Erscheinungen 
del' Natur in Materie und Energie erfolgt nul' zwangsweise aus ZweckmaBigkeits­
griinden und besonders bei den SerumeiweiBkorpern kann die Beobachtung nur 
schwer auf die Materie allein odeI' auf die treibenden Krafte del' Energie kon­
zentriert werden, weil sie zu eng mit dem Leben zusammenhangen. Gleichwohl 
sind die Eigenschaften, die wir nunmehr aufzeigen wollen, viel deutlicher ein 
Ausdruck des Molekiilbaues, so daB vorwiegend chemische Erklarungen hierfiir 
gerechtfertigt erscheinen. 

An die erste Stelle gehoren hier die "Vehikelfunktionen" del' SerumeiweifJ­
karper, auf deren iiberragende Bedeutung BENNHOLD schon seit 13 Jahren in 
Schriften und Vortragen hinweist, die trotzdem immer noch nicht die Stelle 
und Anerkennung in del' Wissenschaft einnehmen, die ihnen gebiihrt. Die Serum­
proteine sind befiihigt, eine Menge Stoffe me hI' odeI' mindel' fest an sich zu bind en 
vermoge ihrer chemischen Kriifte und sie weiter zu befordern und an den Stiitten 
des Verbrauchs odeI' del' Ausscheidung wiedel' abzuladen. Diese grundlegende 
El'kenntnis hat BENNHOLD zu einer Reihe erfolgreicher Versuche veranlaBt. 
EI' stellte mit Hilfe des Kataphoreseapparates, del' wohl die bis heute scho­
nendste Methode darstellt, eine weitergehende Veranderung del' EiweiBkorper 
hintanzuhalten, Priifungen iiber die Wanderungsgeschwindigkeit im elektrischen 
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Feld an und konnte so finden, mit welchem Serumeiweillkorper, Albumin oder 
Globulin, der betreffende Stoff wandert. 

Es zeigte sich, daB eine Menge kiYrpereigener Stoffe ganz oder teilweise ans 
Eiweif3 gebunden ist. Bilirubin wandert in seiner Gesamtheit mit den Albu­
minen zusammen. Dabei spielt es keine Rolle, ob es sich urn "direktes" oder 
"indirektes" Bilirubin handelt. PEDERSEN und WALDENSTROM konnten diese 
Versuche auf ganz andere Weise bestatigen und wir selbst (DIRR und SERESLIS, 
DIRR) kamen zum SchluB, daB direktes Bilirubin gleichbedeutend ist mit lockerer 
Bindung, indirektes mit sehr fester Haftfestigkeit. Wir betrachteten ersteres 
lediglich als feines Reagens einer Leberschadigung in Richtung EiweiBumbau. 
Fur uns ist diese Feststellung gleichzeitig ein Beweis dafUr, daB die Leber sehr 
eng mit dem Aufbau und Umbau des EiweiBes zusammenhangt. Das Bilirubin­
molekul selbst durfte kaum verandert sein, wie aus Untersuchungen HEILMEYERH 
hervorgeht. Der Wert der direkten Proben ist oft angezweifelt worden, unsere 
Deutung tiber das Wesen derselben gibt aber denen recht, die stets neben der 
quantitativen Bestimmung auch den qualitativen Nachweis des vorhandenen 
direkten Bilirubins fUhren, wie es beispielweise an der SCHITTENRELMschen 
Klinik aus guten Erfahrungen heraus von jeher durchgefUhrt wurde. Direktes 
Bilirubin bei normalen indirekten Werten zeigt uns ein gegenuber der Norm 
verandertes SerumeiweiB an und damit eine Leberschadigung, die oft noch 
bei abklingendem Ikterus zu erkennen ist, wenn langst Bilirubinwerte nach 
HIJMANS VAN DEN BERG von 0,5 mg-% und darunter gefunden werden. 

Auch andere Umwandlungsprodukte des Blutfarbstoffs haften am Albumin 
wie das Urobilin und Koproporphyrin I und III (GILDEMEISTER). Auffallend 
ist, daB eine Bindung von Uroporphyrin I und III, die beide sehr starke Toxi­
zitat aufweisen, nicht gefunden werden. Man sollte eigentlich erwarten, daB 
die ZweckmaBigkeit der Vehikelfunktion gerade da einsetzt, wo eine Gefahr 
fUr den normalen Ablauf der Korperreaktion droht. Es scheint aber, daB der 
Organismus doch nicht in jedem Fall so schnell in der Lage ist, das gerade 
passende EiweiB zu formen, bevor ein Schaden eingetreten ist. 

Cholesterin scheint in der Hauptsache eine Vorliebe fUr Globuline zu haben 
(BENNHOLD, WOLF und FRANKENTRAL), Harnsaure kommt teils an Albumine 
gebunden, teils frei vor, wahrend Harnstoff wenigstens nach den Kataphorese­
versuchen keinerlei Bindung eingeht. Aromatische Oxysauren werden bis zu einer 
gewissen Konzentration yom Albumin aufgenommen, ebenso Melanogen. Der 
Blutzucker scheint vollstandig unberuhrt zu bleiben, ebenso wie die Milchsaure. 

K und Na sollen in freiem Zustand im Plasma vorhanden sein, dagegen 
Mg wahrscheinlich und Ca sicher zum Teil an EiweiB gebunden (KLI~KE), und 
zwar vermutlich an Albumine. Auch bei Fe (BARKAN) und Cu (MARBURG und 
KREBS) wird eine lockere Bindung an Serum angenommen. 

Dber Hormone liegen in diesem Zusammenhang noch wenig beweisende Unter­
suchungen vor. Uns erscheint es trotzdem als wahrscheinlich, daB ein groBer 
Teil davon ebenfalls die SerumeiweiBkorper als Transportmittel benutzt und diese 
vielleicht sogar dadurch eine Verstarkung ihrer Wirkung erfahren. Die Vitamine 
verhalten sich nicht einheitlich. Es scheint die MolekulgroBe und besonders auch 
die Loslichkeit eine groBe Rolle zu spielen. Carotin soll an den GlobuJinen 
haften (BENDIEN und SNAPPER), Lactoflavin ebenfalls (BENNROLD uncI SCIIFBERT), 
Vitamin C dagegen soIl keinerlei Bindung eingehen (GABBE). 
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Die Bindung von /remden Sto//en an die SerumeiweiBkorper wurde vor­
wiegend von BENNHOLD u~tersucht. Neben einer Menge basischer und saurer 
Farbstoffe richtete er sein Hauptaugenmerk auf die Medikamente. Pyramidon, 
Atropin, Pilokarpin, Strychnin, Morphium, Novocain, Cocain scheinen aIle vom 
Serum gebunden befordert zu werden, vom Chinin wurde es von BENNHOLD 
bewiesen. In diese Reihe fallen noch Atoxyl, Antimonpraparate, Wismutsalze, 
Digitoxin, Germanin, Natrium salicylium, die Schlafmittel Evipan, Somnifen 
und Medinal, weiterhin Neosalvarsan, Prontosil, Thorotrast, Atebrin, ja sogar 
Silber. 

Ganz von selbst fiihren diese Betrachtungen auf das Gebiet der Immuno­
chemie; denn auch hier werden chemische Individuen von SerumeiweiBkorpern 
gebunden. Die gebundenen Korper werden Antigene genannt, ihre Haftstellen, 
die vorwiegend saure Gruppen darstellen, sind die determinanten Gruppen (MA­
RACK 1934). Sie konnen der Kohlehydrat-, der Lipoid- oder der EiweiBreihe 
angehoren, z. B. ist das Tuberkulinantigen ein Spaltprodukt eines EiweiBkarpers, 
niimlich ein Polypeptid (KALLOS 1933). Die bindenden Korper sind ausnahmslos 
EiweiBkarper und heiBen Antikarper. Man kann wohl die determinanten Atom­
gruppen auch an andere Molekiile binden und man erhiilt dann Substanzen, 
die von LANDSTEINER als "Haptene" bezeichnet werden. Mit ihnen kann man 
aber nicht immunisieren, sondern dafiir ist offenbar die EiweiBkomponente 
unentbehrlich (HAUROWITZ). 

Die Antikorper finden sich 8tet8 in der Globulin/raktion, es sind zweifellos 
Globuline selbst, da sie die gleichen Eigenschaften, die gleiche elementare Zu­
sammensetzung, die gleiche Bausteinmenge besitzen wie normale Serumglobuline 
(HAUROWITZ und BREINL 1930), ebenso das gleiche Molekulargewicht (HEIDEL­
BERGER 1936). Auch ihre Bildung findet sehr wahrscheinlich wie die der 
Globuline in den Zellen des reticuloendothelialen Systems und zwar vorwiegend 
in Leber, MiIz und Knochenmark statt. Nach ORCUTT und HOWE (1922) fehlen 
im Serum neugeborener Kalber Globuline und Antikarper. Wenn die Tiere 
Colostrum bekommen haben, treten diese beiden zugleich auf. Start man nach 
HAUROWITZ (1938) durch Tuscheblockade oder durch andere Schadigungen des 
Reticuloendothels die Bildung der Serumproteine, so start man auch die Bildung 
der Antikorper. Fiir die Spezi/itiit ist es aber notwendig, daB die Antikorper 
eine Gruppe enthalten, welche der determinanten Gruppe des Antigens ange­
paBt ist, so daB beide leicht aneinander gebunden werden konnen. Sie miissen 
also zueinander, urn den Vergleich EMIL FISCHERS zu gebrauchen, passen, wie 
der Schliissel zum SchloB. Eine ahnliche Auffassung findet sich bereits in EHR­
LICHS Seitenkettentheoric. Die gegenseitige raumliche Anpassung von Antigen 
und Antikarper ist als unmittelbare Ursache und als Grundlage aller Immunitats­
reaktionen anzusehen. Denn sie fiihrt zur gegenseitigen Anlagerung und Ver­
kniipfung der beiden TeiIchen. 

Nach diesen Ausfiihrungen sieht es so aus, als ob trotz Verschiedenheiten 
an determinanten Gruppen doch die Aminosaurezusammensetzung von Anti­
karpern und Globuline ganz die gleichen waren. Die allermeisten Untersucher 
gehen nur schwer an den Gedanken einer verschieden starken Beteiligung der 
Bausteine im ScrumeiweiB iiberhaupt heran, obwohl theoretisch eine solche zu 
fordcrn ware. Ein Hauptverfechter dieser Anschauung ist ja BLOCK, der bei 
wiederholter Bausteinanalyse von Serumproteinen stets ungefahr die gleichen 
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Aminosaurenwerte erhielt. SCHORNER konnte dagegen doch in einigen patho­
logischen Seren Unterschiede in mehreren Aminosauren gegeniiber der Norm 
finden. 

4. Bausteinanalysen der Serumproteine. 

Der Streit der Meinungen verschiebt sich nach unseren Untersuchungen iiber 
den Mechanismus der Takatareaktion sehr zugunsten einer wechselnden Zu­
sammensetzung auch hinsichtlich der Bausteine. Selbstverstandlich konnen kIeine 
Verschiebungen mit unseren heutigen Methoden - auch die besten sind im Hin­
blick darauf noch mit einer verhaltnismaBig groBen Fehlerbreite behaftet -
noeh nicht erfaBt werden. Aber wenn man in einigen Fallen doeh eine unleug­
bare Vermehrung oder Verminderung einzelner Aminosauren findet, so ist der 
SchluB berechtigt, daB man iiberhaupt mit solchen Verschiebungen rechnen 
muB; denn das biologische Geschehen setzt nie sprunghalt ein, sondern wir linden 
stets Ubergange. 

Wir fiihrten Hydrolysen und Bausteinanalysen in Seren mit stark positiver 
'l'akatareaktion durch und wahlten die Aminosauren Arginin, Tyrosin, Trypto­
phan und Cystin zur quantitativen Bestimmung mit neuen Methoden und zum 
Vergleich dazu auch bei normalen SerumeiweiBkorpern. Bei Arginin konnten 
wir eine leichte Vermehrung feststellen, die wir aber bei unserer vorsiehtigen 
EinsteIIung nicht als Beweis einer Bausteinveranderung ansehen mochten, da 
wir uns nur zu gut, trotz wiederholter Versuche, der Fehlermoglichkeiten bewuBt 
8ind. Beim Tyrosin blieben die Werte zwischen normal und pathologisch gleich. 
Dagegen war 'l'ryptophan bei Takatapositiven Seren deutlich vermehrt und Cystin 
zweilellos vermindert. Da das System Cystin-Cystein ein Redoxpotential auf­
weist, kniipften wir daran Betrachtungen, ob nicht vielIeicht eine Verminderung 
desselben einen Ausgangspunkt fUr SerumeiweiBveranderungen darstelIt. Hier 
wollen wir aber nur die Tatsache festhalten, daB eine quantitative EiweiBkorper­
verschiebung oft mit einer qualitativen Anderung deren Zusammensetzung ein­
hergeht. Die Betrage der Aminosaurenverschiebung waren aber doch noch so 
gering, daB ein notorischer Zweifler immer noch keinen Beweis fiir eine wirkIiche 
Erhohung oder Erniedrigung von Bausteinen darin erblickt. 

Unsere letzten Versuche aber, deren ausfiihrliche Beschreibung mit Zahlen­
angaben erst folgt, sind der SchluBstrich unter das Kapitel: Konnen auch in 
der Bausteinanalyse Verschiedenheiten der Serumeiweipkorper gelunden werden. 

o. Serumeiweillkorper und Aminosiiurebelastung. 

Bei Belastung mit Aminosauren (peroral oder intravenos) wird allgemein die 
Beobachtung gemacht, daB man sehr groBe Mengen verwenden muB, urn eine 
verwertbare Erhohung im SerumfiItrat zu finden. Der Organismus und vor alIem 
die Leber solIen sich sehr rasch an die oxydative Desaminierung machen, was 
ja auch an der Erhohung der Harnstoffausscheidung erkenntlich ist. Verschiedene 
Beobachter schreiben aber, daB es auffalIt, daB dieser zusatzliche Harnstoff 
bei manchen Aminosauren erst spat auftritt. Der Grund hierfiir wird meist 
mit "Retention in den Geweben" abgetan. AIle diese Ergebnisse Hind auch Schuld, 
daB sich eine Aminosaurebelastung als Leberfunktionspriifullg noch nicht so 
eingefiihrt hat, wie man eigentlich nach dieser unumstrittencn Haupttatigkeit 
der Leber als Desaminierungsorgan hatte erwarten sollen. Auch wir haben uns 
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an unserer Klinik mit diesem Problem befaBt, konnten aber seinerzeit in der 
Hauptsache nur Hi.ngst bekannte Befunde bestatigen (PARASKEVAS). 

Mit diesen Ergebnissen konnte ich mich aber nicht zufrieden geben. Wir 
fiihrten also Argininbelastungen durch mit einem ganz reinen l( + )-Arginin, das 
wir selbst nach unserem Verfahren (FELIX und DIRR 1928) dargestellt hatten. 
Zu dem EntschluB, daB wir gerade diese Aminosaure wahlten, brachte uns die 
Vorstellung, daB speziell in der Leber, wie wir aus den Ergebnissen EDELBACHER;; 
wissen, die Hauptmenge der Arginase ist und, wie wir annahmen, wahrschein­
lich auch dort gebildet wird. Wir erwarteten also bei manchen Leberkrankheiten 
eine Schadigung der Zellen der Leber, die Arginase bilden, und damit einen 
langsameren Abbau des Arginins in Ornithin und Harnstoff. 1m Hinblick darauf 
verliefen die ebenfalls noch nicht veroffentlichten Versuche, wie ich heute schon 
mitteilen kann, ergebnislos. 

Schon wiederholt vor uns wurden die gleichen Versuche einer Arginin­
belastung, aber meist yom rein physiologischen Standpunkt aus, angestellt. 
Arginin wurde abgebaut und man fand als Endergebnis die entsprechende Mehr­
ausscheidung an Harnstofl. Nur iiber die Zeit der Ausscheidung liegen Angaben 
vor, in denen von auffallender Spiitausscheidung eines Teiles berichtet wird 
mit der Erklarung, daB der aus dem Guanidin stammende Harnstoff sehr rasch, 
dagegen der iibrige aus Ornithin stammende erst spater das Blut verlaBt. In 
groBen Ziigen decken sich unsere Ergebnisse damit hinsichtlich der Harnstoff­
ausscheidung. 

1m Serum und auch im Vollblut konnten wir schon wenige Minuten nach In­
jektion oder nach Resorption durch den Darm nur einen ganz geringen Anstieg 
an Arginin verzeichnen, der rein rechnerisch hatte ein Vielfaches betragen miissen. 
Verfolgten wir dann den Verlauf einige Stunden hindurch, so war immer wieder 
ABstieg, dann wieder Abfall zu beobachten. Das sagte doch, daB das Arginin 
irgendwo sein miisse und gewissermaBen immer wieder zur Ausschiittung kommen 
muBte. Es war also gar nicht so, dafJ gleichsam das ganze Arginin zuniichst von 
der Guanidingruppe gekop!t wurde (erster Harnstoffanstieg!), sondern so, dafJ 
liingere Zeit noch unveriindertes Arginin irgendwo steckt. 

Aber wo war der Ort? Hauptsachlich durch die ausgezeichneten Arbeiten 
von CLARA und vielen anderen (BERG, ROTHMANN, SUNDER) wissen wir, daB 
die Leber befahigt ist, nicht nur Glykogen, sondern auch bis zu einem gewissen 
Grade EiweiB zu speichern. MACLEOD fiihrt an, daB die Aminosauren nach 
Resorption im Verdauungskanal groBtenteils in der Leber gestapelt werden. 
Arginin ist eine EiweiBkomponente, die bisher noch in jedem EiweiBkorper 
gefunden wurde, also sicher einen wichtigen korpereigenen Baustein darstellt. 
Kommt plOtzlich ein Dberangebot an einem Baustein, so lagert der Organis­
mus, der immer auf ZwcckmaBigkeit eingestellt ist, diesen zunachst ein. Er 
muB ihn aber gegen die anstiirmenden Fermente schiltzen. Das geschieht am 
besten durch eine Synthese, sagen wir einmal EiweiBsynthese, gelingt aber auch, 
wenn auch weniger durch eine lockerere Bindung an dasselbe ahnlich den friiher 
cntwickelten Ausfiihrungen. Damit sind wir zum springenden Punkt gelangt 
und ich will vorerst die weiteren Ergebnisse unserer Untersuchungen schildern. 

Wir bestimmten also auch den Arginingehalt der SerumeiweiBkorper in 
kurzen Zwischenpausen wahrend der Versuche. Er blieb ziemlich konstant am 
Anfang und erst 60-90 M inuten nach der Belastung - die Zeit schwankt bei den 
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verschiedenen Personen - steigen die EiweifJargininwerte manchmal sprungha/t 
an. Erst im VerIauf einiger Stunden fallen die Argininzahlen wieder zu den 
Werten des normalen Arginingehaltes der SerumeiweiBkorper abo 

Jetzt verstehen wir viele Ergebnisse und konnen ihnen eine Deutung geben. 
Das Arginin wird rasch dem Blutstrom entzogen, im Gewebe deponiert - wir nehmen 
an in der Leber - und hier zum groBten Teil zu EiweifJ synthetisiert. Ein Teil 
verbleibt im Depot, ein anderer wird in den Blutstrom abgegeben und erscheint 
am SerumeiweiBkorper oder als SerumeiweiBkorper. Nun hat der Organismus 
ganz allgemein das Bestreben, sich immer auf normale VerhliJtnisse einzustellen. 
Fiir die Norm bedeutet so ein "ArginineiweifJkiirper" einen Fremdkorper, dessen 
sich der Korper zu entledigen sucht. Das weitere Schicksal haben wir ex peri­
mentell noch nicht verfolgt, jedenfalls verschwindet er wieder. Vermutlich 
tritt wieder Spaltung ein und es erfolgt allmahlich Abbau und Umwandlung 
in Harnstoff usw. 

Wir begreifen jetzt, daB sich die Erhohung der Harnstoffausscheidung bei 
Argininbelastungen so lange hinzieht, wie dies meines Wissens auch bei einigen 
anderen Aminosauren der Fall ist. Ob dieser Vorgang bei allen Aminosauren 
i:ltattfindet, muB erst geklart werden, weiterhin, ob er nul' auf die natiirIichen 
Aminosauren beschrankt bleibt. Ich bin del' Meinung, daB natiirliche Amino­
siiuren allgemein diesen oder einen iihnlichen Weg gehen, bezwei/le dies aber, wenig­
i:ltens in dies em AusmaBe, bei den un1Wtiirlichen. Wenn das zutrifft, hatten wir 
auch eine Erklarung dafiir, daB bei Belastungen unnatiirIiche andel's abgebaut 
werden als natiirIiche. AIle Forscher, die sich mit Aminosaurenstoffwechsel­
versuchen befaBten, fanden dies als "auffallig" (HAHN). Hier hatten wir eine 
einleuchtende Erklarung dafiir. 

6. Serumeiwei.6 und Krebsproblem. 

So schrieben wir im vorigen Jahr. AuBere Griinde verhinderten uns die vor­
liegende Arbeit zur Veroffentlichung zu bringen. In der Zwischenzeit haben wir 
unsere Versuche gerade in dieser Richtung weiter /ortgesetzt und konnen sagen, 
daB sich bis jetzt un sere Vermutungen bestatigt haben. Ge1Wu so wie 1(+)­
Arginin wird auch l(-)-Tyrosin zuniichst in das EiweifJmolekiil eingebaut, 
wiihrend dies bei d( + )-Histidin iiberhaupt nicht der Fall ist. Der Weg des Abbaus 
der d-Form verIauft also vermutlich direkt, del' des Abbaus del' l-Form vermutlich 
iiber eine Synthese an SerumeiweifJkiirper. Selbstverstandlich miissen diese Ver­
suche fiir jede einzelne Aminosaure durchgefiihrt werden, um zu sehen, ob diese 
GesetzmaBigkeit wirklich allgemein giiltig ist. Die Wichtigkeit unserer Befunde 
erfuhr aber eine ganz besondere Beleuchtung durch die bahnbrechenden Mit­
teilungen von K6GL und ERXLEBEN, die sie zur Atiologie der malignen Tumoren 
machten. Sie haben den Nachweis erbracht, daB in Tumorproteinen im Gegen­
satz zu den Protein en normaler Gewebe zum mindesten Leucin, Lysin, Valin 
i:lowie ganz besonders Glutaminsaure teilweise in del' nichtnatiirlichen d-Form 
als Bausteine auftreten. Damit ist das EiweiBproblem mit einem Schlag in 
den Mittelpunkt des allgemeineren Interesses geriickt worden. DaB dieses auch 
fUr das Krebsgewebe eine ausschlaggebende Rolle spielen muB, war fiir den 
EiweiBchemiker nichts Dberraschendes, da ja dieses wie das normale, vorwiegend 
von diesel' Korperklasse aufgebaut win!. Del' Gedankengang KOGL~ jedoch, 
daB d-l!'ormen der Aminosauren an dem Aufbau dieses EiweiBes beteiligt sein 
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konnten, stellt eine iiberragende gedankliche Leistung dar; denn auf diesc Idee 
ware auch der Fachmann, der sich mehr mit Proteinen befaBt, nicht so schnell 
gekommen, da bei den EiweiBbausteinen friiher niemals d-Aminosauren gefunden 
wurden und erst in neuester Zeit einige wenige FaIle von dem Vorkommen 
solcher in EiweiBkorpern bekannt wurden. W. A. JACOBS und CRAIG erhielten 
1935 bei der Hydrolyse von Ergotinin d(+)-Prolin und C.IVANOVICS und 
BRUCKNER 1937 bei der Hydrolyse der Kapselsubstanz der Milzbrandbacillen 
ausschlieBlich d( -)-Glutaminsaure. 

Wir erblicken in unseren Ergebnissen eine wertvolle Erganzung zu den Fest­
stellungen KOGLs. Schon heute wagen wir die Behauptung, daB die Mehrzahl 
der l-Aminosauren im gesunden Organismus, also unter Bedingungen, die wir 
als physiologisch bezeichnen, vermutlich in der Leber vor dem Abbau zu eiweifJ­
iihnlichen Stollen synthetisiert werden, wobei wir als Synthese entweder Bildung 
eines isolierten Polypeptids oder Kupplung mit dem vorhandenen SerUlpeiweiB 
oder ziemlich stabile Bindung an dasselbe im Sinne der BENNHOLDSchen Vehikel­
funktion verstehen. Fiir die weiteren "Oberlegungen ist die Entscheidung dieser 
Frage zunachst noch belanglos. In einer dieser Formen gelangt die I-Aminosaure 
ins stromende Blut und damit schlieBlich zu allen Zellen des Korpers. 1m wci­
teren Verlauf erfolgt dann allmahlich Desamidierung, was an der Harnstoff­
erhohung im Blut und an der vermehrten Harnstoffausscheidung zu erkennen 
ist. Die Schnelligkeit des Abbaus kann aber ganz verschieden sein, wie auch die 
Schnelligkeit der Ausschiittung aus der Leber, in der der synthetisierte Korper 
zunachst deponiert wird. Beim Ab- oder Umbau bleibt vorerst ein Restkiirper 
zuruck, der dann seinerseits ebenfalls langsam dem Ab- oder Umbau anheim­
falIt. W 0 aIle diese Veranderungen vor sich gehen, kann nicht gesagt werden. 
Es kann die Leber sein, es konnen die ZelIen des stromenden Blutes sein, es 
kann das Protoplasma der Zellen insgesamt sein, jedenfalls stellt der Restkorper 
fur die Serumproteine einen Fremdkiirper dar und der Organismus ist bestrebt, 
diesen an die Globuline zUerst zu binden und dadurch unschadlich zu machen 
und dann umzuwandeln, so daB wieder normale SerumeiweiBzusammensetzung 
zur Verfiigung steht. Wir erblicken einen Beweis fur diese' Anschauungen in der 
Vermehrung der Globuline bei der Argininbelastung, wenn man nicht annehmen 
will, daB der gebildete "ArginineiweiBkorper" zu den Globulinen uberhaupt 
zu rechnen ist, wofur wir aber noch keine eindeutigen Zahlen vorliegen haben. 

1m Serumfiltrat fanden wir bei Belastung mit den beiden genannten l-Amino­
sauren keinen nennenswerten Anstieg derselben. Sie scheinen also in ihrer Ge­
samtheit den eben beschriebenen Weg zu gehen. Ganz anders ist es bei Belastung 
mit d( + )-Hislidin. Hier nahmen die Werte im Serumfiltrat zu, wahrend bei 
den SerumeiweifJkOrpern uberhaupt keine Vermehrung zu erkennen war. Damit 
sind in groben Strichen die Unterschiede im Abbau der beiden Formen gezeichnet 
und die Verwertung im normalen gesunden Organismus, also die physiologische 
Verwertung. Die d-Formen werden ein Opfer der d-Aminosaureoxydase, die 
nach H. A. KREBS neben der I-Aminosaureoxydase im intakten Gewebe vor­
kommt. Wenn die Aminosauren bei "Oberbelastung in zu grof3er Menge ange­
boten werden, so werden sie zum Teil unverandert ausgeschieden. Bei den 
d-Formen scheint aber eine "Oberbelastung viel schneller einzutreten als bei 
den I-Formen, dip zllr Synthcse herangezogen werden und gespcichcrt werden 
konnen. 
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Nach den obigen Ausfiihrungen sieht es so aus, als ob die l-Aminosiiure­
oxydase am ganzen Eiwei13molekiil angreifen wiirde. Es hatte ja sonst die Syn­
these keinen rechten Sinn, auBer vielleicht den des langsameren Abbaus als 
SparmaBnahme, wenn dann doch wieder Hydrolyse und normale Desaminierung 
eintrate. Fiir die Wirksamkeit der I-Aminosauredesaminase miiBte also eine 
Synthese vorausgehen. Die Synthese ist aber ein vorwiegendes Reservatrecht der 
lebenden Zelle und wird urn so besser durchgefiihrt werden konnen, je gesiinder 
diese ist. Eine absterbende Zelle hat diese Funktion vielleicht noch am Anfang, 
mit zunehmender Todeserscheinung wird sie geringer werden und zuletzt ganz 
aufhoren. Dafiir sprechen aIle Versuche, die mit Gewebsschnitten, also abster­
bendem Gewebe, meist im W ARBURG-Apparat durchgefiihrt wurden. In der 
Hauptsache wurden hier I-Aminosauren iiberhaupt nicht mehr abgebaut, wahrend 
dies bei iiberlebenden durchstromten Organen noch einige Zeit moglich iat. 
Bei letzteren tritt der Tod eben langsamer ein. Bei allen Gewebsextrakten, bei 
Zellzerstorung durch Trocknen, durch Octylalkohol oder durch Cyanid geht die 
Wirksamkeit der I-Aminosaureoxydase vollstandig verloren, wahrend die der 
d-Aminosaureoxydase erhalten bleibt. Deshalb wohl kommt man zu der Vor­
stellung "zellgebunden" und "nichtzellgebunden", oder wie WILLSTATTER und 
RHODEWALD es nennen: Lyo- und Desmoenzyme. 

Es treten also vor der I-Aminosaureoxydase synthetische Fermente in Tatig­
keit. Diese synthetische Funktion wird den Cathepsinen, endocellularen Pro­
teinasen, zugeschrieben, iiber deren Wirkungsmechanismus wir noch sehr wenig 
wissen. Das eine kann aber gesagt werden, daB sie ein sehr labiles Ferment­
system darstellen, eine Eigenschaft, die wir dem lebenden nativen EiweiB iiber­
haupt zuerkennen miissen. VerlaBt dieses auch nur fiir kurze Zeit den lebenden 
Zellverband, so ist es mehr oder weniger stark denaturiert und durch einfache 
Eingriffe nicht mehr lebendig zu machen. Die synthetischen Fermente sind also 
im allgemeinen ein Bild des Lebens, die abbauenden das des Sterbens. 1m gesunden 
Leben sind aber beide fein aufeinander abgestimmt, da schlieBlich Leben in 
der Zelle und Aufbau nur moglich ist durch dauerndes Zugrundegehen anderer 
Teile und Abbau, ahnlich wie Licht und Schatten nebeneinander notwendig 
sind, das eine zur Erkennung des anderen. Die Tatsache, daB die d-Aminosauren 
natiirlicherweise moglichst rasch dem Abbau unterliegen ohne vorherige Syn­
these und die Tatsache der Wirkungsmoglichkeit der d-Aminosaureoxydase 
auch iiber das gesunde Leben der Zelle hinaus beweisen, daB der gesunde Organis­
mus bestrebt ist, jede Moglichkeit eines Einbaus einer d-Form in das EiweiB­
molekiil weitgehend zu verhindern. 

Wenn wir uns iiber den Einbau eine Vorstellung machen wollen, so miissen 
wir uns mit der Frage beschaftigen, welche chemischen Vorgiinge iiberhaupt dem 
Wachs tum zugrunde liegen. Das ist einmal eine Eiwei{Jsynthese, dann eine Zu­
standsiinderung eles EiweiBes, also {jbergang von dem fliissigen in den halbfesten 
bzw. festen Zustand. Letzteres findet zweifellos im Protoplasma der Zelle selbst 
statt. 1st das aber auch fiir die Synthese unbedingt der Fall 1 Uns erscheint das 
gar nicht so sicher zu sein. 1m allgemeinen schreibt man jeder Zelle weitgehende 
synthetische Fiihigkeiten zu, so daB sie also befahigt ist, aus den Aminosauren 
das ProtoplasmaeiweiB aufzubauen. Es ist aber doch nicht so abwegig, auch eine 
Aufnahme des im Blut kreisenden EiweiBes in die Zelle anzunehmen. Freilich 
wird das von den meisten Forschern abgelehnt und nur ganz wenige halten einen 
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Austausch in beschranktem Malle fiir moglich. Eine Ausnahme macht SCHENCK 
wie wir weiter vorn erorterten. Diese Ablehnung einer direkten Verwertung der 
SerumeiweifJkarper ist doch merkwiirdig, da sie mit der Annahme begrundet 
wird, als konnten Eiweillstoffe nicht durch die semipermeable Wand der Zelle 
eindringen. Es bereitet aber niemand in seinem Denken erhebliche Schwierig­
keiten die Phagocytose sogar corpuscularer Elemente in die Blutzelle anzunehmen. 
Und da sollte es nicht moglich sein, dall ein viel kleinerer Korper, das Eiweil3-
molekul, in den Zelleib wandert und als solches ohne tiefgreifende Veranderungen 
zum Aufbau Verwendung findet? Bei dieser Annahme freilich mussen wir 
der Leberzelle eine besondere Aufgabe zuweisen, namlich die der vorwiegenden 
Synthese fur alles EiweifJ. Die anderen Zellen hatten dann in erster Linie eine 
Umformung vorzunehmen, wahrend der Synthese aus Bausteinen eine untcr­
geordnete Rolle zufiele. Wir begeben uns hier auf ein ganz schwieriges Gebiet, 
auf dem fast noch gar keine experimentellen klaren Versuchsergebnisse vorliegen. 
Unseren Vorstellungen wurde es vorerst am ehesten gerecht werden, wenn wir 
be ide Vorgange kuppelten, eine grobe Eiweif3synthese in den Leberzellen oder 
vielleicht allgemeiner in den Zellen des reticuloendothelialen Systems und eine 
feinere Differenzierung im Protoplasma aller Zellen, je nach der Funktion der 
betreffenderi Zelle. Fallt eine der beiden Funktionen aus, oder ist sie auch nur 
gestart, dann tritt fehlerhaftes Wachstum der Zelle ein. 

Eine Starung der Synthese in der Leberzelle - wir sagen kurz Leberzelle 
und meinen damit aIle grob synthetisierenden Zellen - kann eintreten 1. wenn 
zu viel oder zu wenig natiirliche Aminosauren angeboten werden, also auch bei 
Oberernahrung und Unterernahrung. 2. Wenn wohl das Angebot normal, aber 
die synthetisierenden Fermente verringert sind. 3. Wenn zuviel unnatiirIiche 
Aminosauren angeboten werden, und dafur 4. zu wenig d-Aminosauredesaminase 
vorhanden ist, so daf3 die d-Formen lange im Blut kreisen und schlief3lich doch 
eingebaut werden. Weiterhin kann eine Starung in der Umformung, in der Diffe­
renzierung und im Einbau der Korperzelle stattfinden, so daf3 also ein falscher 
Organisator vorhanden ist und dementsprechend ein falsches Vor bild fur die 
eigene Neubildung (RONDONI). Es tritt schIief3Iich ein Circulus vitiosus ein, 
bei dem es schwer ist, das AnfangsgIied zu finden. 

Nimmt man primar eine Storung in der groben Synthese an, so mul3te man 
auch primar eine Schadigung der Leberzellen annehmen. Auffallend ist jedenfalls, 
daf3 so haufig bei Krebs Leber- und Knochenmarksmetastasen auftreten, also 
ein Angriff auf vorhergeschadigte Zellen, die ein Bestandteil der Organe sind, 
die mit der Eiweif3synthese am meisten zu tun haben. 

Wenn wir nunmehr den KOGLSchen Gedankengangen folgen, so muss en wir 
uns die Frage vorlegen, wie uberhaupt d-Aminosiiuren in den Organismus gelangen. 
Allgemein lautet die Antwort: 1. Durch Zufuhr, 2. durch eigene N eubildung im 
Korper. Wenn wir zuerst den 2. Punkt ins Auge fassen, so wissen wir wohl, daB 
d-Aminosauren in die I-Form umgewandelt werden konnen (V. DU VTGNAUD 
und O. 1. IRIS, R. M. CONRAD und C. P. BERG, R. W. JACKSON und R. J. BLOCK). 
Ob es auch umgekehrt der Fall ist, entzieht sich unserer Kenntnis; aber die Mog­
Iichkeit ist zweifellos gegeben, wenn man bedenkt, wie leicht Aminosiiuren im 
Verband der Racemisierung anheimfallen konnen (BERGMANN, BERGMA...."<N und 
SCHLEICH). Das ware ohne weiteres vorstellbar, wenn eine kranke Zelle vorIiegt., 
wodurch dann als Starung neben anderem auch eine Teilracemisierung eintrcten 
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kann. Gerade die letzte Uberlegung muB unbedingt auf die Moglichkeit auch 
einer Zufuhr von d-Aminosiiure durch die Nahrung hinweisen. Es ist noch kaum 
genauestens untersucht worden, ob und wieviel d-Formen unter den Amino­
sauren der Nahrung vorhanden sind. 

Wenn wir diesen Gedankengang naher verfolgen, so stoBen wir auf die 
W ichtigkeit der Erniihrung fur diese Frage. Wir p£lichten jedoch KOGL absolut bei, 
"daB Ernahrungsfaktoren und Konzentration der verschiedenen zirkulierenden 
Wirkstoffe fiir sich allein niemals fiir den fundamentalen Unterschied zwischen 
sinnvollem und sinnlosem Wachstum verantwortlich sein konnen". Aber gerade 
im Zusammenhang mit dem Vorkommen der d-Formen im Krebsgewebe wollen 
wir der Nahrung doch den Raum gewahren, der ihr eben dann zustehen muB. 
1m allgemeinen ist das natiirliche EiweiB aus natiirlichen Aminosauren zusammen­
gesetzt. Wenn die Raubtiere ihr EiweiB zu sich nehmen, liegt es in einer fast 
ganz natiirlichen Form vor, oder wenn der Hase oder die Schnecke ihr Gras 
fressen ebenfalls. Ganz anders ist es beim Kulturmenschen. Da wird das EiweiB 
vorher, yom physiologischen Standpunkt aus betrachtet, meist sehr stark ge­
schunden, bis es zur Aufnahme gelangt. Es wird gekocht, gesalzen, gebraten 
und weiB was noch, also jedenfalls werden ganz massive Eingriffe in das natiir­
liche Eiweif3 vorgenommen und es treten strukturelle Verschiebungen innerhalb 
des Molekiils ein, oder zum mindesten eine starke Anhydrisierung. Wie wir 
vorhin sagten, fand BlmGMANN gerade fiir Aminosauren im Verband oft einc 
besonders leichte Racemisierung durch die genannten Eingriffe und wir haben 
gar keinen Zweifel, daB man bei genauerer Analyse, wie sie KOGL beim Krebs­
eiweiB durchgefiihrt hat, manchmal auf erhebliche Mengen racemischer Amino­
sauren in der Nahrung stoBen wird. 

Wollten wir nun nach unseren Befunden und Erorterungen uns ein Bild 
uber die Tiitigkeit der Zelle machen, so miissen wir uns kIar sein, daf3 man im 
Organismus nicht Zelle gleich Zelle setzen kann. Wenn wir es im folgenden 
trotzdem tun, so geschieht es nur deshalb, urn mit unseren Vorstellungen leichter 
durchzukommen in dem Bemiihen uns wenigstens in diesen Gedanken moglichst 
vor Verwirrung freizuhaIten. Wir mochten deshalb nur unterscheiden zwischen 
1. gesunder, vollwertiger Zelle, 2. kranker Zelle, wozu wir auch die alternde 
rechnen wollen und 3. der Krebszelle. Weiterhin dehnen wir unsere Betrachtungen 
nur auf die aufbauenden und abbauenden Fermente aus. Das ganze muB also 
von vornherein liickenhaft bleiben. 

Wir betrachten also nur die d-Aminosiiureoxydase und das synthetisierende 
Fermentsystem, das der I-Aminosaureoxydase vorausgeht. Beide stehen in enger 
Beziehung zueinander und sind bei der gesunden Zelle gut aufeinander einge­
spielt, d. h. ein Ferment wirkt auf das andere so, daB das andere seine Tatigkeit 
nicht zu viel ausiiben kann, also gewissermaBen hemmend. Es besteht zwischen 
beiden ein optimales VerhiiItnis. Eine kranke Zelle leidet Schaden, natiirlich 
zunachst am empfindlicheren Ferment, dem synthetisierenden, wozu wir hier 
auch die Differenzierungsfahigkeit rechnen mochten, also nach grober Vorstellung 
das Abschleifen am EiweiBblock in der Zelle. Bei einer solchen Schadigung 
wiirde dann vermehrt d-Aminosaureoxydase in Tatigkeit treten, urn ja den Ein­
bau von d-Aminosauren in das EiweiB zu verhiiten, da dies ja nach den Unter­
suchungen KOOLfoI besonders im Interesse des ganzen Organismus ist. Dabei 
wollen wir ganz davon absehen, daB vielleicht eine gerade besonders eingebaute 
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d-Aminosaure einem EiweiI3 den Charakter eines :Ferments verleihen kann_ 
SchlieBlich kann bei langerer Dauer jede kranke Zelle zur Krebszelle werden, 
weil das abschleifende Ferment fehlt, also ein falsches EiweiB eingebaut wird, 
das nun seinerseits das Muster fur die weitere Synthese darstellt. 

7. Bedeutung der SerumeiweiBkorper. 
Diese Seiten haben wir, angeregt durch die bedeutsamen Ergebnisse KOGLS 

und unsere eigenen, nachtraglich hinzugefiigt. Letztere sind besonders dazu ange­
tan, von der uberragenden Bedeutung der SerumeiweifJkOrper Kenntnis zu geben. 

Die physiologische Seite soIl nochmal in der Arbeit, in der wir die Ergebnisse 
zahlenmaBig belegen, beleuchtet werden. Rier mtichten wir nur die Tatsache 
unterstreichen, daB nunmehr eindeutig der Beweis erbracht ist, dafJ im Serum 
EiweifJkOrper mit verschiedener Aminosiiurezusammensetzung vorkommen konnen 
una sicher auch vorkommen bei verschiedener Aminosiiurezufuhr, also letzten Endes 
auch bei verschiedener Erniihrung. Freilich sind wir uns des Einwurfes wohl 
bewuBt: Ja, sind es denn wirklich EiweiBktirper? Es ktinnte ja wieder nur die 
BENNHoLDsche Vehikelfunktion in Tatigkeit treten und das Arginin lose gebunden 
mitgefiihrt werden. Wir muBten aber gleich die Gegenfrage stellen: Warum 
tritt dann diese Vehikelfunktion nicht sofort nach Einverleibung des Arginins 
ein? Denn hier haben wir EiweiB mit normalem Arginingehalt. Es muB also 
im "ArgininserumeiweiB" mindestens das Arginin viel fester verankert sein, 
ich will jetzt nicht behaupten durch Saureamidbildung, aber so fest, daB man 
es ruhig als einen aktiven Bestandteil des EiweiBes ansprechen kann. Es kann 
durch Mittel wie Aussalzen, nicht von seiner Bindung geltist werden, wahrend 
dies doch meist bei den Vehikelsubstanzen der Fall ist. Weiterhin machten 
wir Zusatze von Arginin zu diesem Serum im Reagensglas und bestimmten es 
nach EnteiweiBung. Das ganze zugesetzte Arginin wurde im Filtrat gefunden, 
an das EiweiB war uberhaupt keines gebunden. 

Schwieriger ist die Frage zu beantworten, ob das Arginin auf das ganze 
Protein verteilt ist, oder nur teilweise, oder ob das ArginineiweiB einen selb­
standigen Ktirper darstellt, der in der Rauptsache oder vielleicht nur Arginin 
enthalt. Wir haben die Untersuchungen zum groBen Teil in Selbstversuchen 
durchgefuhrt. Um die angeschnittene :brage zu klaren, ist zur Isolierung dieses 
ArginineiweiBes eine groBe Serummenge notwendig. Gegenwartig sind wir im 
Erholungsstadium der "Versuchstiere" und gehen natiirlich bei nachster Ge­
legenheit an diese :b'rage heran. 

a) Fiir die Therapie, Ernahrung, Antiktirperbildung und Toxine. 
Nach allen Seiten ergeben sich hier fur die weitere Forschung wichtige uno' 

interessante Fragestellungen, die auch fiir die Praxis groBe Bedeutung erlangen 
werden. Wir ktinnen es deshalb nicht ganz unterlassen, wenigstens kurz auf 
diese Bedeutung fiir andere Forschungszweige wie Serologie, Immunologie und 
ahnliches hinzuweisen. Oberall begegnet man der Suche nach spezifischen Seren 
fiir die einzelnen Infektionskrankheiten, nach dem die "polyvalenten" Seren 
doch nicht den Erwartungen entsprachen. Man darf nur das Schrifttum der 
allerneuesten Zeit hinsichtlich der Pneumokokkenseren der verschiedenen Typen 
verfolgen. Bis heute hatten wir aber keine rechte Mtiglichkeit, die EiweifJ­
synthf8e nach irgendeiner Richtung zu steuern. Mir scheint der Weg jetzt offener 
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zu liegen und ieh glaube keinem iibertriebenen Optimismus zu erliegen, wenn 
ieh annehme, daB dieser Weg, allerdings naeh vielen Arbeiten, zu einer sehonen 
breiten StraBe erweitert werden kann. 

In unserer letzten Arbeit sehrieben wir: Wir halten es fiir wahrseheinlieh, 
daB in absehbarer Zeit es der Forsehung beim weiteren Verfolg in der angegebenen 
Weise gelingen wird, fiir die meisten Infektionskrankheiten spezifisehe EiweiB­
korper zur Bildung der Toxine bereit zu stellen. Ieh glaube, dieser Wahrsehein­
liehkeit sind wir einen groBen Sehritt naher gekommen. Wir konnen nieht nur 
Serum mit besonderen Haftgruppen gewinnen, sondem den Organismus dauernd 
selbst solehes herstellen lassen; denn unsere Vorstellung von der Wirkung des 
Serums bei toxisehen Sehaden geht aueh heute noeh dahin, daB das Serum diese 
Toxine bindet und sie in diesem Zustand abgebaut, also zerstort· oder an die 
Statten der Ausseheidung gebraeht werden. Zu dieser Bindung. braueht es aber 
Haftstellen, die nur in der besonderen Art der Zusammensetzung uxid den beson­
deren Eigensehaften begriindet sind und vorwiegend wieder die Gruppen dar­
stelleh, die wir dureh ihren ehemisehen Charakter als besonders befahigte Gruppen 
hierzu bezeiehnet haben, wie z. B. Amino-, Guanidin-, SH-, COOH- usw. Gruppen. 
Dureh Aminosaurenbelastung sind wir in der Lage, sole he Haftstellen zu ver­
mehren, wenn aueh vorerst nur voriibergehend, was aber zweifellos in einen langer 
dauernden Zustand umgewandelt werden kann, beispielsweise dureh wieder­
holte Injektionen. 

Zufuhr von Histidin solI sieh bei Magenuleus in manehen Fallen gut bewahrt 
haben. 1st das vielleieht das erste Beispiel einer erfolgreiehen praktisehen An­
wendung in dieser Riehtung? Es ware dann hier wie so manehmal die Praxis 
der Theorie vorausgeeilt, und die Theorie hatte die Aufgabe naeh Dberblieken 
der ganzen Verhaltnisse und Wirkungsweise in groBtem MaBe befruehtend auf 
die Praxis zu wirken. 

Natiirlieh geht die Mogliehkeit noeh nieht so weit, daB wir' beispielsweise 
einen EiweiBkorper herstellen konnen, dessen Guanidingruppen zwei MaB­
einheiten voneinander entfernt sind, urn nun gerade ein Toxin zu binden, dessen 
Carboxyle aueh zwei MaBeinheiten Abstand voneinander haben; denn wir 
kennen ja den genauen ehemisehen Aufbau weder von dem einen noeh von 
dem anderen. Die Wirkung wird die Entseheidung iiber die Riehtigkeit des 
jeweiligen MaBes und der jeweiligenMisehung der zugafiihrtenAminosauren geben. 

Jetzt haben wir aueh eine konkretere Vorstellung, warum ein Organismus 
oder sagen wir gleieh ein Serum eine8 untererniihrten Men8chen oder eines Men­
sehen, der nieht mit dem riehtigen vollstandigen EiweiB emahrt ist, so wenig 
wider8tand8/ahig gegen Infektionskrankheiten und Sehadliehkeiten aller Art ist. 
SCHITTENHELM hat sieh die Miihe genommen, gerade in allerneuester Zeit dieses 
wenig beaekerte Gebiet zu untersuehen und kommt zu den interessantesten 
Ergebnissen bei Unteremahrung und Dberemahrung. Er weist besonders naeh­
driieklieh auf die riehtige Zusammensetzung der EiweiBnahrung hin und 
SCHITTENHELM und FRANK stellen naeh langfristigen Tierversuehen die Forde­
rung auf, daB die EiweiBnahrung von den Verdauungsfermenten leieht auf­
spaltbar sein miisse und daB in dem Gemiseh der Verdauungsendprodukte 
samtliehe wiehtigen Bausteine in geeigneter Menge enthalten sein miissen. 

Wohl versueht der Korper immer sieh auf die Norm einzustellen, d. h. hier 
SerumeiweiBkorper zu bilden, die einer optimalen Zusammensetzung entspreehen. 
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Er wird vielleicht auch manclw durch Umbau selbst synthetisieren, doch scheint 
das immer nur einen Hilfsmotor darzustellen, der wenigstens nicht mit der 
Schnelligkeit arbeiten kann, als es der natiirliche Ersatz des Umbaues fordetn 
wiirde. Tritt an einer Aminosaure ein dauernder Mangel ein, besonders an einer 
solchen, deren Selbstherstellung im Korper sehr langsam geht, zu langsam, um 
stets auf V orrat fur eine normale EiweiBzusammensetzung zu sein - daher als 
"lebenswichtig" bezeichnet -, so werden wir nicht bloB weniger SerumeiweiB im 
Blut haben, wie aus den bekannten Untersuchungen SCHITTENHELMS uber Hunger­
odem wahrend des Krieges hervorgeht, sondern es wird dieses wenige auch viel­
leicht noch weniger Haftgruppen besitzen, und zwar unter Umstanden gerade 
solche vermindert, die fUr die Bindung dieser oder jener Toxine notwendig waren. 

Eines ist jedenfalls durch unsere Versuche sicher, daB die SerumeiweiBkorper 
auch Verschiedenheiten in der A minosiiurezusammensetzung aufweisen konnen, 
daB aber der Organismus stets bestrebt ist, eine normale optimale Synthese herbei­
zufUhren, vorausgesetzt, daB ungeschadigte Zellen der eiweiBumbildenden Organe 
vorhanden sind. 

Bei der Wichtigkeit des Kapitels Antikorper fur die Bedeutung der Serum­
eiweiBkorper mochte ich noch auf die Befunde von HAUROWITZ und Mitarbeiter 
hinweisen. Sie markierten Antigen mit Arsen und fuhrten es parenteral zu. 
Es wurde an den Globulinbildungsstatten abgelagert. Einige Stunden nach 
Injektion wurde etwa 1/4 in der Leber und ebensoviel im Knochenmark gefunden. 
Hier bleibt das Antigen mehr oder weniger lang liegen und "stort den ProzeB 
der normalen Globulinbildung, so daB an Stelle nor maier Globuline Globuline 
besonderer Art entstehen: Antikorper". HAUROWITZ schreibt weiter, daB so 
eine kIeine Menge Antigen AnlaB zur Bildung einer groBen Menge Antikorper 
geben kann; denn das Antigenmolekul kann am Organisator lange Zeit liegen 
bleiben, unter Umstanden auch mehrere Jahre lang und kann daher die Bildung 
vieler Generationen von Globulinen storen. Das ist eine gute und einfache 
ErkIarung und wurde z. B. verstandlich machen, warum einige Infektions­
krankheiten dauernde Immunitat hinterlassen, andere nur vorubergehende. 
Dies hinge dann zusammen mit der mehr oder weniger langen Ablagerung 
von Antigen in den Globulinbildungsstatten. 

Mir ist nur die lange Zeit der Ablagerung etwas unheimlich. Es muBte dann 
ein Antigen unter Umstanden das ganze Leben lang dort liegen bleiben. Ein 
Antigen ist doch ein Fremdkorper. Feste Fremdkorper werden moglichst bald 
hinausgeworfen oder, wenn das nicht gelingt, irgendwie von Eiweif3materia1 
umsponnen und eingelagert, ohne daB sie dann weiter mehr in Tatigkeit treten. 
Sollte die Zelle hier eine ahnliche Fahigkeit nicht auch besitzen? Warum ver­
fallen diese Antigene, die doch vorwiegend den Lipoiden, Kohlehydraten und 
dem EiweiB angehoren, nicht dem fermentativen Abbau? In meiner Arbeit 
uber den Mechanismus der Takatareaktion brachte ich den Vergleich mit einer 
geschadigten Maschine, die immer Produkte liefert von der ganz gleichen Scha­
digung. Wurde man sich nun einzelne eiweiBbildende oder umbildende Zellen 
sovorstellen, daB sie durch dasAntigen geschadigt wurden, und zwar irreparabel, 
so wurden durch diese Zellen das ganze Leben hindurch die Antikorper geliefert, 
die gerade diesel' Schadigung entsprechen und deren Haftgruppen besonders 
auf da:> Antigen cingespielt sind. Meines Erachtens wurde diese Vorstellung 
dem dauernden Wandel an aHem Lebenden vielmehr gerecht werden. 
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Auch die Agglutination von Bakterien oder von roten Blutkorperchen wird 
bewirkt durch Bindung des Antikorpers, also EiweiB, an die Oberflache der Zellen. 
Diese werden gewissermaBen durch die Antikorper eingemauert und verlieren 
dadurch ihre eigenen Eigenschaften wenigstens zum Teil und nehmen die der 
Antikorper mit den Haftstellen derselben an, ahnlich wie bei den Schutzkolloiden 
oder der Hydratation ausgefiihrt wurde. Diese neuen Haftstellen konnen ihre 
Fangarme an andere ausstrecken, diese binden und es kommt durch die Masse 
schlieBlich zur Ausfallung mit den bekannten Folgen in vivo (z. B. Thrombose) 
und den sichtbaren bei Agglutinationsversuchen in vitro. In diesem Zusammen­
hang mochte ich auch auf die Blutgruppen hinweisen, ohne daB im Rahmen dieser 
Arbeit aber mehr als diese Andeutung gemacht werden kann. Hierher ist auch 
noch die BlutkiYrperchensenkungsreaktion zu zahlen. Auf diese und die Agglu­
tination solI nochmal bei den Methoden kurz eingegangen werden. 

Die toxischen Produkte der Bakterien werden hauptsachlich an die Globuline 
gebunden, wie KYLIN durch Kataphoreseversuche fur das Tetanus- und Di­
phtherietoxin nachweisen konnte. Man versteht, daB gerade bei Infektionskrank­
heiten, die oft mit einer machtigen Invasion von Toxinen einhergehen, eine auto­
matische Regulierung des Organismus einsetzt, diese Gifte zu binden dadurch, 
daB die Globuline oft sehr rasch vermehrt werden. Die Toxine, die in vieler 
Hinsicht mit den Antigenen zu vergleichen sind, werden dadurch ungiftig, daB 
sie nicht mehr als freie Gifte wirken konnen, da sie mit dem EiweiBmolekul 
nunmehr einen festen, groBen Komplex darstellen, der nicht mehr ohne weiteres 
durch die Capillarwande dringen kann. Vielleicht sind durch die Haftung ge­
rade die Gruppen blockiert, auf denen die Hauptgiftwirkung beruht. 

b) Fur die Beeinflussung der Wirkung bei den Wirkstoffen 
und Heilmitteln. 

Das Kapitel der Haftfestigkeit einzelner Korper an die Serumproteine kann 
nicht abgeschlossen werden, ohne auf einen damit zusammenhangenden Punkt 
aufmerksam zu machen, namlich die Beeinflussung der Reaktionsfiihigkeit de8 
betreffenden KiYrpers, sei es in abschwachender oder verstarkender Beziehung. 
Zum Verstandnis fiihre ich Beispiele aus der Chemie an. Benzol ist ein chemisch 
sehr trager, wenig reaktionsfahiger Korper. Fuhrt man nun OH, NH2-Gruppen 
usw. ein, so wird er aufgelockert und nicht nur angreifbar an diesen Gruppen, 
sondern auch im Kern. Es wird gewissermaBen eine Auflockerung in dieser festen 
Mauer erzielt, so daB weitere Angriffe darauf sogar bis zu einer Sprengung dieses 
ursprunglich so festen Kernes fiihren konnen. Solche Beispiele und wahrschein­
lich noch bessere lie Ben sich in groBter Anzahl bringen und die organische Chemie 
hat sie sich in fast allen Synthesen zunutze gemacht, ja man kann sagen, dieses 
Vorgehen ist ein Hauptteil der organischen Chemie uberhaupt. 

Betrachten wir weiterhin die Vorgiinge des Auf- und Abbaues im Organismus, 
soweit wir darin schon Einblick haben und die Erkenntnisse gesichert sind.! 
Der Zucker wird vor Sprengung in zwei Teile phosphoryliert. Diese feste Bin­
dung mit Phosphorsaure ist nichts anderes als eine Auflockerung der festen 
C-C-Bindung, eine Vorarbeit fiir das Ferment, so daB dies einmal Haftstellen 
vorfindet, weiterhin die Arbeit schon halb getan ist. Es braucht nur mehr die 
Bestandteile des Wassers H und OR anzulagern und die zuerst so stabile Sechs­
C-Atomkette reiBt. Mir drangt hier sich immer wieder lier Verg]pieh auf mit einem 

Ergehllls.e (1. illll. ~["d. 57. 19 
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Stab, del' gebrochen werden soIl. An beiden Enden kann man zunachst Griffe 
anbringen, um ihn bessel' packen zu konnen. Sie stellen ein Gewicht dar, wodurch 
schon eine gewisse Spannung in del' Mitte des Stabes verursacht wird. Das 
Ferment hangt sich an die Griffe, HOH lagert sich zu den beiden Seiten del' fol­
genden Ri13stelle und es kommt schlie13lich zum Bruch. Bei diesen stan dig ab­
laufenden Vorgangen in del' Natur finden wir gar nichts Besonderes hinter einer 
C-C-Losung, die doch im Reagensglasversuch so schwer stattfindet, genau so 
wie fUr den Chemiker eine C-N-Losung im Reagensglas nichts Aufregendes 
darstellt. Wie ware es, wenn man sich auch an den Gedanken einer etwas leich­
teren Trennung von C-C-Bindungen innerhalb des Eiwei13molekiils gewohnen 
wurde? Und ware es nur als Arbeitshypothese? 

Bei den SerumeiweifJkorpern verhalt es sich iihnlich. Es braucht sich ja gar 
nicht um eine so feste Bindung wie bei den obigen Beispielen zu handeln. Sie 
nehmen andere Korper an irgendeiner Haftstelle an sich, abel' nicht nur um sie 
dann an einen Abladeort aus del' Blutbahn zu weden, sondern um sie fUr weitere 
Angriffe zu praparieren und so eine Fermentvorarbeit zu leisten. Denn viele 
Substanzen, die durch das Serumeiwei13 befordert werden, fallen ja gar nicht 
del' Ausscheidung anheim, sondern werden durch Spaltung schon in der Blut­
bahn unschiidlich gemacht, die nutzlichen Spaltprodukte verwertet und die un­
brauchbaren ausgeschieden. Toxische Stoffe konnen, wie wir sahen, gerade 
an den Stellen gefunden werden, die die tiefere Ursache ihrer Schadlichkeit sind. 
Freilich ist auch del' Gedanke nicht von 'del' Hand zu weisen, da13 durch die Auf­
lockerung auch einmal eine Verstiirkung der Giftwirkung hervorgerufen werden 
kann, ja sogar dadurch erst Giftwirkung entsteht. Was sich so bei Giftstoffen 
unheilvoll auswirken kann, kann wieder bei Heilmitteln segensreich sein. Es 
kann die Wirkung erhoht odeI' abgeschwacht werden. Es ist vielleicht doch eine 
gewisse Anderung in den Serumproteinen del' Grund mit, warum bei dem einen 
Kranken ein Arzneimittel gar nicht angreift, wahrend beim anderen schon eine 
geringe Dosis die beste Wirkung erkennen la13t. 

Sichel' ist auch die Verstarkung oder Abschwachung des Einflusses von 
Vitaminen und Hormonen zu einem Teil an die Bindung und dam it aktivere 
Reaktionsfahigkeit geknupft. SCHITTENHELM weist z. B. darauf hin, da13 bei 
eiwei13reicher Ernahrung das Thyroxin wirksamer ist. Das konnte man ohne 
weiteres damit erklaren, da13 mehr geeignetes, bindungsreicheres Serumeiwei13, 
also eine gro13ere Variationsbreite del' Haftstellen vorhanden ware zu einer 
gro13eren Auflockerung des Molekiils und damit eben zu einer gro13eren Wirk­
samkeit. Sichel' spielt auch die Losungsfiihigkeit des Serumeiwei13es herein, 
da mit der gro13eren feindispersen Verteilung auch die Reaktionsfahigkeit wachst. 
Z, B. verhindert das Serum das Ausfallen von Korpern, die an und fur sich 
sehr schwer loslich sind, wie Harnsaure, Cholesterin, Bilirubin usw. 

8. Ort der Bildung und Schicksal del' Serumproteine. 
Aus all den zahlreichen Funktionen der SerumeiweifJkorper, die wir bisher 

kennen gelernt haben, ist klar ersichtlich, dafJ sie zur Bindung jedes beliebigen 
anderen Karpers befiihigt sind. Manchmal ist eine lockere Bindung, manchmal 
eine feste notwendig, die nicht mehr so leicht gelOst werden kann. Letzteres 
mussen wir oft verlangen, z. B. fUr die Toxine. Es muB also eine Anpassung 
erfolgen, d. h. der Organismus mufJ fiber Mittel verfiigen, rasch die geeigneten 
SenlllleiweifJkih'Jie1' zu bilden, wie wir hei Vermehrung del' GIobuline bei Infektions-
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krankheiten ja schon gesehen haben. Es muB also einen Ort oder mehrere im 
Organismus geben, wo ein solcher auf Ab- oder Umbau bewerkstelligt werden kann. 

Wenn wir aber nach diesem Ort suchen, so drangt sich zunachst die Frage 
auf: W 0 werden denn die, Serumeiweipkiirper iiberhaupt selbst gebildet? Der Ort 
der Umbildung kann da nicht weit davon liegen, oder, was ja' wahrscheinlicher 
ist, fallt mit diesem zusammen. Von den Fetten wissen wir, daB sie im Darm 
gespalten und groBenteils in der Darmwand wieder synthetisiert werden. Altere 
Forscher, wie MATHEWS, nahmen dies auch von den Proteinen an. Heute wird 
diese Anschauung allgemein abgelehnt aus Erkenntnissen, die hauptsachlich 
tiber die Bildung des Fibrinogens gewonnen wurden. So rundweg mochte ich 
ja dieser Meinung nicht beipflichten, sondern zum mindesten diesen Gedanken­
gang offenlassen, solange nicht die Unmoglichkeit ganz einwandfrei bewiesen 
ist. Wenn ich das Schrifttum tiber den heutigen Stand der Theorien tiber den 
Ort der Produktion der SerumeiweiBkorper tiberblicke, so bestehen in groBen 
Ztigen zwei Richtungen, die sich zum Teil stark bekampfen. Die einen davon, 
darunter besonders amerikanische Forscher, wie WHIPPLE, MANN und MAGATH, 
versuchen zu beweisen, daB allein der Leber diese Funktion zukommt. Die 
andere gruppiert sich um MORAWITZ, der einzig und allein dem Knochenmark 
produzierende und regulierende Funktioncn ftir die BluteiweiBkorper zuschreibt. 

Als AuBenseiter sind HERZFELD und KLINGER zu nennen, daB der Ursprung 
der EiweiBkorper in zer/allenden Kiirperzellen (Leukocyten, Thrombocyten und 
Bindegwebe) gesehen werden muB. Nach SCHENCK sind Albumine und Globuline 
nicht Sekretionsprodukte einzelner Organe, sondern Produkte des Zellsto//wechsels, 
die jedoch vor anderen den Vorzug haben, daB sie nach Anderung der Be­
dtirfnisse reversibel verwendbar sind. Auch der Milz wird eine gewisse Funktion 
im EiweiBstoffwechsel zugeschrieben. lch selbst mochte hier mit vielen anderen 
mehr eine vermittelnde Stellung einnehmen und einem System, das den ver­
schiedenen genannten Organen gemeinsam ist, die groBte Bedeutung zuschreiben, 
namlich dem reticuloendothelialem System (HEINLEIN, SIEGMUND, LECZLER und 
PAULICZKY). 

Die Bildungsstatten dtirften aller Wahrscheinlichkeit nach auch die Orte 
der Umbildung sein. An einen direkten "Obergang von Albuminen zu Globulinen 
z. B. ohne Zuhilfenahme eines Organs (MOLL) glaube ich nicht, dagegen an eine 
solche unter Mitwirkung der umbildenden Organe. Diese Umbildung geht sehr 
rasch und bedeutet wahrscheinlich auch gar keine groBe Arbeit, wenn man an­
nimmt, daB keine Veranderung bis in, die Tiefe des Molektils notwendig ist. 
Es ist ein standiger Auf-, Um- und Abbau in den Serumproteinen, ein Ausdruck 
des Lebens derselben. 

Diese standige Verwandlung alles Lebenden bringt sofort eine andere Frage, 
namlich nach der Lebensdauer der Serumeiweipkiirper. Nach HEILMEYER betragt 
diese bei einem einzelnen Erythrocyten etwa 4 Wochen. Auf Grund von Ag­
glutinationsversuchen kommt KEILHACK zu der Annahme, daB man mit einer 
Lebensdauer der SerumeiweiBkorper von etwa 3 Wochen rechnen muB. Diese 
beiden Zahlen liegen auffallend nah beieinander und haben eine groBe Wahr­
scheinlichkeit ftir sich, da ja die EiweiBkorper und die Formelemente des Blutes 
vielfach eine Einheit in physikalisch-chemischer Beziehung und ein funktionelles 
Ganzes bilden. 

Was wird dann nach dieser Zeit aus den Serumproteinen? Sie waren also gleich­
sam nach Erfiillung ihrer Funktionen ein abgenutzter Schlackenstrom vergleichbar 

19* 
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mit einem Beil, das nach vielem Gebrauch seine Scharfe verloren hat. Wenn 
man bei diesem Vergleich bleibt, so ist ohne viel Phantasie begreiflich, daB 
man dieses Beil wieder scharfen kann. Auf die EiweiBkorper iibertragen hieBe 
dies, daB ihnen die normalen Funktionen an den Bildungs- und Umbildungs­
statten wieder verliehen werden kann. Wenn man aber noch teleologischer denkt, 
so konnte man annehmen, daB sie so, wie sie als "abgeniitzte" Proteine vor­
liegen, irgendwo anders z. B. in den ZeUen gerade die brauchbare Form haben 
und hier weitere Dienste versehen konnen. Damit miissen wir uns aber von selbst 
mit der Frage befassen, ob EiweifJk6rper als Ganzes iiberhaupt in die Zellen 
eindringen konnen. 

ZeUeiweiB und SerumeiweiB stehen dauernd in enger Beriihrung miteinander. 
Man soUte gla.uben, daB sich der Austausch zwischen Protoplasma und Blut 
auch auf ganze EiweiBkorper erstreckt. Nach EpPINGER tritt eine, wenn auch nur 
sehr eiweiBarme, Fliissigkeit aus dem Blut in die Gewebe. Auch NONNENBRUCH 
glaubt an einen EiweiBeinstrom und Ausstrom. BENNHoLD scheint kein Freund 
vom SerumeiweiB als Nahrungsmittel fUr die Zellen zu sein, wenn auch sicher 
damit seiner auBerordentlich wichtigen Entdeckung von der Transportfunktion 
der EiweiBkorper nicht Abbruch getan ware. Uns scheint aus ZweckmaBigkeits­
griinden die Wahrscheinlichkeit doch sehr groB. 

Man konnte weiter das Beil auch umschmelzen und wieder ein neues formen, 
oder etwas anderes daraus machen oder sein Material beniitzen zur HersteUung 
eines anderen Beiles zusammen mit Material, das irgendwo anders herstammt. 
Das SerumeiweiB konnte also wieder in kleinere Bruchstucke zerlegt und diese 
wieder zu einem neuen EiweifJmolekul aufgebaut werden, sei es mit seinem Ma­
terial allein oder zusammen mit neuzugefiihrtem. Ein Teil kann bis zu den Amino­
sauren abgebaut werden und dann dem Schicksal dieser verfallen, d. h. verbrannt 
oder zur Synthese beniitzt werden. Sicher ist, daB normalerweise fast kein 
SerumeiweiB ausgeschieden wird. 

Dagegen kann man an eine direkte Verwendung ohne vorherige Aufspaltung 
zu den Aminosauren fur alle moglichen prosthetischen Gruppen bei Hormonen, 
Fermenten und Vitaminen denken, fUr die Bildung des Globulins im Hamo­
globin und anderen Chromoproteiden, fiir die Nucleoproteide, Glucoproteide 
und besonders fiir die Schleimstoffe, die vielfach den Korper verlassen. Auch 
die Moglichkeit einer Bildung festerer EiweifJstolfe, wie es die Organe darstellen, 
durch kolloidale Zustandsanderung ist gegeben. 

Alle diese hier skizzierten Vorgange erfordern ein regulierendes Moment. 
Bei dem fein differenzierten Organismus des Korpers ist es gar nicht wahrschein­
lich, daB der Impuls und die AusfUhrung immer nur von der Zelle des umbauenden 
Organs ausgeht. Dieses diirfte nur das Erfolgsorgan darstellen. Die SerumeiweiB­
bildung und Umbildung - nach KEILHACKS ungefahren Berechnungen solI der 
Mensch taglich etwa 6-10 g BluteiweiB umsetzen - stellt allein und erst mit 
clem EiweiBstoffwechsel zusammen, mit dem diese sicher eng gekuppelt sind, 
ein so groBes Geschehen im Korper dar, daB man ahnlich wie beim Kohlehydrat­
lind Fettstoffwechsel an eine iibergeordnete zentrale und hormonale Steuerung 
glauben muB. Es wurde nicht viel dariiber geschrieben. Nach BENNHOLD sprechen 
manche Beobachtungen dafiir, daB das vegetative Nervensystem eine erhebliche 
Rolle dabei spielt. Wie schon erwahnt, suchen fUr manche Falle BARATH und 
auch PODHRADSZKY die Regulierung in einem iibergeordneten Zentrum und ihre 
Vcrmittlung durch Hormone. Hier muB unbedingt eine neuere Arbeit von LIANfl 
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TSE YENG und SIN-WAI Wu erwahnt werden. Beim hungernden Hund fanden 
sie, daB im Serum desselben eine Substanz ist, die die EiweiJ3schollen, also das 
gespeicherte LebereiweiJ3, einer Ratte, zum Verschwil1den bringt. Es wiirde also 
regulierend in den EiweiBstoffwechsel eingreifen. Auf Grund vieler Versuche 
nehmen die beiden chinesischen Forscher an, daB das produzierende Organ der 
Hypophysenvorderlappen sei. Das Hormon nennen sie EiweifJstolfwechsel­
harmon in Anlehnung an die von ANSELMINO und HOFFMANN gefundenen Fett­
und Kohlehydratstoffwechselhormone. 

9. Bestimmungsmethoden. 

Die Erscheinungs/armen der Serumrnoteine sind iiberaus mannig/altige. Es 
konnen die absoluten Gesamtwerte und die relativen Zahlen zwischen Albu­
minen und Globulinen schwanken. Erkennbar ist dies an der verschieden leichten 
tl'berfiihrbarkeit von dem Sol- in den Gelzustand. Diese quantitativim Ver­
schiebungen gehen oft einher mit qualitativen Unterschieden im Bau des Serum­
ciweiJ3es und find en ihren Ausdruck in der wechselnden Bausteinmenge. Oft 
sind vielleicht bloB einige, mit groberen Mitteln kaum meBbare Veranderungen 
der Haftstellen vorhanden, ein Wandern einiger derselben mehr in das Innere 
des groBen Molekiils, kurz das Bild der SerumeiweiBkorper kann dauernd 
wechseln. Diesen Wechsel nachzuweisen und in Zahlen festzuhalten, ist das erste 
Ziel in der methodischen Untersuchung dieser Korperklasse. Gerade die Methoden 
brachten oft wieder neue Erkenntnisse iiber den Feinbau und die Physiologie 
derselben und dieser Fortschritt gab seinerseits wieder AnstoB zur Verfeinerung 
der Methode. Darum sollen aueh die wichtigsten davon Erwahnung finden. 

Die alteste und am besten bekannte ist die quantitative Bestimmung der Al­
bumine und Globuline durch Fallung mit einer bestimmten Konzentration von 
Natriumsulfat. Diese Methode fiihrte ja schlieBlich auch zur Namensbenennung, 
indem der leicht ausfallbare Teil Globuline, der in Losung bleibende Albumine 
genannt wurde. Sie beruht auf der verschieden starken Fahigkeit den Sol­
in den Gelzustand iiberzufiihren, was je nach der Ladung und Hydratation 
des einzelnen Anteiles verschieden ist. Albumine haben groBere Ladung und 
groBere Wasserhiille und fallen deshalb weniger rasch als Globuline. So grob 
dieses Verfahren ist, so hat die Medizin daraus doeh wertvolle Schliisse ziehen 
konnen, so daB die Methode aueh heute noch allgemein in die klinisch-chemische 
Untersuchung eingereiht ist. Eine Zusammenstellung iiber die verschiedenen 
Arten der Ausfiihrung findet man bei HATZ. 

Mehr fiir wissenschaftliche Untersuchungen wurde dann als zweites Verfahren 
die Hydrolyse mit nach/olgender quantitativer Aminosiiurenbestimmung dureh­
gefiihrt. Bei normalen Seren, d. h. bei Seren von gesunden Menschen konnte 
man meistens zwischen den einzelnen kaum Unterschiede feststellen, die nicht 
mit den Schwankungen des Bestimmungsverfahrens hatten erklart werden 
konnen. Sicher sind auch hier, wenn auch geringe Verschiedenheiten in der 
Quantitat der einzelnen Bausteine vorhanden, die mit unserer heutigen Methodik 
nicht zu erfassen sind. Aus der Tatsache, daB jeder Mensch sein arteigenes Eiweil3 
und natiirlich auch SerumeiweiB aufbaut, geht dies jedenfalls am besten hervor. 
In pathologischen Seren konnte SCHORNER, wie schon erwahnt, bei versehiedenen 
Krankheiten eine Vermehrung einzelner Aminosauren finden und besonders 
un unserer Klinik erbrachten wir den Beweis, daB bei stark takatapositiven 
Seren Erhohung oder Erniedrigung einzelner Bausteine der Serumproteine eintritt, 
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die nicht der Methode in die Schuhe geschoben werden konnen. Es werden 
wahrscheinlich aIle Variationen zwischen normal und starker Verschiebung 
eventuell sogar Fehlen eiI}.es Bausteines durchlaufen werden konnen je nach 
der Krankheit, EiweiBzufuhr und anderen Bedingungen. Fiir klinische Zwecke 
diirfte in absehbarer Zeit jedoch eine Gesamtbausteinanalyse kaum Bedeutung 
erlangen, dagegen vielleicht eine teilweise oder Bestimmung einer einzelnen 
Aminosaure. 

Anders ist es mit dem FarbstoffbindunysvermOyen der Serumproteine. Diese 
Domane BENNHOLDS ist in jeder Beziehung des Ausbaus fahig und wiirdig. Sie 
ist in einem Fall schon langst Allgemeingut der klinischen Untersuchung ge­
worden, ohne daB man sich aber bewuBt wurde, daB dabei Veranderungen der 
SerumeiweiBkorper im Vordergrund stehen. Es handelt sich urn die direkte 
Bilirubinbestimmung nach HIJMANS VAN DEN BERG. Dieser natiirliche Farbstoff 
haftet je nach der Beschaffenheit des EiweiBmolekiils, von dem er transportiert 
wird, mehr oder weniger fest, was eine leichtere oder schwierigere Ablosung 
davon bedingt. Bei normalem Serum ist die Haftfestigkeit groB, bei veranderten 
Serumproteinen, wie es im Gefolge von Leberschadigungen vorkommt, gering. 
Wir kamen in unseren Versuchen deshalb zu der SchluBfolgerung: Direkt posi­
tives Bilirubin ist ein feiner Indicator einer Leberschadigung in Richtung Storung 
des EiweiBumbaues. Gerade der "embatische Effekt" BENNHOLDS, d. i. die :Fahig­
keit der SerumeiweiBkorper grobdispersen Farbstoffen das Eindringen in die 
Gelatine zu ersehlieBen, erseheint mir geeignet, fiir die Klinik dienstbar gemacht 
zu werden. 

DaB Flockungsreaktionen trotz der Menge des EiweiBes im Serum erst so 
spat zur Einfiihrung gelangten, muB einen wundernehmen. Wenn es aueh 
an Versuehen dariiber nieht gefehlt hat (DARANYI, MUNDEL, SACHS-KLoPSTOCK, 
MATEPHY, WELTMANN), so verbreitete sieh doeh erst vor wenigen Jahren die 
Takatareaktion, die von JEZLER auf das Serum iibertragen wurde, allgemein 
in der klinischen Untersuchung. Sie beruht darauf, daB zu arythmetisehen 
Serumverdiinnungen Sublimat bei alkalischem PH zugesetzt wird, so daB wie 
bei fast allen Liquorkolloidreaktionen zwei Kolloide aufeinander einwirken: 
Kolloidales HgO und die Kolloide der SerumeiweiBkorper. Das Quecksilber­
kolloid ist immer dasselbe, so daB ein positiver Ausfall der Reaktion, also Flok­
kung, eine Veranderung des vorhandenen EiweiBkolloids anzeigen muB. Durch 
systematische Untersuchungen in unserer Klinik konnten wir den Mechanismus 
weitgehend aufklaren, indem wir nicht bloB fanden, daB der Grund einer positiven 
Reaktion auf einer Verschiebung der EiweiBkorper nach der grober dispersen 
schon von vorneherein ausfloekungsbereiten Seite hin (Globulin) beruht, sondern 
auch, daB diese Versehiebung auch mit einer quantitativen Veranderung in den 
Bausteinen einhergeht. Der positive Ausfall gerade bei besonderen Krankheiten 
laBt den SchluB zu, daB es sich um Krankheiten der eiweiBbildenden und um­
bildenden Organe handelt (vorwiegend Leber und Knochenmark), ja, daB man 
sogar weiter eine Schadigung einzelner Zellpartien (Parenchym) folgern kann. 

VerhaltnismaBig gut hat sich auch das WELTMANNsche Koagulationsband in 
der Klinik eingefiihrt und wahrscheinlich hat nur die Konkurrenz der alteren 
Takatareaktion seine weitere Verbreitung verhindert, vielleicht auch die etwas 
umstandlichere Methodik. Es ist ebenfalls eine Flockungsreaktion und zwar eine 
Hitzekoagulation unter Zusatz eines anorganischen Elektrolyten, durch den eine 
Umladung oder Entladung des EiweiBes bewirkt wird. Die Serumverdiinnung 
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ist hier 1: 50, also die Verdlinnung, die wir schon als besonders auffloekungs­
bereit kennengelernt haben, was vermutlieh dureh Zusammentritt kleinerer 
Teilehen zu gro13eren Aggregaten eintritt. Diese Konzentration des Serums ist 
im Gegensatz zur Takatareaktion in jedem Rohrehen beibehalten, dagegen vari­
iert die Caleiumehloridzugabe in arythmetiseher Reihe, so da13 gewisserma13en 
die Elektrolytmenge bestimmt wird, die gerade noeh zur Ausfloekung ausreieht. 
Wir begannen hier ebenfalls zunaehst mit dem Studium liber das Wesen der 
Reaktion (DIRR und LOGEL), weil wir der Meinung sind, da13 eine riehtige An­
wendung und einwandfreie Sehlu13folgerung am besten bei Kenntnis der Grund­
lage eines Reaktionsverlaufes gewahrleistet ist. Es ist wie bei ehemisehen und 
aueh sonstigen Arbeiten: Bevor die Arbeit begonnen wird, mu13 die Apparatur 
und das Handwerkszeug in Sehu13 sein. 1m allgemeinen deeken sieh die Ergeb­
nisse aus dem WELTMANNsehen Koagulationsband mit denen der T.R. Ein 
wesentlieher Untersehied und damit aueh Fortsehritt ist aber, da13 aueh eine Ver­
schiebung in Riehtung Floekungsverhinderung erfa13t werden kann, was fur 
manehe Erkrankungen eharakteristiseh ist. 

Wahrend man diese Reaktionen aIle dureh Zugabe wohl definierter ehemiseher, 
meist anorganiseher Substanzen hervorrufen kann und sie also verhaltnismaJ3ig 
ein noeh grobes Verfahren darstellen, werden dureh die sog. "serologischen" 
wieder andere, feinere Strukturuntersehiede der Serumeiwei13korper beleuehtet. 
Da ieh die Einteilung der Reaktionen auf Grund des Wesens, auf dem sie naeh 
dem Stand der heutigen Forsehung beruhen, vorgenommen habe, moehte ieh 
aueh die BlutkiYrperchensenkungsreaktion in diese Reihe einordnen. V. ZARDY 
und v. FARKAS fanden, da13 sieh die Senkungsgesehwindigkeit ungefahr pro­
portional dem Fibrinogen- und Globulingehalt und umgekehrt proportional dem 
Albumingehalt des Plasmas andert. Eine hohe Senkung kann bedingt sein 
1. dureh Fibrinogenvermehrung allein, 2. dureh starke Globulinvermehrung allein, 
3. durch Vermehrung dieser beiden zusammen. :Fibrinogenvermehrung iiber­
wiegt meist bei akuten Krankheitszustanden, bei ehronisehen tritt die Globulin­
zunahme und Anamie stark hervor, wobei sogar eine Fibrinogenvermehrung 
fehlen kann (REICHEL). Albuminvermehrung wirkt der Senkungsgesehwindig­
keit entgegen. Zweifellos besteht also oft eine Abhangigkeit yom Zustande der 
Serumproteine. Wie kann man sieh das erklaren? Einen versehwindend geringen 
Grund zu der B.S.R. sehen wir in der Anderung der Viseositat, hervorgerufen 
dureh die Anderung der Eiwei13korperkonzentration. Der Hauptgrund liegt 
aber in einer Veranderung der Blutzellen. 

Normal sind sie gut suspendiert und gehorchen der Sehwerkraft, hydro­
dynamischen Gesetzen makroskopischer Korper usw. Die Sedimentations­
geschwindigkeit hangt besonders yom "Verteilungsvolumen" ab, das ist das 
Volumen, in dem die Gewichtseinheit des zerteilten Stoffes verteilt ist. Damit 
verwandt ist das Sedimentvolumen. Insbesondere zwei Variable sind fUr die 
Gro13e des Sedimentvolumens ma13gebend: 1. die elektrische Ladung, 2. die 
Dicke der Lyosphare, also dieselben Faktoren, die auch das Haften der Teilchen 
aneinander beeinflussen bzw. dieselben Faktoren, die wir bei Kolloiden kennell. 
Das Kolloidmoleklil ist umgeben von einer gewissen Wasserhiille und hat cine 
bestimmte elektrische Ladung. Je kleiner die Wasserhulle, und je kleiner die 
L11dung, desto gro13er die Tendenz zur Ausflockung. Die Grof3e der Wasserhiille 
hiingt wieder ihrerseits weitgehend von der Ladung abo Davan machen wir ja 
Gebrauch bei der Uberfiihrung yom 801- in den Gelzustand. Ahnlich konnten 
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wir uns die Blutzellen in der Blutfliissigkeit vorstellen. Sie haben aIle gleich­
sinnig negative Ladung, mit der sie sich dauernd abstoBen, und eine groBe Wasser­
hiille und bilden so stabile Suspensionen. Nunmehr treten je nach den Krank­
heiten Antikorper in verschiedener Menge mit mehr oder weniger stark positiver 
Ladung auf, die sich um einzelne Blutzellen herumlagern, deren Ladung auf­
heben und ihnen teilweise sogar ihre eigene Ladung aufdriicken. Wir haben 
jetzt teils positiv, teils negativ geladene Zellen. Sie stoBen einander nicht mehr 
ab, sondern ziehen sich an, verkleben und sinken rascher zu Boden. In dieser 
Richtung liegt meines Erachtens die beste Erklarung fUr die B.S.R., wenn 
sie auch das Wesen noch nicht bis in die letzten Einzelheiten aufdeckt. 

Damit sind wir an einem Punkt, der sicher als erster fUr die Erklarung jeder 
anderen serologischen Reaktion beriicksichtigt werden muB, namlich die Auf­
hebung der schiitzenden elektrischen Sphiire und als Folge davon der Angreifbarkeit 
der Zellen in irgendeiner Richtung, sei es nun Auflosung der Zellmembran (Ha­
molyse) oder Antigen-Antikorperreaktion und nachfolgende Flockung. Auf 
dieses spezifische Gebiet will ich nicht weiter eingehen. Das Verstandnis dcr 
Immunitatsreaktion ist durch Einfiihrung chemischer Untersuchungsmethodcn 
in die Serologie stark gefordert worden. Fiir die Chemie der EiweiBstoffe des 
Serums haben serologische Untersuchungen besondere Bedeutung und werden 
stets als Methoden fiir die Aufklarung feinerer chemischer Strukturunterschiede 
im jeweiligen SerumeiweiB dienen. 

10. Schlu6. 
Der Hinweis auf die Methoden des Nachweises von SerumeiweiBveranderungen 

stellt schon eine teilweise Zusammenfassung unserer Ausfiihrungen dar. Wir 
gingen von theoretischen tJberlegungen iiber den Bau der Serumproteine aus, 
sahen im Molekiil Atomgruppen, die zu chemischen Bindungen aller Art be­
fahigt sind, lernten im kolloidalen Charakter besondere physikalisch-chemische 
Eigenschaften kennen und suchten aus dem besonderen Ort des Daseins der 
EiweiBkorper, namlich dem Blut des lebenden Organismus, wieder besonderc 
Aufgaben abzuleiten. 

Die SerumeiweifJkiYrper sind die ordnende Polizei im Organismus. Ihre An­
passungsfahigkeit an die Notwendigkeiten der Aufrechterhaltung des physi­
kalischen Gleichgewichtes (kolloidosmotischer Druck, Wasserbindungsvermogen 
usw.) tritt vielleicht ein wenig zuriick hinter der mehr chemischen Tatigkeit 
als Transporteur vieler Stoffe, als Muttersubstanz fiir die Antikorper, als Zer­
storer von Toxinen und als Wegbereiter fiir viele Reaktionen, teils zur Beschleu­
nigung, teils zur Verlangsamung derselben. Das Wort SCHITTENHELMs, das er 
beim Vergleich der verschiedenen Nahrungsstoffe ausgesprochen hat, wird auch 
hier noch fiir lange Zeit Geltung haben: ,,1m Vordergrund des Interesse8 steht 
entschieden das EiweifJ und seine Bausteine." 

Absichtlich habe ich das Schrifttum nicht zriviel zu Hilfe genommen, sondern 
aus eigenen Vcrsuchen und eigenen VorsteIlungen mir ein Gebaude iiber die 
Scrumproteine zurecht gezimmert, da ich mich von Beeinflussung moglichst 
frei halten wollte. Es ware auch gar nicht m6glich gewesen, aIle einschlagigen 
Schriften heram:uziehen bei der jetzt schon bestehenden auBerordentlichen Fiille. 
Das ist ein hoffJlungsvolles und erfrculiches Zeichen dafiir, daB vielleicht doch 
schon der Zeitpunkt nahe ist, von dem EMIL FISCHER eingangs spricht, wo ein 
Zusauuuenwirkeu von Biologic und Chemic erfolgreich ist. 
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Einleitung. 
Durch die Haufigkeit der Kreislauferkrankungen und den auBerordentlich 

hohen Prozentsatz der Herz- und Kreislauftodesfalle an der Gesamtsterblich­
keitsziffer ist das Interesse bedingt, das heute in stets wachsendem MaBe den 
KreislaufstOrungen sowohl vom klinischen als auch vom volksgesundheitlichen 
Standpunkte aus entgegengebracht wird. Wenn bei Beriicksichtigung der allen 
statistischen Erfassungen stets anhaftenden F~hlerquellen nach KOLLER noch 
etwa 1/4 aller Todesfalle auf KreislaufstOrungen zuriickgefiihrt werden miissen, 
unter denen wiederum die KranzgefaBerkrankungen und die dadurch bedingten 
Myocardveranderungen einen betrachtlichen Anteil haben, so erhellt daraus ohne 
weiteres die Aufgabe, die der Klinik erwachst hinsichtlich der Erkennung, Be­
handlung und Prophylaxe der KreislaufstOrungen im allgemeinen und solcher 
der Blutversorgung des Herzens im besonderen. 

Die Organe, die die Konstanz der Leistung dieses zentralen Motors gewahr­
leisten, sind die Kranzarterien. StOrungen in der Entwicklungsanlage, im ana­
tomischen Bau und in der Funktion dieser Kranzarterien miissen zu schwersten 
Veranderungen innerhalb der Kammermuskulatur fiihren. 

So wird daher der Darstellung der Faktoren, die zur Entstehung eines Herz­
infarktes als der bedrohlichsten Erkrankung des Herzens fiihren konnen, eine 
Besprechung der Entwicklung, Anatomie, Physiologie und Pathologie des Kranz­
gefaBsystems vorangestellt. 

Da das Herz der am meisten beanspruchte Muskel ist, so muB seine Sauer­
stoffschuld unter allen Umstanden fiir die Gewahrleistung der Herzarbeit ge­
deckt. sein. Diese Deckung ist in erster Linie abhangig von einem intakten 
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Kranzadersystem im Sinne des Leistungsprinzips, daneben aber auch von Fak­
toren, die trotz intakten Coronarkreislaufs die ArteriaIisierung des Blutes und 
damit die Ernahrung des Herzens beeintrachtigen; sie steht im Vordergrund 
alles Kreislaufgeschehens, da ihre Beeintrachtigung zu Coronarinsuffizienz und 
Herzmuskelnekrose fiihren muJ3 und auf diese Weise den Wert alIer iibrigen 
Kreislaufregulationsmechanismen ausschaltet. 

Die endo- und exogenen Faktoren, die zur Bildung einer Herzmuskelnekrose, 
dem Herzinfarkt, fiihren, aufzuzeigen, ist Aufgabe dieser DarstelIung. 

I. Anatomie und Pathologie des Coronarsystems. 
Erkrankungen des Herzmuskels, die klinisch das Bild des Herzinfarkts aus­

IOsen, konnen sowohl durch Entwicklungsstorungen des Herz-GefaJ3systems, als 
auch durch indurative Schadigungen (Sklerose), schIiel3lich nicht selten toxisch 
bedingt sein. Das Auftreten von Herzinfarkt schon wahrend des progressiven 
Wachstumsperiode stelIt den besten Beweis dafiir dar, daJ3 nicht nur sklerotische 
Prozesse zum Herzinfarkt fiihren, wenn diese auch als ursachliche Momente bei 
weitem iiberwiegen. 

1. Phylogenese llnd Ontogenese der KranzgefliBe. 
Fiir das Verstandnis der Faktoren, die zur Entwicklung eines Herzinfarktes 

fiihren, ist die Kenntnis des Entwicklungsablaufes des Herz-GefaJ3systems, 
phylogenetisch und ontogenetisch, Voraussetzung; die phylogenetische Ent­
wicklung ergibt wesentliche Gesichtspunkte hinsichtlich des anatomischen und 
funktionelIen Aufbaues des Saugetierherzens. Ontogenetisch ergibt sich die 
einheitliche mesenchymale Genese der BlutgefaJ3e einerseits, die Zusammen­
setzung des Herzens aus Mesoderm (Myocard, Pericard, Herzskelet, Reizleitungs­
system), Mesenchym (Endocard, GefaBmedia, Semilunarklappen), sowie auch 
aus ektodermalen Bestandteilen (Nerven~lemente) andererseits. Hieraus erklart 
sich wiederum die verschiedene Erkrankungsbereitschaft der einzelnen Teile des 
HerzgefaJ3systems. Auch der starke EinfluJ3 hamodynamischer Faktoren auf die 
Gestaltung des Herzens und seiner Blutversorgung erklart sich aus der Ontogenie. 

Die Entwicklung einer Differenzierung zwischen Herz- und GefaBapparat 
tritt als charakteristisches Merkmal erst bei den Cranioten auf gegeniiber dem 
gleichformigen GefaJ3system der Acranier. Die raumliche Trennung zwischen 
Herz, Arterien, Capillaren und Venen ist verbunden mit einem gestaltlichen 
Ausbau und histologischer Differenzierung dieser Teile. Ontogenetisch sind auch 
bei den Cranioten aIle GefaJ3e zunachst Capillaren und Leitungsrohren zugleich. 
Das Herz selbst eilt dann allerdings in der Entwicklung sehr bald voraus und setzt 
den Kreislauf fiir die Ausniitzung des Dotters in Bewegung, bis schliel3lich bei 
Bedarf einer groJ3eren Stoffwechseloberflache das Capillarnetz mit zufiihrenden 
und ableitenden Gefaf3en ausgebildet wird. - Von groJ3em entwicklungs­
geschichtlichem Interesse diirften Beobachtungen von MULLER nnd GASKELL 
sein, auf die BETHE hinweist: bei manchen Aeraniern, z. B. den Hirnrudineen, 
existieren LateralgefaJ3e, die im Sinne von primitiven Herzen Pulsationen aus­
fiihren, lInd zwar alternierend, so daJ3 durch diese abwechselnde peristaltische 
Zusammensiehung der LateralgefaJ3e das BIut bald von der einen, bald von der 
anderen Seite, in die iibrigen GefaJ3e hineingetrieben \\ird. 
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Mit Zunahme der ontogenetischen Entwicklung, damit auch der Stoffwechsel­
groBe und -oberflache, die von dem Capillarnetz gebildet wird, wachst die Be­
lastung fur den zentralen Motor, das Herz, das sich aus einem Abschnitt der 
GefaBbahn bildet, indem hier eine dicke Muskelschicht entsteht. Die Herz­
leistung wachst, es bilden sich Herzabteilungen mit sakkadierten Bewegungen, 
sowie vorgeschaltete Sammelraume. So entstehen die einzelnen Abteilungen 
des Wirbeltierherzens, die sich durch Ausweitung des GefaBschlauches anlegen 
und voneinander absetzen; es tritt eine Gliederung in Vorhof und Kammer auf. 
Zunachst bilden sich jedoch noch 2 weitere Raume: der Sinus venosus und der 
Bulbus cordis. Bis zu den Amphibien bleiben diese 4 Abteilungen bestehen, 
wah rend sie bei den ubrigen Wirbeltieren verschwinden: hier setzt wieder eine 
Tendenz zur Reduktion und Konzentration der Herzteile ein. 

Die Anlage des Herzens vor Bildung des Herzschlauches ist bei allen Wirbel­
tieren paarig. Sie ist durch eine paarige Entstehung der Mesodermflugel be­
dingt. Das Auftreten der Herz- und GefaBzelieri geschieht umso fruher, je hoher 
die phylogenetische Entwicklung fortgeschritten ist. Beim Sichtbarwerden der 
ersten GefaBzelien besitzen die Embryonen von Cyclostomum bereits 25-30 
Urwirbel, von Amphibien 10-12, von Saugetieren 2-3 (MOLLIER). Die 
vollige Vereinigung beider Anlagen zum unpaarigen Herzen ist bei Sauge­
tieren etwa bei Embryonen mit 12 Urwirbeln vollendet. N"ach der Verbindung 
der beiden Herzanlagen zum unpaarigen Herzschlauch besteht bereits ein Kreis­
lauf. Auch ontogenetisch ist im gleichen Zeitpunkt beim Embryo von einem 
Kreislauf zu sprechen. Bei den Saugern treten dann die Sonderungen der Herz­
a,nlage sehr fruhzeitig auf, es erscheint das Doppelherz, aus dem sich das Sauge­
tierherz entwickelt. 

Das Herz der Fische ist verhaltnismaBig klein und hat eine geringe Frequenz. 
Die Stromgeschwindigkeit ist dem niedrigen Stoffwechsel entsprechend gering. 
Da der Kiemenkreislauf und der Korperkreislauf hintereinander geschaltet sind, 
wird das Fischherz nur von venosem Blut durchstromt. 1m Innern der Kammer 
bleibt die Form des primitiven Herzschlauchs erhalten. Dic Kammerwand be­
steht aus einem Maschenwerk von Muskelbalkchen (Spongiosa) mit einer dunnen 
kompakten Rindenschicht. Ersterer zerfallt facherformig in Septen und kann 
bei manchen Arten (Teleostier) so dicht werden, daB ein regelloser Muskel­
schwamm mit feinen Spalten vorzuliegen scheint. 

Die weitere phylogenetische Umwandlung steht im Zusammenhang mit Ver­
anderungen der Atmungsorgane; insbesondere gilt dies ftir die Anfange einer 
Scheidung des Herzens. 

Bei den Dipnoern besitzt das Herz bereits eine unvollstandige Langsteilung, 
die urn so we iter ausgebildet ist, je groBer die Beanspruchung der zusatzlichen 
Lungen ist (Mono- und Dipneumonen). Auch bei den Amphibien kann es noch 
zu keiner volligen Scheidung kommen, da auBer der jetzt allerdings bereits 
wesentlich hoher beanspruchten Lungenatmung noch die Hautatmung auf­
kommt, deren Kreislauf dem Lungenkreislauf nicht parallel geschaltet ist. Da­
dureh sind in der Peripherie die Bedingungen fUr eine vollige Scheidung des 
Herzens nicht gegcben. Die letzte phylogenetische Entwieklungsstufe, die be­
reits bei gewissen Amphibien nahezu erreicht wird, besteht darin, daB die Lungen 
allein alles venose Blut arterialisieren, naehdem sie in den vorhergehenden Stadien 



Uber die Entstehung des Herzinfarkts. 315 

nur einen Teil des Blutes oxydieren konnten: so geht die Ausbildung der Sep­
tierung des Herzens parallel mit der Vervollkommnung der Lungenatmung. 

Die Hemmung fiir eine exaktere Scheidung der Blutsorten, die bei den 
Amphibien durch die Hautatmung noch gegeben ist, entfallt bereits bei den 
Reptilien: die Lungen haben die Aufgabe, als Atmungsorgan allein iibernommen. 
A1lerdings sind sie noch nicht in der Lage, das Blut vollstandig zu arteriaJi­
sieren. Dementsprechend bleibt bei den Reptilien auch die Septierung noch 
unvollstandig, nur bei den Krokodiliern wird sie vollstandig, jedoch wird hier 
diese Scheidewand sekundar wieder durchbrochen. Hierdurch wird verhindert, 
daB eine vollkommene Trennung von arteriellem und venosem Blut stattfindet 
(2 Aorten). 

Erst bei den Vogeln vermogen die Lungen das gesamte Blut zu arteriali­
sieren, das Herz kann daher auch erstmals median in 2 vollstandig getrennte 
Halften zerlegt werden. Der spongiose Bau, der bei den Reptilien bis zu einem 
gewissen Grad noch vorJiegt, ist jetzt verschwunden, nur embryonal ist der in 
Septen geglicderte Muskelschwamm noch angedeutet. Beim ausgereiften Vogel 
ist die Spongiosa zu einer Compacta verdichtet. Die eigentlichen Kammerraume 
werden dadurch wesentlich erweitert. - In der Reihe der Saugetiere findet 
die Tendenz zur Konzentration der Herzteile ihre Fortsetzung und Vollendung. 
So ist hier auch das Kammerseptum am vollkommensten ausgcbaut. 

Aus dieser ganzen phylogenetischen Entwicklungsreihe laBt sich die Bedeu­
tung hamodynamischer Faktoren fiir die Gestaltung des Herzens klar erkennen. 
Roux verdanken wir den Nachweis, daB auch ontogenetisch sich die Gestalt 
und teilweise auch der Verlauf der BlutgefaBe bzw. des Herzens den Zirkulations­
verhiiJtnissen anpaBt. Er faBt die normale Zweiteilung des Herzens, die Ent­
wicklung von Herzklappe und Septen, sowie die differente Entwicklung der 
Herzmuskelmasse innerhalb dereinzelnenHerzabschnitteals formative Leistungen 
der Blutstromung auf und stutzt seine Annahme besonders auf die Beobachtungen 
bei Klappen- und Septumanomalien. 

Gegenuber den hamodynamischen Einfliissen muB nach SPITZER die Be­
deutung der Lungenatmung fur die Gestaltung des Saugetierherzens zuruck­
treten, so sehr diese auch fiir die phylogenetische Entwicklung Geltung hat; 
denn vom phylogenetisehen Gesichtspunkt aus hat die Lungenatmung in der 
Lebensweise und Organisation des Tieres Hi.ngst tiefgreifende Umgestaltungen 
zustande gebracht, bevor die gleichzeitig erst beginnende Herzseptierung eine 
Hohe erreicht haben kann, daB sie einen EinfluB auf die Zirkulationsverhalt­
nisse ausuben konnte. 

~ach MONCKEBERG verwaehst der untere freie Rand des spiralig herab­
wachsenden Bulbusseptums mit dem entgegenwachsenden oberen freien Rand 
des vorderen Abschnittes des Kammerseptums und fiihrt so zur Bildung des 
Septums. In den letzten Jahren ist diese Ansicht allerdings nicht unbestritten 
gebliehen: :I!'LACK, FRANKJ,IN, MALL fuhren die SeptumhiJdung auf das Ahwarts­
wachsen der heiden Ventrikel zuruck, dcren anliegende medial en Wande sich 
vereinigen (FREY). 

Diese Fragen der Entwicklungsmechanik sind von grundlegender Bedeutung 
fur dic Anordnung des KranzgefaBgehietcs, darn it aher gleichzeitig fiir dic Lo­
kalisierung der Nekrosegehiete hei Coronarerkrankungen. 
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Mit den Anforderungen, die an das Herz als zentrales Organ hinsichtIich der 
Forderungsleistung gestellt werden, wachst der Bedarf des Herzmuskels selbst 
an arteriellem Blut. Es muB sich die Ernahrung den jeweiligen Sauerstoff­
und Nahrungsbediirfnissen zur Sicherstellung der Arbeitsleistung anpassen. 
In der phylogenetischen Entwicklung geschieht diese Ernahrung auf verschie­
denem Wege, je nachdem, ob das Herz selbst von venosem, gemischtem oder 
arteriellem Blut durchstromt wird. Ontogenetisch zeigt sich die Anlage des 
Coronarsystems sehr friihzeitig. Da es sich aber bei den KranzgefaBen urn Ge­
faBe handelt, die das Herz, also eine besonders stark entwickelte Muskelwandung 
des GesamtgefaBsystems mit Blut versorgen miissen, so stellen sie entwicklungs­
geschichtlich nichts anderes dar als Vasa vasorum, die eine besondere GroBe 
in der phylogenetischen Entwicklungsreihe erreichen. Eine Sonderstellung 
nehmen sie aber nicht allein wegen ihrer GroBe ein, sondern hauptsachlich 
im Hinblick auf das Auftreten von StOrungen innerhalb der Coronardurch­
blutung, die sowohl wegen ihrer Haufigkeit, als auch wegen der dadurch be­
dingten charakteristischen Krankheitserscheinungen ein groBes klinisches Inter­
esse bedingen. 

Das Fischherz wird von rein venosem Blut durchflossen. Es muB daher 
dem Herzmuskel arterielles Blut aus besonderen ErnahrungsgefaBen zugefiihrt 
werden. Nach GRANT und REGNIER lassen sich am Fischherzen 2 Arten von 
Arterien unterscheiden: craniale aus den letzten Epibrachialarterien (HYRTL), 
kaudale aus Asten der dorsalen Aorta, die durch Vermittlung von Bandern 
zwischen Herzbeutel und Herzkammer zum Herzen fiihren. Die venose Ab­
leitung geschieht teiIs auf dem gleichen Wege, teils miinden die Venen in den 
Sinus. tJber die Ausbildung eines Capillarnetzes gehen die Ansichten auseinander 
(HYRTL, GEGENBAUR, liARTIN). Capillaren scheinen nur in den kompakten 
Teilen des Herzmuskels sicher vorzukommen; in den inneren Muskelbalkchen 
sind sie bisher nicht mit Sicherheit nachgewiesen. Durch die "sinusoide Zir­
kulation" nach LEWIS, die durch das Maschengewebe bedingt ist, kann aber 
eine Ernahrung nur dann erfolgen, wenn auf dem Wege iiber das Coronarsystem 
arterielles Blut zu dem Blut in der Herzkammer gemischt wird. Angaben iiber 
solche Verbindungen finden sich vereinzelt: so konnte PACKER bei Amia durch 
die Coronarvenen Luft in die Kammer einblasen. Ebenso werden Verbindungen 
mit dem Vorhof angegeben. Nach GRANT und REGNIER waren in diesen Ver­
bindungen die Vorlaufer der Thebesischen Gefa.Be hoherer Wirbeltiere zu sehen. 

Auch bei den Dipnoern geschieht die Ernahrung des Herzmuskels durch 
2 kleine Arterien, von denen die rechte die starkere ist. Diesen fallt die alleinige 
Versorgung des Herzens mit arteriellem Blut nur solange zu, als die Lungen­
atmung noch nicht eingesetzt hat. Wenn zur Zeit der Lungenatmung das linke 
Herz von arteriellem Blut durchflossen wird, dann ist die Ernahrung des Herzens 
von innen her moglich, da das arterielle Blut dann, wie bei den Amphibien, 
die Muskelbalkchen vom Kammerhohlraum her durchspiilt. 

Bei den Amphibien ist die Arterialisierung des das Herz durchstromenden 
Blutes soweit fortgeschritten, daB die Ernahrung des Herzens zum groBen Teil 
von dem Kammerblut direkt erfolgen kann, da die Kammer einen schwamInigen 
Bau besitzt. Nur der Bulbus cordis wird von einer Arterie versorgt, die als 
Arteria coronaria aus dem ventralen Umfang des Canalis caroticus dexter ent­
springt, im iibrigen ist das Herz nach HYRTL gefa.Blos; ledigIich im kranialen 
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Viertel des Herzmuskels und im Bulbus finden sich nach MARTIN ·Capillaren. 
Eine Verbindung der nur rudimentii.r ausgebildeten KranzgefaBe mit dem Blut 
im Herzen im Sinne der Thebesischen GefaBe ist nach den Untersuchungen von 
GRANT und REGNIER und LEWIS nicht vorhanden. 

In dem MaBe, in dem bei den Reptilien sich die Herzmuskulatur aus dem 
Muskelschwamm umbildet und verdichtet, muB die sinusoidale Ernahrung durch 
die KranzgefaBe verdrangt werden. Nach BENNINGHOFF und LEWIS kann eine 
Ernahrung des Herzmuskels durch das innere Herzblut fiir den linken Ventrikel 
stattfinden, fiir den rechten jedoch nicht. BENNINGHOFF halt dies fiir wahr­
scheinlich und fiihrt dafiir die Tatsache an, daB die Arterien fur die Versorgung 
des linken Herzens schwa.cher sind als die fUr das rechte, obwohl die linke Kammer 
etwas sta.rker ist. AuBerdem wurden von ihm bei manchen Reptilien in den 
inneren Muskelschichten an gewohnlichen Schnitten keine Capillaren gefunden. 
1m ubrigen ist die Herzmuskelernahrung bei den Reptilien durch 2 Kranz­
arterien gewahrleistet, die manchmal einen gemeinsamen Ursprung haben, sich 
aber, wie erwahnt, in ihrem Verlauf auf beide Herzteile (vordere=linke, hintere= 
rechte Kammerhalfte) ausbreiten. Auch auf dem Wege iiber das Herzspitzen­
band kann wie bei den Fischen eine zusatzliche arterielle Versorgung des Herzens 
stattfinden (SPALTEHOLZ). Die Reptilien nehmen also hinsichtlich der Ernahrung 
des Herzens eine Zwischenstellung ein zwischen der sinusoiden Ernahrung der 
Amphibien und der gewohnlichen Coronar- bzw. Capillarversorgung der hoheren 
Tiere. Ferner besteht auch bei den Reptilien eine Verbindung zwischen dem 
Herzinnern und dem Coronarsystem durch Thebesische Gefii.Be (REGNIER und 
GRANT). Zwischen den Asten der Coronararterien bestehen reichliche Anasto­
mosen und verlaufen iiberwiegend oberflachlich, um erst im weiteren Verlauf 
in die Tiefe zu dringen. 

Bei den Vogeln iibernehmen die Kranzarterien die alleinige Versorgung des 
Herzens, nachdem die bei den Reptilien durch das Herzspitzenband verlaufenden 
caudalen Herzgefa.Be fortgefallen sind. Meist besteht eine rechte, sta.rkere Kranz­
arterie mit einem oberflachlichen Ast und einem tiefen fiir das Septum, sowie 
eine linke fur das Gebiet des linken Ventrikels vorne und fiir den linken Teil 
des Septums. Die Riickwand "\\ird groBtenteils aus Asten der rechten Coronar­
arterie versorgt. Anastomosen sind zahlreich vorhanden. Daneben besteht bei 
den Vogeln auch das zweite System, dessen ableitende Wege durch die Vv. 
minimae Thebesii dargestellt werden und dessen Mechanismus bereits oben 
geschildert ist. Diese Thebesischen Gefii.Be munden in die beiden Vorhofe, 
vorwiegend links, so\\<ie in die rechte Kammer. Sie mussen einen AnschluB 
an das KranzgefaBsystem besitzen, da sie von hieraus gefUllt und so dargestellt 
werden konnen. BENNINGHOFF weist unter Bezugnahme auf LEWIS, GRANT 
und REGNIER auf die Moglichkeit hin, daB sie in Anbetracht ihrer Lage in den 
inneren Schichten des Herzmuskels einen Rest jener Spalten darstellen, die 
zwischen den Balkchen des embryonalen Herzmuskels lagen und noch bei Am­
phibien den Haupternahrungsweg fUr den Herzmuskel darstellen. Mit Zunahme 
der Compacta schwindet der sinusoidale Kreislauf bis auf die Thebesischen 
GefaBe, wahrend die KranzgefaBe weiter vordringen. 

nber die Verteilung der KranzgefaBe bei den Saugetieren, besonders bei 
den hoheren, hat SPALTEHOLZ eine umfassende Darstellung gegeben. Es gibt bei 
diesen in der Regel 2 Kranzarterien, von denen beim Tier meistens die rechte, 
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bei hoheren Sii.ugern und beim Menschen die linke die stii.rkere ist. Die 
.Aste verlaufen oberflachlich. Zum Septum verlaufen zahlreiche kleine .Aste. 
Die rechte Arterie gelangt tiber die rechte Kranzfurche in die hintere Langs­
furche· zwischen den beiden Kammern, wo sie auslii.uft. Die linke entsendet 
einen Ast in die vordere Langsfurche, einen anderen Ast entlang der linken 
Kranzfurche als R. circumflexus der linken Coronararterie. Es laBt sich dabei 
als Regel aufsteIlen, daB die groBeren HerzgefaBe sich stets in den Kurven zwi­
schen den einzelnen Herzabteilungen ablagern (SPALTEHOLZ). Die Thebesischen 
GefaBe finden sich auch bei den Sii.ugern; sie mtinden in beide Vorhofe und in 
die Kammern, besonders an der Kammerscheidewand und an den groBen Pa­
pillarmuskeln (LANGER, KRETZ, WEARN). Nach BENNINGHOFF sind sie wah rend 
der Entwicklung des Coronarsystems teilweise bis in die Spalten der Herz­
hohlen vorgewachsen und haben sich in diese Spalten eroffnet. Nur so ist die 
Verbindung zwischen CoronargefaBen und Thebesischen GefaBen erklii.rbar. 

2. Anatomie der Kranzgefii.Be. 
1m Rahmen einer Abhandlung tiber den Herzinfarkt interessiert in erster 

Linie die Coronardurchblutung der Herzkammern, wahrend die Blutversorgung 
der Vorhofe an Bedeutung etwas zUrticktritt; denn einmal sind die Erkran­
kungen des rechten Coronargebietes, aus dem die Muskulatur des rechten Vorhofes 
mit dem Sinusknoten ernii.hrt wird, wesentlich weniger haufig als die des linken. 
Der linke Vorhof und teilweise das Septum atriorum wird zwar in der Regel 
von der linken Kranzarterie aus versorgt, jedoch von Seitenii.sten des Ramus 
circumflexus (durch den Ramus atrialis sinister, atrialis intermedius und posterior) 
wobei hier wieder erfahrungsgemaB dieser Ramus circumflexus weniger haufig 
erkrankt als der Ramus descendens anterior. Vor aHem aber ii.uBern sich Sto­
rungen in der Durchblutung der Vorhofsmuskulatur nicht unter dem Bilde des 
Herzinfarktes, sondern als Vorhofflimmern und andere Rhythmusstorungen 
(KISCH, PARADE, CONDORELLI, LUTEMBACHER), besonders dann, wenn die Sinus­
knotenarterie in die StOrung miteinbezogen ist. Nur wenn durch einen patho­
logischen ProzeB in der rechten Coronararterie bzw. im Ramus circumflexus 
der linken gleichzeitig Vorhof- und Kammeraste verschlossen werden, kann die 
StOrung in der Vorhofdurch blutung in engem Zusammenhange mit dem Kammer­
infarkt prognostische Bedeutung erlangen. 

Ahnliches gilt fUr die Blutversorgung des Reizleitungssystems, deren StO­
rungen, falls sie isoliert auftreten, klinisch nicht mit infarktii.hnlichen Symp. 
tomen in Erscheinung treten. Wenn der a.-v.·Knoten und das HIssche Bundel 
durch ErnahrungsstOrungen (Thrombophlebitis, Arteriitis) geschadigt werden, 
so konnen nach GiRAUD]',!. Vorhof·Kammerdissoziationen eintreten, falls nicht 
durch Anastomosenbildung die Ernii.hrung in dem beschadigten Bezirk wieder­
hergestellt wird. - ErnahrungsstOrungen eines oder beider Schenkel des Reiz­
leitungssystems fUhren zu dem bekannten Bild der Schenkelblockierung, das 
sich insbesondere im EKG manifestiert. KIinisch stelIt das Bild des Schenkel­
blockes nach den Untersuchungsergebnissen von BRINK, MISSKE und SCHONE, 
SCJIWAB, PARADE u. a. stets ein Zeichen ftir eine hochgradige Schadigung bzw. 
fur bedrohliche Ermtidungszustande dar, deren Prognose groBenteils von der 
sekundaren Am;bildung einer ausreichenden kollateralen Blutversorgung ab­
hii.ngt. Der Grund daftir, daB der rechte Schenkel hii.ufiger befallen wird als 
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der linke liegt wohl darin, daB der rechte Schenkel nach seinem Ursprung aus 
dem gemeinsamen HIsschen Bundel noch eine Strecke weit ungeteilt verlauft 
und dadurch die Moglichkeit zur vollkommenen Unterbrechung leichter bietet; 
der Hauptgrund ist aber wohl darin zu suchen, daB der rechte Schenkel von 
einem Ast des Ramus descendens der linken Kranzarterie allein versorgt wird, 
der linke da,gegen yom rechten und linken zusammen (MAlLuM). Da aber der 
Ramus descendens der Arteria sinistra von GefaBerkrankungen am haufigsten 
befallen wird, so wird hieraus die haufige Schadigung des rechten Schenkels 
verstandlich (ROMBERG). 

Da die Blutversorgung der beiden Schenkel unmittelbar in Zusammenhang 
steht mit der Blutversorgung der beiden Kammem, so mussen auch Erkrankungen 
der CoronargefaBe bei entsprechender Lokalisation der GefaBschadigung sehr 
viel haufiger Muskulatur und spezifisches System gleichzeitig erfassen. Dar­
stellungen der klinischen Symptomatologie zeigen, daB die geschilderten Schenkel­
blockerkrankungen in der Tat haufig im Verein mit Herzinfarkt einhergehen. 

Die Blutversorgung der beiden Ventrikel ist in den letzten Jahren Gegen­
stand zahlreicher Untersuchungen und Darstellungen geworden (HOCH:REIN, 
PARADE, CONDORELLI, FREY, WEBER, SPALTEHOLZ, BUCHNER u. a.). Sie kann 
daher hier kurz gefaBt werden unter Betonung der fiir die Entstehung und Aus­
brei tung des Herzinfarkts wesentlichen Tatsachen. Die Kammermuskulatur 
wird von der rechten und linken Kranzarterie versorgt. Die linke teilt sich bald 
nach ihrem Ursprung in einen Ramus circumflexus, der an der Hinterwand 
des linken Ventrikels endet und einen Ramus descend ens anterior, der in der 
Furche zwischen rechtem und linkem Ventrikel an der Vorderwand des Herzens 
herablauft und an der Spitzc umbiegt, urn zur Hinterwand des linken Ventri­
kels zu gehen. Die rechte verlauft im Sulcus coronarius dexter urn die rechte 
Herzhalfte nach hinten und endet als Ramus descendens posterior in der hin­
teren Langsfurche in der Gegend der Herzspitze, ohne diese (nach PARADE) 
jemals zu erreichen. Ein in der hinteren Horizontalfurche auslaufender Endast 
der rechten Coronararterie versorgt einen Teil der Hinterwand der linken Kammer. 
In sehr seltenen Fallen haben beide Coronararterien einen gemeinsamen Ur­
sprung, teilen sich jedoch dann unmit.t.elbar nach dem Ursprung in einen recht.en 
und linken Ast. Auch 3 und 4 Kranzart.erien sind beobachtet. (PARADE, MECKEL). 

Die Gliederung der beiden Kranzart.erien ist bei den Haupt.st.ellen und groBeren 
Asten relativ konstant, so daB man von einem typischen Versorgungsgebiet. 
der linken und recht.en Kranzarterie sprechen kann. Die kleineren Aste variieren 
allerdings in manchen Fallen nicht unerheblich, ohne aber bei pathologischen 
Verhalt.nissen das klinische Bild wesentlich zu beeinflussen. Die Hallpt.aste 
verlaufen zllnachst. oberflachlich. Von der Oberflache der Ventrikel, besonders 
des linken, verlallfen aber zahlreiche kleinere Aste nahezu senkrecht in die Tiefe 
und bilden innerhalb der MUl-lklllat.ur, vor aHem unt.er dem Endocard, vielfache 
Anastomosen. Die Ansicht COHNHEIMs und HYRTLs, daB die Kranzarterien End­
art.erienseien, wurdedurch Unt.ersuchungenvonJAMIN U.MERKEL, GROSS, HIRSCH, 
SPALTEHOLZ u. a. widerlegt. So gelang es z. B. PARADE durch Injektion des 
RAMUS circumflexus den Ramus descendenl-l rucklaufig zu fiillen. Nach SPALTE­
HOLZ sollen auch im Septum und in den Papillarmuskeln zahlreiehe Anastomosen 
bestehen. Solche finden sich femer nach LANGER mit. den Yasa vasorum der 
groBen GefaBe, besondcrs am Conus artcriosus, an den Umschlagst.ellen des 
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Peri cards mit den Arteriae mammariae internae und den Bronchialarterien. Die 
Versorgung der Papillarmuskel geschieht in der Weise, daB im rechten Ventrikel 
der laterale Papillarmuskel von beiden Kranzgefii.Ben Aste erhii.lt, den Haupt­
anteil nach TALIAN! jedoch die linke Coronararterie" ubernimmt. Die beiden 
medialen Papillarmuskeln werden nur von der rechten Coronararterie versorgt, 
und zwar der vordere yom Stamm seIber und der hintere aus dem "Ramus 
descendens posterior. 1m linken Ventrikel finden sich 2 Papillarmuskeln, von 
denen der groBere vordere Aste aus dem Ramus descendens anterior der linken 
Kranzarterie enthii.lt, der kleinere hintere dagegen von beiden CoronargefaBen 
versorgt wird (Ramus circumflexus, Ramus descendens posterior). Nach SPALTE­
HOLZ erhalt jeder Papillarmuskel mindestens 2, meistens sogar mehr Arterien, 
die durch ein dichtes Anastomosennetz untereinander in Verbindung stehen. 
Die Kammerscheidewand wird etwa in den vorderen zwei Dritteln von Asten aus 
dem Ramus descendens der linken Kranzarterie versorgt, im hinteren Drittel 
aus dem Ramus descendens der rechten Kranzarterie. Nach FREY sind diese 
Aste in ihrem Verlauf unabhangig von dem der Muskelzuge. Sie bilden mehrfach 
Anastomosen. 

Eine Abbildung nach SUTTON und LUETH bzw. FREY bringt die Ausdehnung 
der beiden KranzgefaBgebiete klar zum Ausdruck: die linke Kranzarterie ver­
sorgt den ganzen linken Ventrikel vorne und einen allerdings sehr kleinen Teil 
der rechten Kammermuskulatur vorne, unmittelbar neben der Rechts-Links­
grenze, sowie die vorderen zwei Drittel des Kammerseptums; die rechte Kranz­
arterie den lateralen TeiI der Vorderwand des rechten Ventrikels, ferner desseil 
ganze Hinterwand und in der Basisgegend nahezu die Half~e der Hinterwand 
der linken Kammer, sowie das hintere Drittel des Kammerseptums. Ein Ver­
schluB der rechten Kranzarterie kann also nicht nur zu einem Infarkt in der 
rechten hinteren Kammerwand, sondern auch in relativ groBen Bezirken der 
linken Kammerhinterwand fiihren. 

Diese Verteilung der CQronararterien ist jedoch nicht konstant. So hat die 
Darstellung der Kranzarterien mit Jodipin (PARADE) ergeben, daB z. B. der 
Ramus descendens posterior aus dem Ramus circumflexus der linken Kranz­
arterie kommen kann, daB der Ramus descendens posterior an Stelle des an­
terior die Versorgung der Herzspitze ubernehmen kann, daB ferner Zahl und 
GroBe der den vorderen SeptumteiI versorgenden Aste des Ramus descendens 
anterior stark wechseln konnen und daB Variationen bei der Versorgung des 
spezifischen Systems moglich sind. Nicht selten finden sich im Sulcus longi­
tudinalis posterior 2 Aste aus der linken und rechten Kranzarterie. Ferner be­
stehen Unterschiede in der Versorgung der Vorderwand des linken Ventrikels 
infolge wechselnder Verteilung der Aste des Ramus circumflexus und des des­
cendens anterior. Nach GROSS soll auBerdem mit zunehmendem Alter das Ver­
sorgungsgebiet der linken Kranzarterie zunehmen, was jedoch PARADE mit 
einer im Alter meist bestehenden Hypertrophie des linken Ventrikels erklart. 

Die Venen des Herzens munden groBtenteils in den Sinus coronarius, der 
an der Ruckseite des Herzens im Sulcus coronarius liegt und in den rechten Vor" 
hof mundet. Die wichtigsten Venen sind die von rechts kommende Vena cordis 
parva aus der rechten Kammer und dem rechten Vorhof, die Vena cordis media 
im Sulcus longitudinalis posterior, die Vena obliqua atrii sinistri (MARSHALL!) 
yom linken Vorhof, die Vena posterior ventriculi sinistri an der Ruckseite des 
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linken Ventrikels und die Vena cordis magna, die zunachst im Sulcus longitu­
dinalis anterior und !fann im Sulcus coronarius nach links zum Sinus coronarius 
zieht. Die Venae cordis anteriores von der Vorderseite des rechten Ventrikels 
munden direkt in den rechten Vorhof. 

Ferner finden sich am Herzen die schon erwahnten Venae minimae The­
besii, die direkt im Herzlumen endigen. Nach TANDLER stellen sie entweder 
die abfuhrenden Wege kleinerer Capillarbezirke dar, oder sind Anastomosen 
mit den oberflachlichen Venen. Besonders reichlich sind sie im rechten Vorhof 
anzutreffen. 1m Gebiet der Ventrikel fehlen Anastomosen mit den groBen Venen, 
hier fungieren sie nur als Ausfuhrwege kleinerer Venengebiete in der Muskulatur 
und unter dem Endocard. Nach LANGER finden sie sich hauptsachlich an der 
Basis der Papillarmuskel, am Conus und in der Gegend der Herzspitze. Ihre 
Bedeutung ist noch unklar. WEAllN glaubte an eine Verbindung mit den Coronar­
arterien fiber arterio-thebesianische Kanale, die aber von GRANT und VIKO 
nicht nachgewiesen werden konnten. HOCHREIN halt eine geringe Blutversorgung 
des Herzens uber die Venae Thebesii wahrend der Diastole fur moglich. Wah rend 
der Systole sind sie verschlossen. 

Der morphologischen Struktur der Kranzarterienwande kommt im Hinblick 
auf die Haufigkeit der Coronarsklerose groBte Bedeutung zu. Sie besitzen 
3 Hauptschichten: Adventitia, Media, Intima. Erstere besteht aus einem mit 
dem Alter an Dichte zunehmendem Netzwerk von Bindegewebe, die Media 
aus einer Schicht von glatten Muskelfasern. Diese haben ausgesprochen plasti­
sche Eigenschaften und besitzen nur geringe Elastizitat. Die hervorragende 
Elastizitat der Arterien beruht auf dem System von elastischen Fasern und 
Fasernetzen, die sich in der inneren Schicht der Adventitia und der auBeren 
Schicht der Media finden. Sie sind vorwiegend zirkuHir angeordnet. Die 
glatt en Muskelfasern der Media greifen zum Teil (nach BENNINGHOFF) an dem 
elastischen Fasergerust direkt an (Spannmuskeln), zum Teil sind sie auch als 
Ringmuskeln mit mehr selbstandiger Funktion anzutreffen. - Die Intima ist 
im Bereich der groBeren Coronaraste relativ und absolut dicker als bei anderen 
Arterien gleicher GroBe, doch bildet sich dieser Gegensatz erst im spateren Alter 
in ausgepragtem MaBe aus; bei der Geburt besteht sie noch aus einer einzigen 
elastischen Lamelle mit flachem Endothel. In den groBeren Coronararterien 
splittert sie sich mit zunehmendem Alter zunachst in 2 Membranen auf, zwischen 
denen dann glatte Muskelfasern auftreten, die zum Teil auffallend stark aus­
gepragt sind und teils langs, teils schrag verlaufen. Der trbergang zwischen 
Intima und Media verandert sich: in der Lamella elastica interna erscheinen 
frtihzeitig Lucken, durch die von der Media her glatte Muskelfasern nach der 
muskularen clastischen Schicht sich durchzwangen. Die innere Grenzmembran 
winl aufgesplittert und es bildet sich hier eine elastisch-hyperplastische Schicht, 
die sich relativ rasch entwickelt. Die inneren Teile dieser Schicht bilden die 
sog. Bindegwebsschicht. 

Allmahlich verwischen die Grenzen zwischen Media und Intima, letztere 
wird betrachtlich starker als die Media, sie kann das Doppeltc der Media und 
mehr betragen, und zwar geschieht dies durch die erwahnte Aufsplitterung der 
elastischen Intimamembran mit Bildung der elastisch hyperpiastischen Schicht. 
Die muskular-elastische Schicht wuchert in die elastisch-hyperplastische Zone, 
diese erfahrt Kollagenumwandlung in eine Bindegewebsschicht. In die Intima 

Ergebnisse u. inn. lIIed. 57. 21 
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erfolgt Kalk-Lipoid-Ablagerung, die zur Druckatrophie der darunterliegenden 
Mediaschicht fiihrt. Es bildet sich eine muskular-elastische Intermediarschicht 
aus Media und Intima unter gleichzeitigem Verschwinden der Trennungslinie 
der Lamella elastica interna. Bei hoherem Alter nehmen die elastischen Bestand­
teile in del' Media ab, es treten hier longitudinale, gJatte Muskelbiindel 
auf, kollagene Fasern entwickeln sich, zugleich verdichten sich die elastischen 
Fasern in der Adventitia. Der Ramus descendens anterior der linken Coronar­
arterie zeigt diese Vera~derungen haufiger und friiher als die iibrigen Coronar­
arterien (HOCImEIN). Bei der Besprechung der Topographie des Herzinfarks 
wird auf diese zeitliche und ortliche Verschiedenheit im Auftreten von fibro­
elastischen Umwandlungen der KranzgefaBe zuriickzukommen sein. 

1m Bereich del' Capillaren fehlen elastische Fasern: mechanische Beanspru­
chungen spielen hier keine Rolle. Eine gewisse Kontraktilitat kommt den Ca­
pillaren aber zu (FREY). Ihrer Wand ist nach BENNINGHOFF ein Fibrocyten­
netz angeschlossen, das die Capillaren umgreift und insbesondere ROUGETSche 
Zellen enthalt. Diese spielen eine besondere Rolle insofern, als sie dort, wo sie 
bei den Capillaren den letzten Rest des Fibrocytennetzes darstellen und kein 
wei teres Bindegwebe mit sich fiihren, erhohte Aktivitat erlangen und als re­
ticuloendotheliales System eine gewisse ursachliche Bedeutung fiir die Kon­
traktilitat der Capillaren haben. - Die Ausbreitung der CapiIlaren im Herz­
muskel ist nach SPALTEHOLZ der im Skeletmuskel ahnlich. Sie bilden ein Netz­
werk, dessen Maschen nach WEARN und ZSCHIESCHE 3-4mal so lang als breit 
sind und eine rechteckige Form besitzen. In der Muskulatur der Kammern 
ist die Capillarisierung am reichlichsten entwickelt, in den Vorhofen und in 
den PURKINJESchen Fasern ist sie zahlenmaBig nur etwa halb so stark vorhanden. 

3. Pathologische Anatomie des Myocardinfarktes. 
Es erhebt sich nun die Frage, ob gewisse Arterien im KranzgefaBgebiet 

besonders haufig Funktionsstorungen unterworfen sind und somit bestimmte 
Pradilektionsstellen fiir Infarktbildung im Herzmuskel geschaffen werden. Nach­
dem Coronarsklerose und 'Thrombose, die in vorwiegendem MaBe die Ur­
sache fiir Infarktbildung darstellen, aus Griinden, die spater zu erortern sind, 
hauptsachlich die linke Kranzarterie befallen, so finden sich auch in ihrem Ver­
sorgungsgebiet die meisten Infarkte. 

PARKINSON und BEDFORD fanden unter 37 Fallen linksseitiger Coronar­
thrombose, 24 mit Thrombose im Ramus descendens, 10 mit Thrombose im 
Ramus circumflexus und 3 im Stamm seIber. Nach GIBSON war die rechte 
Kranzarterie viermal unter 43 Fallen betroffen, nach WEARN 3mal unter 19 
}'allen, nach BEDFORD allerdings I8mal unter 55 }'allen. 

Aus diesen wenigen Zahlcnangaben ergibt sich bereits das ungleich haufigere 
Auftreten von Infarkten im Versorgungsbereich der linken Kranzarterie gegen­
iiber dem der rechten. Auch von anderen Autoren werden diese Beobachtungen 
bestatigt (BARNES, BUCHNER, WEBER und HAAGER, PARADE u. a.). Nach Ver­
schluB des Ramus descendens anterior der linken Kranzarterie finden sich nach 
HOCHREIN, WEBER und HUGER, PARADE, FREY, Infarkte der Vorderwand des 
linken Ventrikels, der Herzspitze und im vorderen Teil des Ventrikelseptums. 
Infarkte, die im hinteren Teil des Septums beginnen und bis in die Hinterwand 
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der Basis des linken Ventrikels reich en, entstehen nach Prozessen, die zum Ver­
schluB der rechten Kranzarterie fiihren. Der rechte Ventrikel selbst wird selten 
befallen. Relativ am haufigsten wird bei Erkrankungen der rechten Kranz­
arterie der Ast thrombotisch verstopft, der bis in die Hinterwand des linken 
Ventrikels reicht und diese teilweise ernahrt. Hieraus erklart sich die Tatsache, 
daB bei Thrombose der rechten Kranzader basale Hinterwandbezirke des linken 
Ventrikels infarziert sind. 

Es ist zunachst zu erwarten, daB jeweils der Herzwandinfarkt in seiner Aus­
dehnung dem Gebiet entspricht, das von einer Arterie ernahrt wird. Da aber 
in Wirklichkeit der nekrotische Bezirk nicht selten kleiner ist als der arterielle 
Versorgungsbereich, so liegt der SchluB nahe, daB bei der Entstehung eines In­
farktes noch andere Momente eine Rolle spielen, die der Bildung einer Nekrose 
entgegenwirken, gegebenenfalls sie sogar verhindern konnen. In erster Linie 
diirfte hier die ausgedehnte Anastomosenbildung im Herzmuskel von EinfluB 
sein. Denn nur daraus laBt es sich erklaren, daB der Herzinfarkt im Verhaltnis 
zu der Haufigkeit der KranzgefaBerkrankungen relativ selten ist. 

So beobachtete RINTELEN am pathologischen Institut Basel unter 5200 
Sektionen 51 frische Herzinfarkte als Todesursache. Das sind 1 %. NATHANSON 
!lah unter 849 Autopsien 28mal Coronarthrombose mit tOdlichem Ausgang, 
BARNEs unter 1000 Sektionen 49 Infarkte, wobei mehr Manner als Frauen be­
troffen waren. WHITE fand unter 62 Fallen 11 Frauen, J EGOROW unter 17 Fallen 
keine Frau, LEVINE und BROW unter 145 Fallen 34 Frauen, WEARN unter 19 
Fallen 9 Frauen, RYLE unter 14 Fallen 8 Frauen, HOCHREIN unter 17 Fallen 
6 Frauen. Wir selbst beobachteten an unserer Klinik iIi den letzten 2 Jahren 
18 Falle, worunter sich 8 Frauen befanden. Viel haufiger dagegen sind kleine 
und kleinste, nur mikroskopisch nachweisbare Nekrosen des Herzmuskels, vor 
allem im linken Ventrikel und in den Papillarmuskeln. Eine Ursache fiir die 
Lokalisation gerade in diesen Herzteilen ist nicht bekannt. Sie entstehen als 
Folge einer Iangsam zunehmenden Verschlechterung der Blutversorgung (HOCH­
REIN) oder bei akuten Zm;tanden von Coronarinsuffizienz (BUCHNER). Sie 
konnen den ganzen Herzmuskel durchsetzen und das klinische Bild der Myo­
degeneratio cordis machen. Jedoch spielen auch bei ihrer Entstehung extra­
kardiale Faktoren eine Rolle (HOCHREIN). 

Bei der Bildung eines Infarktes ist es also zunachst notwendig, daB ein 
groBeres GefaB verschlossen und damit ein makroskopisch sichtbarer Herz­
muskelbezirk von der Blutversorgung abgeschnitten wird. U'berlebt der Or­
ganismus diese schwere Schadigung, so fallt das betroffene Gebiet einer hypo­
xamischen Nekrose anheim (BtTCHNER). Wie schon der Name sagt, ist der 
Mangel an Sauerstoff die direkte Ursache des Gewebstodes. 

Einige Autoren, wie SCHURMANN, PETER und TERBRUGGEN, glauben aller­
dings, daB er nicht durch den 02-Mangel, sondern vielmehr durch das in den 
Nekroseherd austretende Serum bedingt ist, nachdem sie in HerzmuskeI- und 
Leberstiickchen nach U'bergieBen mit Serum Kernauflosung und Protoplasma­
koagulation erreichen konnten. BUCHNER dagegen billigt diesem Serum nur 
die Fahigkeit zu, in den schon toten Gewebsstiicken Strukturveranderung zu 
erzeugen, wie sie der intravitalen Nekrose eigen sind. Da nun in vivo bei einer 
Hypoxamie Serum infolge Quellung der Capillar- und GefaBmembranen aU8-
t.ritt (MEESEN u. ZINCK), so ist es zwar nach BUCHNER moglich, daB dieses Serum 

21* 
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das infolge der Hypoxamie schon abgestorbene Gewebe fermentativ beeinfluBt, 
als Nekroseursache jedoch wird von ihm die Hypoxamie seIber angenommen, 
nachdem es ROSIN, CAMPBELL, Luft u. BUCHNER gelungen ist, bei Tieren mittels 
Sauerstoffmangelatmung oder in der Unterdruckkammer in den empfindlichen 
parenchymatosen Organen, wie Leber, Niere und Gehirn, Nekrosen zu erzeugen, 
wie sie im Herzmuskel bei Ischamie von langerer Dauer entstehen. So konnte 
SCHIlUtMEISTER streifige Nekrosen der Herzmuskelfasern nachweisen, wenn er 
Kaninchen in Unterdruckkammern innerhalb einer halben Stunde in atmo­
spharische Verhaltnisse, die 10000 m Hohe entsprechen, brachte und sie dort 
eine Minute lang belieB. 

Zunachst wird bei Einsetzen der Nekrose die Farbe der Muskulatur heller, 
spater grau bis gelb. Es kommt zur Austrocknung. Mikroskopisch sieht man 
keine deutliche Gewebsstruktur mehr. Die Langs- und Querstreifung der Mus­
kulatur verschwindet, es kommt zur Koagulation des Protoplasmas, so daB 
die einzelnen Muskelfasern eine homogene, hyaline Masse darstellen. Die Kerne 
der Muskelfasern verlieren ihre Farbbarkeit und verschwinden bald vollig. 
Es wandern Leukocyten ein und innerhalb 24 Stunden kommt es zum scholligen 
Zerfall der nekrotischen Fasern (BUCHNER). Spater werden die Schollen durch 
fermentative Prozesse beseitigt. 

Am Rande des Infarktes findet sich meistens ein roterHof, der durch die 
hyperamischen Anastomosen der Umgebung gebildet wird. Als nachstes folgt eine 
gelb verfarbteZone, die teilweise verfettete Muskelfasern enthalt, teilweiseMuskel­
fasern, die nur triibe Schwellung zeigen. Es findet sich also am Rande eines 
Infarktes meist ein Bezirk, in dem die Muskulatur nur geschadigt, jedoch nicht 
vollig zugrunde gegangen ist, da dieses Gebiet noch in geringem Umfange von 
der hyperamischen Umgebung versorgt wird. So bedingt die ausgedehnte Ana­
stomosenbildung des Herzens, wie oben erwahnt, daB die Infarkte nicht immer 
ganz dem Versorgungsgebiet einer Arterie entsprechen. HmSCH und SPALTE­
HOLZ konnten diese Beobachtungen im Tierversuch bestatigen. Daneben ist 
allerdings auch das Verhalten des Blutdruckes und der gesamte Funktions­
zustand des Herzens fUr die Bildung und Ausdehnung eines Infarktbezirks von 
groBer Bedeutung, worauf noch eingegangen wird. 

Wie schon erwahnt, sitzen Myokardinfarkte meist in der Tiefe der Mus­
kulatur, ohne das Perikard oder Endokard zu erreichen. 1st die Oberflache des 
Herzens mitbeteiligt, so kommt es zu einer entziindlichen Reaktion des Perikards, 
zu der Pericarditis epistenocardica STERNBERGS oder der Infarktperikarditis, 
wie KmscH sie nennt. WEARN sah sie unter 15 Fallen 2mal, PARKINSON und 
BEDFORD unter 83 Fallen lImal, W ARBURG unter 70 Fallen 26mal FAULKNER 
MARBLE und WmTE unter 30 Fallen lOma!. Als Folge treten meistens Ver­
schwartungen beider Epikardblatter auf. 

Eine haufigere und schwerer wiegende Komplikation ist nach CLERK die 
Beteiligung des Endokards. Es entwickelt sich unter dem Infarkt eine Endo­
carditis (Endocarditis epistenocardica), in deren Bereich es zu ausgedehnter 
Thrombenbildung kommt, die durch Einwucherung von Endothelien organi­
siert werden, und einen guten Schutz gegen eine Herzruptur darstellen. Es be­
steht natiirIich immer die Moglichkeit, daB sich von diesen Thromben Partikel 
los lOs en, in den groBen Kreislauf gelangen und dort Embolien verursachen. 
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Das weitere Schicksal eines Infarktes kann nun mannigfaltig sein. Es kommen 
Blutungen in den Infarkt vor, sodaB das Bild eines hamorrhagischen Infarktes 
entsteht. Meistens reichen solche Blutungsherde weit iiber die Grenzen des 
Infarktes hinaus, indem das Blut die Muskelbiindel auseinander drangt und 
zur Bildung blutgefiillter Hohlraume in der Muskulatur fiihrt. Die Ursache 
solcher Blutungen ist haufig darin zu sehen, daB der Infarkt einer sekundaren 
Erweichung anheimgefallen ist. Es kommt zu dem Bilde der Myomalacie 
(ZIEGLER). 

Der so entstandene Erweichungsherd kann nun von innen her einreiBen, 
es dringt Blut ein, das sich innerhalb des Infarktes und in der umgebenden 
Muskulatur ausbreitet und so einen hamorrhagischen Infarkt verursacht. Es 
handelt sich dabei also urn eine unvollstandige intramurale Herzruptur. CLERC 
nennt diesen Vorgang Herzapoplexie. 

Die andere Moglichkeit besteht darin, daB der erweichte Infarkt durch den 
Herzinnendruck vorgebuchtet wird, so ein akutes Herzaneurysma entsteht, 
das dann an der Stelle der groBten Spannung einreiBen kann, was zur volligen 
Herzruptur unter Bildung eines Hamopericards fiihrt. Hat die Infarktbildung 
einen Papillarmuskel betroffen, so kann es bei der Bildung von Erweichungs­
herden zum PapillarmuskelabriB kommen, ein seltener, aber lebensgefahrlicher 
Vorgang. Am haufigsten handelt es sich um den Papillarmuskel des linken 
Ventrikels. Beobachtungen liegen vor von FISCHER, WAGNER, WANKEL, DENNIG, 
TEACHER, JEZLER, F'INKELDEY. 

In den meisten Fallen jedoch tritt die bindegwebliche Organisation der 
Nekrose ein. Es finden sich zwar Versuche zur Regeneration des Muskelgewebes, 
jedoch bleiben diese Versuche, wie bei allen hochentwickelten parenchymatosen 
Organen in den Anfangen stecken. Es kommt hochstens zur Kernvermehrung 
und KernvergroBerung, zur Hyperchromatose der Kerne und zur Bildung von 
muskularen Riesenzellen (FREY). Nach kurzer Zeit jedoch wuchert ein gefaB­
reiches Granulationsgewebe aus der Nachbarschaft ein und ersetzt die zugrunde 
gegangene Herzmuskulatur. Hierauf kommt es zur bipdegewebigen Umwand­
lung, die GefaBe bilden sich zuriick, das Narbengewebe schrumpft und es ent­
steht eine derbe, weiBliche Schwiele, die gegeniiber der Umgebung eingesunken 
ist. Oft enthalt sie pigmenthaltige Bindegwebszellen und sieht dann braunlich 
gefleckt aus. FABER will in den Schwielen auch elastische Fasern nachgewiesen 
haben. Ein Herzmuskel, der zahlreiche Schwielen aufweist, kann im Schnitt 
gefleckt aussehen, vor allem wenn alte Schwielen neb en frischen Nekroseherden 
bestehen. Eine solche Herzmuskelschwiele stellt nun natiirlich einen Locus 
minoris resistentiae dar. Bei geniigender Ausdehnung kann sie infolge des Herz­
innendruckes nach au Ben vorgebuchtet werden und so ein Aneurysma cordis 
parietale entstehen (ROKITANSKY). Oft finden sich solche Herzaneurysmen er"t 
zufallig bei Sektionen, es kommt jedoch auch vor, daB sie schon in vivo ront· 
genologisch als Ausbuchtung bis zu ApfelgroBe sichtbar werden, besonders im 
Kymogramm. STERNBERG sah Herzdivertikel, die nur durch eine relativ enge 
Offnung noch mit dem Herzen selbst in Verbindung standen. Ferner kann die 
Wand eines Aneurysmas verkalken und sehr diinn werden (ROBIN und JUHEL­
RENOY). Trotzdem beobachtet man selten Rupturen solcher chronischer Herz­
aneurysmen, da sie, wie bei der Besprechung der Endocarditis epistenocardica 
schon dargelegt, mit ausgedehnten Thrombenbildungen gefiillt sind und an der 
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Oberflache meistens dicke, schwielige Verwachsungen zwischen Epi- und Peri­
kard bestehen. 

Der Sitz solcher Herzaneurysmen ist in 84 % der FaIle an der V orderwand 
des linken Ventrikels, besonders in der Nahe der Herzspitze, also im Versorgungs­
gebiet des Ramus descendens anterior. BRUNN und STRAUCH haben sie auch 
im Septum beobachtet, wobei es zu Rupturen kam, so daB sich das Blut der 
linken Kammer in die rechte ergoB. Aneurysmen der Hinterwand des linken Ven­
trikels sind seltener und sehr selten finden sie sich am rechten Ventrikel und an 
den Vorh6fen (ZIEGLER). FUJINAMI hat mehrere Aneurysmen auf einmal als 
Infarktfolge an einem Herzen beobachtet. 

All das sind jedoch Seltenheiten, in den meisten Fallen findet ein Myokard­
infarkt mit der Ausbildung einer Herzschwiele seinen AbschluB. 

II. Funktionelle Pathologie der Coronardurchblutung. 
Die Ansichten liber die Physiologie der Coronardurchblutung haben gerade 

in den letzten Jahren eine weitgehende Wandlung erfahren. Die neueren Unter­
suchungen hierliber haben um die Jahrhundertwende eingesetzt und wurden 
von LANGENDORFF und PORTER am isolierten, klinstlich durchstromten Herzen 
und von MARKW ALDER und STARLING, DE BARENNE sowie ANREP und Mitarbeiter 
am entnervten Herzlungenpraparat durchgefiihrt. Es handelte sich also um 
Hcrzen, deren Neuroregulation zerst6rt war und deren Coronarien sich daher 
in einem Zustand maximaler Erweiterung befanden. Diese Coronarien stellten 
ein druckpassives System dar, das v6llig von den Druckverhaltnissen in der 
Aorta abhangig war. Ihre maximale Fiillung trat in der Diastole ein, wahrend 
in der Systole eine starke Abnahme der Durchblutung der KranzgefaBe beob­
achtet wurde, d. h. also, eine Durchblutungsabnahme im Augenblick der groBten 
Leistung. Als Ursache nahm man eine Verengerung der Coronarien durch die 
Kontraktion des Herzmuskels an. Dieses widersprach nun v6llig den an den 
anderen Organen des I}.6rpers gewonnenen Erkenntnissen, wo jede Leistungs­
steigerung mit einer Mehrdurchblutung einhergeht, eine Tatsache, die BERG­
MANN mit dem Begriff des Blutgefiihls der Organe erklart. Und diese Regulation 
sollte nun gerade im KIanzgefaBsystem gestort sein, dessen Aufgabe es ist, 
eines der Sauerstoff-empfindlichsten Organe des K6rpers zu versorgen. Nach 
ANREP soUte sogar jede Herzmehrleistung mit Zunahme der Frequenz eine Ab­
nahme der Coronardurchblutung bedingen, da jede Frequenzsteigerung auf 
Kosten der Diastole vor sich geht. Bei Kammerflimmern dagegen, wo jede 
systolische Sperrung wegfaUt, beobachtete er eine maximale BlutfiiIlung der 
KranzgefaBe. 

Hiergegen wandte sich zunachst SPALTEHOLZ, der auf Grund anatomischer 
Beobachtungen und theoretischer "Oberlegungen darauf hinwies, daB die Zwischen­
felder, in denen die coronaren GefaBe verlaufen, in der Systole sic her nicht ver­
kleinert, wahrscheinlich sogar vergroBert werden. J edoch erst die Untersuchungen 
von HOCHREIN, KELLER und REIN, die ihre Versuche am Ganztier mit erhaltener 
Neuroregulation durchfiihrten, erbrachten den Beweis der Abhangigkeit der 
Coronardurchblutung von der Herzleistung und nicht vom Aortendruck. Jede 
Zunahme der Herzleistung bedingt Zunahme der KranzgefaBdurchblutung, die 
jedoch bei Kammerflimmern v6llig aufhort (HOCHREIN). 
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~ach den Beobachtungen von HOCHREIN und Gross spielt sich der Druck­
ablauf in den Coronarien wiihrend Systole und Disatole zeitlich in gleicher Weise 
ab wie in den periphiiren GefiiBen. Das Druckmaximum liegt in der Systole, 
jedoch nicht infolge einer Vermehrung des Widerstandes durch eine systolische 
Hemmung, sondern infolge vermehrter Coronardurchstromung (HOCHREIN, 
KELLER). 1m Gegensatz zu den peripheren GefiiBen bestehen jedoch in den 
Coronarien keine so ausgepriigten Blutdruckschwankungen in Systole und Dia­
stole, wodurch eine konstantere Durchblutung gewiihrleistet wird. Zu Beginn 
der Systole flillt der Blutstrom die Aortenwurzel nicht vollig aus, so daB im Ur­
sprungsgebiet der KranzgefiiBe Wirbelbildungen entstehen, die die Aortenklappen 
gegen den Blutstrom driicken. Da nun der Seitendruck eines Fliissigkeitsstromes 
groBer ist als der der Wirbel, die er erzeugt, wird der Druck in den Coronarien 
langsamer und geringer ansteigen als in den peripheren GefiiBen. Am Ende der 
Systole beginnt ein Riickstrom herzwiirts, wodurch in der Peripherie ein steiler 
Blutdruckabfall entsteht. Die Aortenklappen schlieBen sich. Hat dieser Riick­
strom aufgehort, beginnt ein zweiter steiler Druckanstieg, auf den dann ein 
rascher Abfall zum diastolischen Druck folgt. Bei diesen Blutbewegungen werden 
jedoch an den Abgangsstellen del' Coronararterien immer Wirbelstromungen 
entstehen, durch die diese Druckschwankungen in den KranzgefiiBen gediimpft 
werden. Das Maximum des Coronardruckes bildet daher eine gewolbte Kuppel, 
das Absinken am Ende der Systole ein seichtes Tal und der neuerliche Anstieg 
des Druckes eine geringe Erhebung. Neben den Wirbelstromungen an der Ur­
sprungsstelle der Coronarien kommt als Ursache ihrer geringen Druckamplitude 
ferner noch die Windkesselwirkung der Aorta hinzu, die druckausgleichend 
wirkt und die Intimahyperplasien del' KranzgefiiBe, die fast immer vorhanden 
sind (HOCHREIN). 

Ferner wird die Coronardurchblutung durch das Blutangebot beeinfluBt. 
Dieses Blutangebot entsteht durch das Zusammenwirken verschiedener Faktoren, 
niimlich Aortendruck, Windkesselwirkung der Aorta, Blutstromungsgeschwindig­
keit und Pulszahl. Blutdruckerhohung vermehrt das Angebot, Abnahme der 
Windkesselwirkung und Zunahme del' Stromungsgeschwindigkeit vermindern 
es. Die Pulszahl ist bei unveriindertem Verhiiltnis zwischen Systolen-, Diastolen­
dauer von geringem EinfluB. Nimmt jedoch die Dehnbarkeit der Aorta ab, 
so sinkt die Coronardurchblutung trotz steigender Pulszahl (HOCHREIN, KELLER). 

Del' Widerstand im Coronarsystem wird nach den schon angefiihrten Unter­
suchungen von HOCHREIN, KELLER, PARADE nur durch den GefiiBtonus und 
nicht durch Verengerung der KranzgefiiBe infolge der Kontraktion der Herz­
muskulatur bedingt. 

Die Untersuchungen iiber die GroBe der KranzgefiiBdurchblutung stieBen 
zuniichst auf groBe Schwierigkeiten, da nur 60 % der Gesamtblutmenge durch 
den Sinus coronarius flieBen, die iibrigen 40% durch die Venae Thebesii oder 
nach KRETZ direkt in die Ventrikelhohlen gelangen. Die Untersuchungen von 
MORAWITZ und ZAHN, mit der von ihnen angegebenen Coronarkaniile ergaben 
jedoch, daB dieses Verhiiltnis bei allen Druchblutungsschwankungen gewahrt 
bleibt, es sei denn, daB eine starke Erhohung des intraventrikuliiren Druckes 
stattfindet. Dann flieBt weniger Blut durch den Coronarsinus und mehr iiber 
die anderen Wege direkt ins Herzlumen (ANREP, BLALOCK, HAMMOUDA). 
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Nach den Untersuchungen von EVANS und STARLING nach der Versuchs­
anordnung von MORAWITZ betragt die KranzgefaBdurchblutung in der Ruhe 
pro Minute und pro 100 g Herzgewicht 60 ccm. Diese Zahl wurde von UNGER 
bestatigt. Bei schwerer korperlicher Arbeit kann sie bis zum 7fachen Wert 
ansteigen. Bezugnehmend auf den Sauerstoffverbrauch des Herzens errechneten 
BERGMANN und PLESCH die den Herzmuskel durchstromende Blutmenge in 
der Minute. Sie fanden als Ruhewert 200 ccm, nach HOCHREIN kann sie bei 
Belastung Werte bis zu 1400 cern erreichen. 

Neue Untersuchungen von BROEMSER bestimmten das Minutenvolumen mit 
der gasanalytischen Methode nach FICK, und den Durchflu13 durch die Aorta 
ascendens mittels eines Differential-Sphygmographen. Die Differenz der beiden 
Werte ergab die GroBe der Coronardurchblutung. Sie betrug in der Ruhe bei 
einem Druck von 90-120 mm Hg 500 ccm pro Minute. Der Blutbedarf des Herz­
muskels entspricht nach REIN und SCHNEIDER pro Leistungseinheit dem Bedarf 
eines mittelstark belasteten Skeletmuskels. Sie lehnen die Ansicht eines erhohten 
Blutbedarfs des Herzmuskels gegeniiber dem Skeletmuskel abo Dber die \'er­
teilung der Blutmenge zwischen linker und rechter Coronararterie liegen Beob­
achtungen von ANREP, BLALOCK und HAMMOUDA am Hundeherzen vor. Diese 
Ergebnisse haben jedoch fUr den Menschen nur bedingten Wert, da sich dessen 
Coronargefa13e in bezug auf Gro13e und Versorgungsgebiete stark von denen des 
Hundes unterscheiden. 

Wahrend die bisher besprochenen mechanischen Faktoren von nur unter­
geordneter Bedeutung fiir die Coronardurchblutung und dam it fiir die Ent­
stehung des Herzwandinfarktes sind, ergaben die Versuche von REIN mit der 
von ihm angegebenen Thermostromuhr eine weitgehende Abhangigkeit der 
Coronardurchblutung von der Herzleistung. Als MaB der Herzleistung ist das 
Minutenvolumen anzusehen. Der Aortendruck ist ohne Einflu13, da des sen Er­
hohung keine Vermehrung des Blutstromes in den KranzgefaBen bewirkte. Es 
kann sogar Verminderung eintreten. Die Vergro13erung der Coronardurchblutung 
bei vermehrter Herzleistung geht jedoch nicht in Form einer linearen, sondern 
einer asymptotischen Kurve vor sich, die einem Maximalwert zustrebt, der an­
scheinend nicht iiberschritten werden kann (HOCHREIN). 

Eine Zunahme des Minutenvolumens kann nun sowohl durch Vermehrung des 
Schlagvolumens nach vorhergegangener, gro13erer diastolischer Erschlaffung be­
wirkt werden, als auch durch Zunahme der Frequenz, die auf Kosten der Diastole 
vor sich geht. Hier fand REIN, daB eine Herzmehrleistung durch Vergro13e­
rung des Schlagvolumens eine geringere Steigerung der Coronardurchblutung 
bewirkt als eine Mehrleistung durch Erhohung der Frequenz. 

Dber die Art der Korrelation von Herzleistung und Coronardurchblutung 
besteht vorlaufig noch keine genaue Kenntnis. Eine Vermehrung des CO2-

Gehaltes des Blutes zeigte sowohl am isolierten Herzen als am isolierten Coronar­
gefaB eine deutliche Durchblutungszunahme (BARKROFT und DIXON, 1'.YAI, 

HILTON und EICHHOLTZ, ANREP, HOCHREIN, REP.<, Cow). Am Ganztier jedoch 
ergab eine geringe Vermehrung des CO2-Gehaltes des Blutes zunachst Zunahme, 
eine weitere Steigerung Abnahme und erst in der Asphyxie kam es zur maxi­
malen Steigerung der Coronardurchblutung. Bei Ausschaltung des Vagus kam 
die dilatatorische Wirkung der Kohlensaure ungehemmt zur Geltung, die in 
vivo durch den konstriktorischen Vaguseffekt unterdriickt wird. 
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Ebenso ergibt nach HOCHREIN Milchsaure eine deutliche Coronardilatation 
zusammen mit Tachykardie, Arteriendrucksenkung und Hyperpnoe. Nach 
Vagusdurchtrennung jedoch kam es neben Arteriendrucksteigerung zu einer 
noch starkeren Durchblutungszunahme del' KranzgefaBe. Nach FLEISCH, ATZ­
LER und Mitarbeiter bewirkt jede Verschiebung des PH-Wertes nach del' sauren 
Seite Coronardilatation, nach del' basischen Seite Konstriktion. Eine maximale 
Dilatation tritt auf bei PH 7-5. 

Auf Grund diesel' Ergebnisse liegt del' Gedanke nahe, daB eine Anhaufung 
saurer Stoffwechselprodukte im Herzmuskel bei Leistungssteigerung eine Herab­
setzung des PH-Wertes bedingt, die nun ihrerseits, je nach del' GroBe diesel' Dber­
sauerung Mehrdurchblutung verursacht. 

Neben Verschiebungen des PH-Wertes bewirkt ferner nach KRAYER auch 
del' Reiz des Sauerstoffmangels als solcher Dilatation del' KranzgefaBe. Die 
Zunahme del' Durchblutung bleibt gering bis zu einer Abnahme del' Sauerstoff­
sattigung urn 50 %. Bis zu dies em Grad des 02-Mangels kann das Herz seinen 
Sauerstoffbedarf mit Hilfe einer Zunahme del' arterio-venosen 02-Differenz 
decken. Dann jedoch beginnt eine starke Zunahme del' Coronardurchblutung 
urn das 4-5fache, auch dann, wenn del' CO2-Gehalt des Blutes, das das Herz 
durchstromt und del' PH-Wert konstant gehalten werden. Nach ANREP handelt 
es sich dabei urn einen direkten Reiz des mangelhaft mit Sauerstoff gesattigten 
Blutes auf die CoronargefaBe. J edoch auch diese Wirkung unterliegt del' Hemmung 
durch den Vagus (HOCHREIN). Es ist anzunehmen, daB beide Faktoren -
pwVerschiebung und 02-Mangel- bei del' Anpassung del' Coronardurchblutung 
an die Herzleistung von Bedeutung sind. Die Hemmung ihrer Wirkung durch 
den Vagus konnte in diesem Fall als Gegenregulation aufgefaBt werden. 

Die Tatsache, daB eine Herzmehrleistung bei VergroBerung des Schlag­
volumens eine geringere Durchblutungszunahme bewirkt als bei Erhohung del' 
}'requenz, konnte so gedeutet werden, daB im ersten Fall die verlangerte Dia­
stole eine bessere Ausniitzung des Sauerstoffgehaltes des Blutes ermoglicht, 
im Sinne einer Erhohung des arterio-venosen 02-Defizits, wiihrend diese Mog­
lichkeit im zweiten FaIle nicht besteht, da ja jede Frequenzzunahme auf 
Kosten del' Diastole VOl' sich geht. Andererseits kann sich die unokonomische 
Herzarbeit bei Vermehrung del' Frequenz in einer vermehrten Bildung saurer 
Stoffwechselprodukte auswirken, was nun wieder zur vermehrten Coronar­
durchblutung fuhren kann. 

Nun haben Untersuchungen von STARLING und VISSCHER ergeben, daB del' 
Sauerstoffverbrauch und damit die Durchblutung del' CoronargefaBe abhangig 
ist yom diastolischen Herzvolumen und del' dadurch bedingten diastolischen 
Spannung del' Herzmuskelfasern. Eine Zunahme del' Herzleistung bewirkt 
starkere diastolische Erschlaffung, dam it starkere Spannung del' Herzmuskel­
fasern, folglich nimmt del' Sauerstoffbedarf und damit die Coronardurchblutung 
zu. Diese Beobachtungen wurden jedoch am entnervten Herz-Lungenpraparat 
gemacht und es ist fraglich, wie we it sie verallgemeinert werden durfen. Sichel' 
ist, daB die Korrelation zwischen Herzleistung und Coronardurchblutung zu­
stande kommt durch das Zusammenwirken einer Reihe mechanischer, chemischer 
und nervoser Faktoren. 

Die Neuroregulation des CoronargefiWsystems erfolgt durch den vasokon­
striktorisch wirkenden Vagus und den Sympathicus als Vasodilatator. Vagus 
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und Sympathicus befinden sich in einem Gleichgewichtszustand und haben die 
Aufgabe, die Coronardurchblutung den Erfordernissen des Gesamtorganismus 
anzupassen (HOCHREIN und KELLER). Ihre Bedeutung wird dadurch erhellt, 
daB sich die CoronargefaBe eines denervierten Tieres dauernd in einem Zustand 
maximaler Erweiterung befinden, sodaB keine Zunahme der Durchblutung bei 
Erhohung der Herzfrequenz oder des Minutenvolumens moglich ist. Sie geht 
bei mittlerer Beanspruchung des Herzens weit tiber das notwendige MaB hinaus. 

Ferner ist eine Beeinflussung der KranzgefaBe von den Carotissinusnerven 
aus zentral tiber den Nervus depressor moglich, in der Weise, daB Reizung der 
Carotissinusnerven Coronarverengerung und ihre Ausschaltung Coronarerweite­
rung bewirken (HERING). 

Eine sensible Nervenversorgung ist sowohl fiir den Herzmuskel selbst als 
auch fiir die CoronargefaBe anzunehmen. Wahrend man friiher eine Schmerz­
empfindlichkeit des Herzmuskels ablehnte (LENANDER), konnte STOHR neuer­
dings auch im Herzmuskel sensible Endapparate feststellen. Nach EDENS ver­
lauft die Hauptbahn durch den Nervus cardiacus inferior, Ganglion stellatum, 
Thoracalganglion, Rami communicantes CS-D4 zum Zentralorgan. Eine zweite 
obere Bahn verlauft durch den Ramus cardiacus inferior vagi, Nervus vagus 
zum Ganglion cervicale superius und von dort durch die Rami communicantes 
C2-C4 zum Riickenmark und durch den Plexus carotic us zum Ganglion Gasseri. 
AuBerdem verbinden Rami mediastinalis DI-D6 das Herz und Aortengeflecht 
mit dem Grenzstrang und den Rami communicantes oder Spinalnerven (zit. 
nach HOCHREIN). 

Es bleibt noch die Beeinflussung der KranzgefaBe durch die Hormone. Ais 
wichtigstes ist dabei das Adrenalin zu nennen, das neben einer Vermehrung der 
Coronardurchblutung infolge Steigerung der Herzleistung bei gleichzeitiger Er­
hohung des Aortendruckes cine aktive Coronarerweiterung bewirkt (REIN, 
HOCHREIN, KELLER, PARADE). Auch hiererfolgt eine Hemmung der Adrenalin­
wii-kung durch den Vagus. 

1m Gegensatz ZUlll Adrenalin wirken die Hypophysenpraparate verengernd 
auf die CoronargefaBe (RABE, GUNN, ANREP und SEGALL). Nach BODO solI 
auch dem Insulin konstriktorische Wirkung zukommen, jedoch lehnen HOCH­
REIN und PARADE diese Annahme als nicht sicher abo Immerhin besteht aber 
die Moglichkeit, daB eine p16tzliche Blutzuckersenkung durch groBere Insulin­
gaben die Durchblutung der KranzgefaBe vermindert, wie eine Erhohung des 
Blutzuckerspiegels eine Vermehrung der Coronardurchblutung bedingt. Nach 
HOCHREIN ist es wahrscheinlich, daB Blutzuckerschwankungen die Herzdurch­
blutung beeinflussen, indem sie teils direkt auf die GefaBwand wirken, teils 
indirekt tiber andere Organe. Ferner muB die Moglichkeit einer Beeinflussung 
der Coronardurchblutung durch Sexual hormone an genom men werden, da sich 
viele Coronarerkrankungen im Prasenium, der Zeit hormonaler Umstellung, 
abspielen, und andererseits bei jugendlichen Coronarkranken haufig eine Sexual­
neurose beobachtet wird. 

Die Wirkung verschiedener Pharmaka auf den Coronarkreislauf ist bekannt. 
Dilatatorisch wirken Atropin, Ephetonin, Sympatol, Purinkorper, Nitrite, Cal­
cium, Barium; Digitalis und Strophanthin in klein en Dosen; Lobelin, Campher 
Chinin, Yohimbin, Spermin; Brom in kleinen Dosen; Muskelextrakte. Kon­
striktorisch wirken: Acetylcholin, Muscarin, Pilocarpin, Histamin (~); Digitalis 
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und Strophanthin in groBerenDosen, dieiiber der therapeutischcn liegen, Nicotin, 
Pituitrin, Pitressin, Chloroform. 

Somit erfolgt also die Regulierung der Coronardurchblutung als ein auBerst 
komplizierter Vorgang durch das Zusammenspiel verschiedener mechanischer, 
chemischer und neuro-humoraler Faktoren. 

Wenn bei pathologischen Prozessen im Korper Faktoren in Mitleidenschaft 
gezogen werden, die fiir die Coronardurchblutung mitbestimmend sind, so 
treten als Folge StOrungen in der Anpassung der Coronardurchblutung an die 
Herzleistung auf. Es entsteht das Bild der Coronarinsuffizienz. Die Kranz­
arterien sind dann nicht mehr in der Lage, den Sauerstoffbedarf des Herzens 
zu decken. Das hypoxamische Herz kann den gestellten Anforderungen nicht 
nachkommen, es wird insuffizient. 

DaB der Sauerstoffmangel die Ursache aller jener Folgen einer ungeniigenden 
Blutversorgung des Herzens ist, wurde, wie erwahnt, zunachst an Tierversuchen 
erwiesen. Bringt man Menschen in die Unterdruckkammer bei einem Unter­
druck von 405 mm Hg, entsprechend einer Nennhohe von 5000 m (unter 
80% 02)' so zeigen sich im EKG Veranderungen, wie sie bei Coronarinsuffizienz 
(WEBER) beobachtet werden (LIECHTI, OPITZ und TILMANN, RUHL, SCHIRR­
MEISTER). Bei NennhOhen von 8-10000 m (267-198 mm Hg = 60-40% 02) 
entstehen sogar monophasisch deformierte Kammerkomplexe. DaB derartig 
schwere Hypoxamien imstande sind, an den typischen Stellen des linken 
Ventrikels mikroskopisch kleine Nekrosen zu erzeugen, wurde bereits angefiihrt. 
Ebenso konnen Anamien oder CO-Vergiftungen bei vollig normaler Coronar­
durchblutung schwere Herzmuskelschaden bewirken. 

Ais Folge lang bestehender Anamien, besonders bei pernizioser Anamie oder 
bei okkulten Blutungen werden streifige Verfettungen des Herzmuskels beob­
achtet, da infolge der Hypoxamie eine unvollstandige Verbrennung der Zell­
fette erfolgt. Auch hier wurden im EKG die fiir Coronarinsuffizienz charakte­
ristisch"en Veranderungen gefundcn (PARADE, BUCHNER, WEBER und HAAGER, 
BLOCH, KORTH). 

Besonders deutlich zeigen sich die schweren Folgen einer Abnahme des 
Sauerstoffgehaltes des Blutes bei der Kohlenoxydvergiftung. Hierbei treten in 
allen 02-empfindlichen Organen, wie Gehirn (Globus paHidus) in den Zentren 
der Leberlappchen und vor allem in den inneren Schichten der Muskulatur des 
linken Ventrikels kleinfleckige Nekrosen auf. Auf die Frage einer sekundaren 
Coronarthrombose mit Infarktbildung bei CO-Vergiftung wird spater noch 
eingegangen. 

Interessante Ergebnisse brachten die Tierversuche von CHRIST, der auch bei 
wiederholten CO-Vergiftungen bei Kaninchen coronare EKG beobachtete. Die 
Tiere befanden sich also bei einer akuten Vergiftung in einem Zustand akuter 
coronarer Insuffizienz. Totete er die Tiere, so konnte auch cr hypoxamische 
Nekrosen an typischer Stelle nachweisen. 

Storungen der Coronardurchblutung konnen nun beim Ausfall jedes einzel­
nen der erwahnten, die Durchblutung bestimmenden Faktoren eintreten. Ab­
nahme des Blutangebotes an die Coronarien finden wir beim Absinken des Aorten­
druckes und bei Veranderungen der Blutstromungen an der Aortenwurzel, wie 
sie bei Herzfehlern und bei Kollapszustanden auftreten. Ferner bei Abnahme 
der Windkesselwirkung der Aorta infolge Elastizitiitsverlustes der Aortenwand. 
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Man beobachtet ihn bei Aortensklerose und Lues oder auch ohne krankhafte 
Veranderungen als Abniitzungserscheinung im Alter. Ais Ursache nehmen 
HOCHREIN und LAUTERBACH "eine chemische Umwandlung der elastischen 
Fasern oder Anderungen der Struktur des elastischen Geriistes" an. 

Weitere StOrungen des Blutangebotes an die Coronarien konnen entstehen 
durch Vermehrung der Stromungsgeschwindigkeit des Blutes in der Aorta, wie 
sie beim Basedow beobachtet wird. Da bei Basedow auBerdem eine deutliche 
Zunahme des Minutenvolumens infolge Frequenzsteigerung des Herzens, sowie 
der coronarerweiternde Effekt der bestehenden Sympathicotonie vorliegen, 
besteht schon in der Ruhe eine maximale Coronardurchblutung, die eine An­
passung an plotzliche Herzleistungssteigerungen unmoglich macht. 

Diese fehlende Anpassungsfahigkeit ist das begleitende Symptom aller krank­
haften Prozesse, die zu Veranderungen an den CoronargefaBen selbst fUhren 
und damit die Voraussetzung bilden fUr die Entstehung von Herzinfarkten. 
Hierzu gehort vor allem die Coronarsklerose, ferner die Lues der Aorta und die 
seltenen luischen Erkrankungen der CoronargefaBe selbst, die Periarteriitis no­
dosa, die Thromboangiitis obliterans (BUERGER), die akute Periarteriitis, die 
mykotische Thromboendarteriitis und die Beteiligung der KranzgefaBe bei 
den rheumatischen Herzerkrankungen. AuBerdem konnen bei -den verschiedenen 
Herzfehlern ungiinstige Fiillungsmoglichkeiten der Coronarien entstehen. Die 
schwersten Storungen der KranzgefaBdurchblutung stellen Thrombose und Em­
bolie dar. Ferner konnen Verschiebungen im funktionellen Gleichgewichts­
zustand der die Coronararterien versorgenden vegetativen Nerven den Anpas­
sungsmechanismus der Coronardurchblutung an die Herzleistung schadigen. 

Von groBem klinischen Interesse fiir die Entstehung des Herzinfarktes beim 
Menschen sind vor allem die experimentellen Untersuchungen iiber die Bedeutung 
von Durchblutungstorungen der Coronarien. Die ersten bekannten Unterbin­
dungsversuche an den KranzgefaBen wurden im 17. Jahrhundert von CHIRAC 
unternommen und seither ist gerade iiber dieses Problem eine sehr groBe Litera­
tor entstanden. Man bediente sich zur Erzielung des Coronarverschlusses der 
verschiedensten Methoden, wie Unterbindung, Abklemmung, Kompression, In­
jektion von Fettemulsionen, Luft, Wachs, Lycopodiumsamen, Einfiihren von 
Glasstabchen und Gefrierenlassen. Eine Unterbindung groBer KranzgefaBaste 
fiihrt fast immer innerhalb weniger Minuten zum Herzstillstand. Zunachst 
treten UnregelmaBigkeiten der Herzaktion auf, wie dissoziiertes Schlagen beider 
Kammern (v. BEDZOLD u. LUKJANow), oder eine Verlangsamung der Frequenz 
der von der Blutversorgung ausgeschlossenen Kammer. Es kommt zu Schwache­
erscheinungen, wie Herzdilatation, Abnahme der GroBe und Schnelligkeit der 
systolischen Kontraktion, Pulsverlangsamung und Absinken des Blutdruckes 
(WASSILIEWSKI). SchlieBlich tritt Kammerflimmern auf, das dann zum voll­
standigen Herzstillstand fiihrt. Bei der Entstehung des Kammerflimmerns 
miissen jedoch noch andere Faktoren, vor allem das vegetative Nervensystem 
und die Anhaufung giftiger Stoffwechselprodukte eine Rolle spielen. Die Yor­
hofe schlagen bei bestehendem Kammerflimmern weiter (PARADE). 

Die von COHNHEIM aufgestellte These, daB jede Coronarunterbindung inner­
halb kiirzester Zeit Herzstillstand erzeugt, konnte von HIRSCH und SPALTEHOLZ 
widerlegt werden. Es gelang ihnen, Hunde und Affen noch wochenlang am 
Leben zu erhalten, nachdem KranzgefaBunterbindungen vorgenommen worden 
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waren. Vor allem wurden Ausschaltungen der rechten Coronararterie und der 
Septumarterien besser vertragen als Unterbindung des Ramus descendens an­
terior (PORTER). Bei Unterbindung des Ramus circumflexus trat der Herztod 
durch Kammerflimmern fast regelmaBig ein. 

Voriibergehende ZirkulationstOrungen fiihren zu RhythmusstOrungen, wie 
i\Jternans, extrasystolischen Tachykardien oder sogar voriibergehendem Kammer­
flirnrnern, je nach Ausdehnung und Lokalisation der GefaBschadigung. 

Bei Unterbindung des Ramus septi, der bei Hund aus der linken Coronar­
arterie entspringt, treten OberleitungsstOrungen bis zurn vollstandigen Block 
auf (PARADE, LAUTERBACH). Bei Unterbindung des den Sinusknoten versorgen­
den GefaBes komrnt es zu schweren Bradykardien, eine DurchblutungsstOrung 
der Vorhofe dagegen fiihrt zum V orhofflimmern. Die gleichen Herzfunktions­
storungen konnen auch auf nervosem Wege eintreten. Nach PARADE fiihrt die 
vollstandige massive Verstopfung eines Coronarastes mit Paraffin oder Wachs 
stets zum irreparablen Kammerflimmern. Ais Ursache muB man die Unmog­
lichkeit der Ausbildung eines Kollateralkreislaufes ansehen. Gerade die erwahn­
ten Versuche von SPALTEHOLZ und HIRSCH beweisen die Bedeutung der ausge­
dehnten Anastomosenbildung der KranzgefaBe im Herzmuskel, mit deren Hilfe 
Tiere mit unterbundenen CoronargefaBen wochenlang am Leben bleiben. Beim 
Menschen besteht selbst bei fast volligem sklerotischen VerschluB groBerer Coro­
naraste die Moglichkeit, daB das zugehtirige Herzmuskelgebiet mit Hilfe eines 
Kollateralkreislaufes normal ernahrt wird, sodaB klinisch und elektrokardio­
graphisch keine pathologischen Veranderungen nachweisbar sind. MORAWITZ 
und HOCHREIN fanden unter 91 Fallen von anatomisch sichergestellter, schwerer 
Coronarsklerose nur 19mal klinische Erscheinungen. Welche Rolle hierbei die 
Venae Thebesii spielen, ist nicht sicher. Eine Verbindung zwischen ihnen und 
den oberflachlichen Venen im Gebiet der Vorhofe steht fest. Es ist jedoch un­
bekannt, inwieweit eine riicklaufige Versorgung ischarnischer Herzmuskelgebiete 
rnoglich ist. SLATER und KORNBLUM beobachteten einen Fall von Mitralstenose 
mit volligem VerschluB der Coronarostien. Da trotzdem keine Ernahrungs­
sttirungen des Herzmuskels eintraten, nehmen sie eine Versorgung iiber die 
Venae Thebesii an, die durch die Druckerhohung in den Vorhofen geftirdert 
werden soll. 

Wie kann nun in einem Organ mit so ausgezeichneter Anastornosenversorgung 
iiberhaupt ein Infarkt zustande kommen 1 Der Grund hierfiir kann einmal 
darin liegen, daB der Infarkt in einem Herzmuskel entsteht, dessen KranzgefaB­
system infolge krankhafter Veriinderungen, z. B. Sklerose, keine Ausbildung 
eines Kollateralkreislaufes erlaubt, oder darin, daB das pli:itzlich ischarnisch 
gewordene Gebiet zu ausgedehnt ist, als daB sich in kiirzester Zeit ein zur Er­
nahrung ausreichender Kollateralkreislauf entwickeln konnte. Die Hauptursache 
jedoch ist der bei der Entstehung eines Myokardinfarktes auftretende Kreislauf-
8hock, der zu einem volligen Darniederliegen der gesamten Zirkulation fUhrt, 
so daB sich kein Kollateralkreislauf ausbilden kann. Ein solcher Kollaps be­
steht in einer Abnahme der zirkulierenden Blutmenge und einem Versacken 
des Blutes in der Peripherie. Hieraus entsteht nach BUCHNER "rein harno­
dynamisch ein so hochgradiger Leerlauf im Coronarsystem, daB trotz des starken 
Ab8inkens des Blutdruckes und der dadurch verringerten Herzarbeit die Coronar­
durchblutung auch fUr die eingeschrankte Herzarbeit ungeniigend wird." So 
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zeigten die Untersuchungen von MEESEN am Kaninchen bei kiinstlich erzeugtem 
Kollaps ein typisches coronares EKG und nach Totung der Tiere fanden sich 
an den Pradilektionsstellen hypoxamische Nekrosen. Die Ausbildung eines 
Kollateralkreislaufes ist unter so reduzierten Durchblutungsbedingungen un­
moglich. Hierzu kommt noch das Auftreten eines interstitiellen Odems, das 
durch eine erhohte Durchlassigkeit der hypoxamisch geschadigten Capillar­
wandungen entsteht (MEESEN). Dieses Odem stellt nach ZINCK eine "fermen­
tativ wirksame Flussigkeit" dar, die die spater auftretenden Herzmuskelnekrosen 
verursacht, was jedoch BUCHNER ablehnt. Er erkennt, wie schon erwahnt, 
jedoch an, daG Serum in der Lage ist, an schon abgestorbenen Geweben die 
Erscheinungen der Nekrose mitzubedingen. Daher ist die Moglichkeit gegeben, 
daG gerade beim Myokardinfarkt der Gewebstod hypoxamisch durch den Coro­
narschluG erfolgt, die Nekrose jedoch durch das wahrend des Kollapses auf­
tretende interstitielle Odem mitbedingt wird. 

SchlieGlich solI noch auf die Schmerzentstehung wahrend des Myokardinfark­
tes eingegangen werden. Gerade der furchtbare Herzschmerz ist ja das charakt.e­
ristische klinische Symptom eines Herzinfarktes, weshalb uber diese Frage eine 
groGe Zahl von Veroffentlichungen erschienen sind. Man nahm lange Zeit an, 
daG sich im Herzmuskel iiberhaupt keine sensiblen Nervenendigungen befanden. 
WENKEBACH und Mitarbeiter verlegten die Entstehung des Schmerzes in die 
Aorta, . PAL u. a. sehen die CoronargefaGe als Ausgangspunkt fur den Schmerz 
an. Nach EDENS und SINGER solI vor all em die Adventitia von Bedeutung sein. 
Nun haben jedoch die Erfahrungen am Skeletmuskel gezeigt, daG bei arteriellen 
Embolien der Schmerz nicht an der Emboliestelle selbst, sondern entfernt am 
Ende der befallenen Extremitat sitzt. Diese Feststellung beweist nach FREY 
die Bedeutung der Muskulatur fUr das Zustandekommen des Schmerzes. SINGER 
zeigte wohl am Selbstversuch, daG we Abschniirung einer Extremitat keine 
Schmerzen macht, nach Beobachtungen von LEWIS, PICKERING und ROTH­
SCHILD andert sich das jedoch, wenn die abgeschnurte Extremitat bewegt wird, 
und zwar sollen diese Schmerzen eine Abhangigkeit von der GroGe der geleisteten 
Arbeit haben. Daher sah man als Ursache der Schmerzen eine Anhaufung 
saurer Stoffwechselprodukte bei der Arbeit an. Auf Grund dieser und ahnlicher 
Untersuchungen betrachtet man heute im groGen und ganzen den Herzmuskel 
selbst als Ausgangspunkt fur die Schmerzen beim Myokardinfarkt, wobei noch 
nicht entschieden ist, ob die Reizung der sensiblen Nervenendigungen durch 
anormale Stoffwechselprodukte oder, wie BERGMANN annimmt, durch die Anoxie 
seIber erfolgt. 

Nun wurde beobachtet, daG eine ganze Reihe von Myokardinfarkten, nach 
HOCHIU<;IN 40%, ohne Schmerzen verlaufen. Nach PARADE fehlt vor allem der 
Schmei'z daIm, wenn schon eine erhebliche Insuffizienz vor dem Auftreten des 
Infarktes bestand. Da aber eine Herzinsuffizienz als chronische Hypoxamie 
angesehen werden kann, so ist die Ansicht BERGMANNR verstandlich, daG hierdurch 
cine langsam verlaufende ZerstOrung der sensiblen Nervenendigungen einsetzt, 
die ohne Sehmerzen verlauft, da der hypoxamisch bedingte Reiz untersehwellig 
bleibt.. Wird dicses Herz von einem Infarkt betroffen, so ist eine Sehmerz­
reaktion nieht mehr moglieh. Naeh BERGMANN ist dies der Fall, ",enn z. B. 
schon lange Zeit cine Coronarsklerose bestanden hat. 
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Die Schmerzlokalisation beim Myokardinfarkt erfolgt nach EDENS in fol­
gender Weise: "Wenn von den Eingeweiden ausgehende Erregungen, die ihrer 
Art nach Schmerzen erzeugen konnen, ins Riickenmark gelangen und hier von 
den ihnen zugeordneten Zellen auf benachbarte sensorische Zellen iibergreifen, 
so entsteht eine Schmerzempfindung, die yom Gehirn in die den betreffenden 
Zellen zugeordnteten Gebiete verlegt wird. Da die Schmerzempfindung in den 
Korperdecken, insbesondere der Haut, starker ausgebildet ist, als in den Ein­
geweiden, so kommt es vor, daB der im Riickenmark iibertragene Schmerz die 
yom kranken Organ ausgehende Erregung iiberwiegt und eine bis zu einem 
gewissen Grad selbstandige Erscheinung wird". 

Auf diese Weise kann der Schmerz fern yom Herzen irgendwohin in die 
Schulter oder in den Arm lokalisiert werden. So konnte LERICHE zeigen, daB 
eine Reizung der Halsnerven oder des unteren Teils des Ganglion stellatum 
Schmerzen in der Prakardialgegend und in den 3 obersten Intercostalraumen 
auslost. Eine Reizung des oberen Teils des Ganglion stellatum bewirkt Schmerzen 
in heiden Armen. 

Zusammenfassend ist also festzustellen, daB das Zustandekommen eines 
Myokardinfarktes erst durch das Zusammenwirken einer ganzen Reihe verschie­
dener Momente moglich ist. Er wird bedingt: 

1. Durch die Ausdehnung des von der Coronararterie versorgten Gebietes, 
deren Durchstromung unterbrochen wird. 

2. Durch den Funktionszustand des bett;effenden Herzmuskels und die Be­
schaffenheit seiner CoronargefaBe. 

3. Durch den zeitlichen Ablauf des GefaBverschlusses. 
4. Durch die Dauer und Schwere des einsetzenden Kreislaufkollapses. 

Ill. Entstehungsmechanismus des Herzinfarktes. 
Wahrend bisher die anatomischen und funktionellen V oraussetzungen fiir 

die Entstehung eines Herzinfarktes besprochen wurden, sollen im folgenden 
die den Herzinfarkt verursachenden Erkrankungen aufgefiihrt werden. Als 
solche kommen einmal Krankheiten in Frage, die ihren Sitz in der Wan dung 
der KranzgefaBe haben und damit durch ihre Lokalisation zu einer Drosselung 
der Coronardurchblutung fiihren. Daneben sollen hier auch die Erkrankungen 
besprochen werden, die eine Sauerstoffschuld im Gefolge haben und auf diese 
Weise ohne gleichzeitige Beteiligung der Kranzarterienwande eine Hypoxamie 
des Herzmuskels und gegebenenfalls den Herzinfarkt verursachen. Als zweite 
Gruppe von Krankheiten sind Thrombose und Embolie als die Erkrankungen 
zu besprechen, die durch GefaBverschluB zum Herzinfarkt fUhren und gleich­
zeitig die haufigste Ursache des Herzinfarktes darstellen. SchlieBlich sollen als 
letzte Gruppe Storungen in der Neuroregulation der KranzgefaBdurchblutung 
aufgefUhrt werden, soweit sie als Grundlagen fUr die Entstehung des Myokard­
infarktes in Frage kommen. 

1. Obturierende GefiiBerkrankungen. Sauerstoffmangelkrankheiten. 

An erster Stelle der obturierenden GefaBerkrankungen steht die Athero­
sklerose der KranzgefaBe. 1m Gegensatz zu der Sklerose der peripheren GefaBe 
beginnt sie bereits in viel friiherem Alter, und es scheint, daB bei ihrer 
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Entstehung neben den endogenen Faktoren exogene Momente von groBer Be­
deutung sind. 

Die von ROSSLE wahrend des Krieges vorgenommenen Sektionen ergaben, 
daB bereits im Alter von 15-20 Jahren bei 10,6% del' FaIle Veranderungen an 
den Coronarien bestanden, zwischen 20-25 Jahren bei 10,8%, zwischen 25 
bis 30 Jahren bei 22,7%, zwischen 30-35 Jahren bei 27%, zwischen 35 bis 
40 Jahren bei 34,1 %, zwischen 40--45 Jahren bei 31,6% und zwischen 45 bis 
50 Jahren bei 50%. 

Auffallend ist dabei eine deutliche Zunahme del' Coronarsklerose nach Be­
endigung des Korperwachstums, wie sie auch von KIESEWETTER, MONCKEBERG 
und FREY beobachtet wurde. BOAS und DONNER berichten, daB 71% ihrer 
Kranken mit Coronarsklerose noch nicht 51 Jahre alt waren. Nach ORLIANSKY 
beginnen die Veranderungen an den KranzgefaBen meist VOl' solchen in del' 
Aorta und HOCHREIN stellte fest, daB trotz schwerer Coronarsklerose die Aorta 
und die peripheren GefaBe auffallend zart und ohne atherosklerotische Er­
scheinungen sein konnen. Die Mehrzahl del' Falle zeigt nach KUSNETZOWSKY 
allerdings einen iibereinstimmenden Verlauf in del' Aorta und in den Kranz­
gefaBen. Nach BORK tritt dies jedoch erst nach dem 4. Lebensjahrzehnt ein. 

Bei ihrer Entstehung scheint del' Erbfaktor eine Rolle zu spielen. HOCH­
REIN berichtet, daB alle Angehorigen einer Familie mit verschiedenen Lebens­
bedingungen um das 60. Lebensjahr an Coronarsklerose starben. Ebenso beob­
achteten HERAPATH und PERRY 4 Briider, bei denen sie iibereinstimmend im 
3. und 4. Lebensjahrzehnt zum T-ode fiihrte. 

Nach PARADE scheint auch ein bestimmter Konstitutionstyp, die Pykniker, 
besonders haufig befallen zu werden, was jedoch HOCHREIN ablehnt. Er beob­
achtete sie hauptsachlich bei kraftigen, wohlgenahrten Individuen mit zu reich­
lichem Fettpolster. Oft findet man sie mit Hypertension und Diabetes ver­
gesellschaftet. 

Unter den exogenen Faktoren steht im Vordergrund die berufliche Dis­
position, da man Coronarsklerose haufig bei Menschen in verantwortungsreicher 
Stellung, wie Arzten, Bankdirektoren, Diplomaten und Geistlichen findet 
(STRAUCH), die psychischen Erregungen und damit nervosen Herzbelastungen 
in gesteigertem MaBe ausgesetzt sind. Von verschiedener Seite wird auch Tabak­
abusus verantwortlich gemacht, da Nicotin zu einer maximalen Yerengerung 
del' Coronarien fiihren solI. Nach ASCHOFF kann auch unzweckmaBige Er­
nahrung mitbestimmend sein. 

Wir miissen bei del' Coronarsklerose nun unterscheiden zwischen del' Athero­
matose und del' im Alter auftretenden Arteriosklerose, die zu weitgehender Ver­
kalkung, VOl' aHem del' GefaBmedia fiihrt, ohne jedoeh Stcnosierung zu ver­
ursachen. Man findet die Arteriosklerose am haufigsten in del' linken Coronar­
arterie. Nach W. KOCH werden die GefaBe zu starren, weiten Rohren, die die 
Durchblutung nicht beeintrachtigen und daher nul' selten Myokardveranderungen 
zur Folge haben. Die Verkalkungen zeigen gute bindegewebliche Abdeckung. 

Die Atheromatose del' KranzgefaBe beginnt oft schon im jugendlichen Alter. 
Xach BORK bildet sich bereits im ersten Lebensjahr eine bindegewebliche Intima­
schicht aus, die nun im Laufe del' Jahre zu immer groBer werdenden Intima­
verdickungen fiihrt. Schon im ersten Lebensjahrzehnt werden in den Intima­
zellen und in del' Grundsubstanz kleine Fetttropfehen abgelagert. Ais zweites 
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Stadium, das schon im zweiten Lebensjahrzehnt beobaehtet wird, bilden sieh 
in der Grundsubstanz der Intima lipoidsklerotisehe Fleeken, d. h. Lipoidab­
lagerungen mit reaktiver bindegweblieher Wueherung, wodureh das Niveau der 
Intima vorgebuehtet wird. 1m dritten Stadium kommt es zur Bildung von 
Atheromen, bestehend aus Cholesterintafeln und zerfallenden Gewebssubstanzen. 
In diesen Atheromen wird Kalk abgelagert. In ihrer Umgebung wuehert neues 
Bindegewebe, das aber wieder degenerativen Prozessen anheimfaJlt. Anderer­
seits konnen die Atherome aueh naeh innen ins GefaBlumen durehbreehen und 
zur Bildung atheromatOser Gesehwiire fiihren. Da sieh nun solehe Prozesse 
haufig konzentriseh an bestimmten GefaBstellen entwiekeln, kommt es hier 
zu hoehgradigen Stenosierungen. Vor allem wh'd der obere Teil des Ramus 
deseendens anterior, dann die reehte Kranzarterie und sehlieBlieh der Ramus cir­
eumflexus befallen. Besonders ungiinstig konnen diese Veranderungen durch eine 
begleitende Hypertonie beeinfluBt werden, wobei sie sieh aueh auf die kleinel'en 
GefaBaste ausdehnen (BUCHNER), wahrend diese sonst nur wenig in Mitleiden­
sehaft gezogen werden. Naeh KIRSCH finden sieh hier gewohnlieh nur geringe 
Lipoidablagerungen oder Aufspaltungen der elastisehen Fasern der Intima. 

Als Ursaehe der Lokalisation, vor allem im Ramus deseendens anterior, 
sieht WHITTEN die Tatsaehe an, daB dessen Myokardaste im reehten Winkel 
yom Hauptstamm naeh unten abzweigen, so daB dieser hier fest fixiert ist. 
Bei jeder systolisehen Dehnung wird es an diesen Stellen zu Zerrungen kommen, 
was als begiinstigendes Moment fiir die Entstehung der Atheromatose angesehen 
wird. Als Folge dieser Veranderungen in den Wandungen der CoronargefaBe 
kann es nun, wie schon erwahnt, zu Stenosenbildungen kommen, andererseits 
kann jedoeh aueh die GefaBliehtung erhalten bleiben und nur eine Erstarrung 
der GefaBwand eintreten, infolge der Kalkablagerungen und der ZerstOrung der 
Muskulatur, die durch Bindegewebe ersetzt wird. Solehe GefaBe beeintraehtigen 
zwar, wie KRETZ zeigte, die Durehstromung nieht, sie verlieren jedoeh ihre 
Kontraktilitat und Anpassungsfahigkeit an die Herzleistung. KIRSCH beob­
aehtete sogar GefaBwandersehlaffungen mit Erweiterung kleiner oder groBerer 
GefaBabsehnitte. Selbst lokalisierte Coronaraneurysmen wurden besehrieben 
(WINDHOLZ, KRAUS). 

Die haufigste und gefahrliehste Folge der Coronarsklerose ist jedoeh die 
Verengerung der GefaBlichtung. 

1m Gegensatz zu del' Haufigkeit der sklerotisehen Prozesse in den Coronarien 
ist die luisehe Erkrankung der KranzgefaBe sehr selten. Sie kann im Verlauf 
cineI' tertiaren Lues in Form kleiner Gummata oder eines ehroniseh-entziind­
lichen Granulationsgewebes in Media und Adventitia mit Sehwielenbildung auf­
treten und zur Stenosierung der GefaBe fiihren (PARADE). Viel haufiger dagegen 
kommt es bei der Mesaortitis luiea zu Verengerungen an den Abgangsstellen 
del' Coronarien. Die hierbei auftretenden reaktiv kompensatorischen Wuehe­
rungen der Intima fiihren zur Bildung von Intimapolstern an den Coronar­
ostien. Je mehr nun dieses Gewebe schrumpft, desto mehr wird sieh der Ring 
verengern und erstarren. BUCHNER beobachtete FaIle, bei denen nur noeh ein 
Pferdehaar durch den KranzgefaBabgang hindurehging. Da nun aber in der 
Mehrzahl der FaIle nur ein Ostium befallen wird, konnen Erscheinungcn von 
seitcn des Herzens vollig ausbleiben, indem die andere COrOlHLl'<1rterie boi dem 
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langsamen Fortschreiten del' luis chen Erkrankungen durch Ausbildung eines 
Kollateralkreislaufes die gesamte Herzversorgung iibernimmt. 

Eine weitere Erkrankung, die nachst del' Niere am haufigsten die Coronar­
arterien befallt, ist die Periarteriitis nodosa. Sie verlauft unter Bildung kleiner 
Aneurysmen mit Wucherungen del' Intima, Nekrosen del' Media und zelligen 
Infiltrationen del' Adventitia und kann unmittelbar odeI' infolge von Thromben­
bildung zum VerschluB del' KranzgefaBe fiihren. 

Die iibrigen Erkrankungen del' Coronarien bewirken weniger Verengerung, 
sondern hauptsachlich Thrombosen del' KranzgefaBe und sollen daher spateI' 
erwahnt werden. 

Dagegen besteht bei den verschiedenen Vitien die Moglichkeit einer mechani­
schen und hamodynamischen Erschwerung del' Coronardurchblutung. Nach 
HOCHREIN kommt es bei del' Mitralstenose zur Schrumpfung und Verdickung 
del' Mitralsegel und del' Sehnenfaden, wodurch das ganze Mitralostium in den 
linken Ventrikel hineingezogen wird. Diesel' Zug del' geschrumpften Mitral­
segel und Sehnenfiiden iibertragt sich auf den del' Mitralis anliegenden Teil des 
Aortenursprungs, wobei die Sinus Valsalvae in die Lange gezogen werden. Bei 
Sektionen zeigte sich dabei VOl' aHem das Ostium del' linken Kranzarterie ver­
zerrt, verschmalert und verschoben. Ferner liegen bei del' Mitralstenose, ebenso 
wie bei del' Aortenstenose, die Verhaltnisse insofern ungiinstig, als das Schlag­
volumen del' linken Kammer bei beiden klein 1St, dadurch eine Senkung des 
systolischen Aortendruckes bedingt wird, was sich ungiinstig auf die Coronar­
durchblutung auswirkt. Bei del' Aorteninsuffizienz haben wir systolisch zuniichst 
eine Steigerung des Aortendruckes. In del' Diastole stromt jedoch ein Teil del' 
systolisch ausgeworfenen Blutmenge ins Herz zuriick, wodurch ebenso, wie aus 
dem peripheren GefaBsystem, auch aus den Coronarien ein diastolischer Riick­
strom einsetzt und daher ein starker AbfaH des diastolischen Druckes entsteht. 
Wir haben also bei del' Aorteninsuffizienz eine Erhohung del' Blutdruckampli­
tude im Kranzgefailsystem, als deren Folge die Durehblutung del' Kranzarterien 
in del' Zeiteinheit verringert wird (SMITH, MILLER und GRABER). 1st die Aorten­
insuffizienz luisch bedingt, so kann auilerdem die oben besehriebene Verengerung 
del' Coronarostien einen ungiinstigen Einfluil ausiiben. 

Das Gemeinsame del' oben besehriebenen versehiedenen Prozesse besteht 
darin, daB es entweder zu cineI' Verengerung del' Liehtung del' Coronargefaile 
odeI' zu einer ZerstOrung del' elastischen Fasern und del' Muskulatur ihrer Wan­
dungen zusammen mit sklerosierenden V organgen kommt, wodurch die Coro­
narien starre Rohre wurden, deren Kontraktilitat und Leistungsfahigkeit ver­
lorengegangen sind. Diese starren Gefaile werden also von einer stets gleieh­
bleibenden Blutmcnge durehstromt, die zunaehst fiir das Herz in del' Ruhe 
vollig ausreichend sein kann. Kommt es abel' zu einer plotzlieh einsetzenden 
Herzmehrleistung, sei es dureh schneHen Ubergang von del' Ruhe zu starker 
korperlieher Leistung, dureh Ubergang von Warme in Kiilte odeI' durch plOtz­
liche Blutdrueksteigerung infolge eines starken psychisehen Affektes, so kann 
die hierdurch notwendig gewordene Mehrdurchblutung del' KranzgefaBe nicht 
eintreten. Del' Sauerstoffbedarf des Herzens kann nicht gedeckt werden, es 
kommt zur akuten Hypoxamie, als deren Folge del' typisehe Angina pectoris­
Schmerz auftritt. Die Ursache del' Angina pectoris ist demnach bei Patienten mit 
stenosierenden Erkrankungen del' Kranzgefaile in einer akuten Coronarinsuffi-
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zienz zu suchen. In diesem Fall kann man auf die Annahme von hinzutretenden 
psychiseh-nervos ausgelosten Coronarspasmen verziehten (BUCHNER, POTAIN, 
FRAENKEL, HUCHARD, KREHL). 

Die Tatsaehe, daB bei Coronarsklerotikern Angina peetoris-Anfalle aueh 
naehts beobaehtet werden, erklart BUCHNER damit, daB bei der Einsehrankung 
der ganzen Zirkulation in der Naeht auch die Coronarien verengt werden, so 
daB an Stellen starker Stenosierung ein volliger VersehluB eintreten kann. 
Unterstiitzt wird dieser Vorgang dureh den in der Naeht iiberwiegenden kon­
striktorisehen Vaguseffekt. Ferner konnen Bewegungen im Schlafe oder schub­
weise Entspeicherung der Peripherie eine plotzliehe Mehrleistung des Herzens 
erfordern und dadureh einen Angina peetoris-Anfall bedingen. Der Beweis da­
fiir, daB die Angina pectoris der an stenosierenden Erkrankungen der Kranz­
gefaBe leidenden Patienten ausgelOst wird dureh eine akute relative Hypoxamie 
des Herzmuskels, war erbracht, als es BUCHNER, OPITZ und HOLZMANN gelang, 
bei im Anfall gestorbenen Patienten frisehe, in leukoeytarer Auflosung begriffene 
Nekrosen naehzuweisen, ohne daB ein Anhaltspunkt fiir Thrombose oder Embolie 
bestand. Diese Nekrosen fanden sieh vor allem in den inneren Sehiehten der 
Muskulatur des linken Ventrikels, in dessen Papillarmuskeln und Trabekeln. 

BUCHNER betont nun, daB durchaus nieht jeder Angina peetoris-Anfall bei 
Coronarsklerotikern und Aortensyphilitikern zur Bildung von Nekrosen fiihren 
muB. Vielmehr wird die akute Coronarinsuffizienz in den meisten Fallen wieder 
behoben sein, bevor eine irreversible Herzmuskelsehadigung einsetzt. In diesen 
Fallen kann man jedoeh das tatsaehliehe Bestehen einer solehen akuten Coronar­
insuffizienz als fliichtiges V orstadium des Herzinfarktes durch typische Ver­
anderungen im EKG naehweisen. Es tritt eine voriibergehende Senkung des 
Zwischenstiiekes ein (SCHERF, GOLDHAMMER und SCHERF, FElL und SIEGEL, 
PARKINSON und BEDFORD). 

Andererseits kann aber auch eine solche akute Coronarinsuffizienz sich iiber 
langere Zcit erstreeken und eine so schwere Hypoxamie im Herzmuskel erzeugen, 
daB es zur Ausbildung eines Myokardinfarktes kommt. BUCHNER, WEBER und 
HAAGER fanden Infarktschwielen bei Coronarsklcrotikern, ohne daB Thrombosen 
oder Embolien naehzuweisen gewesen waren. Meistens handelte es sich dabei 
urn Vorderwandinfarkte des linken Ventrikels bei sehwerer Sklerose des Ramus 
descendens anterior. RegelmaBig bestanden jedoch aueh in den anderen Coronar­
zweigen sklerotische Veranderungen, wodurch die Ausbildung oines Kollateral­
kreislaufes unmoglich wurde. 

Wenn sich auch bei der Aortonsyphilis mit Beteiligung der Coronarostien 
solch ausgedehnte Infarkte nicht naehweisen lieBen, so fanden sich doeh aueh 
hier neben zahlreiehen kleinen Herzmuskelsehwielen makroskopiseh siehtbare 
Nekroseherde, die ihre Entstehung einer akuten relativen Hypoxamie des Herz­
muskels verdanken. Ebenso konnten naeh BHcHNER solehe Myokardnekrosen 
aueh bei Herzklappenfehlern naehgewiesen werden, die zur Ersehwerung der 
Coronardurehblutung fiihren. 

Haben stenosierende Prozesse der Coronarien so weit zugenommen, daB die 
Coronardurehblutung den Sauerstoffbedarf des Herzmuskels selbst in Ruhe nieht 
mehr decken kann, so entsteht das Bild der ehronischcn Coronarinsuffizienz. 
Sie bewirkt morphologisch entweder keine Herzmuskclveranderung oder fiihrt 
zu hypoxamiseh bedingten, streifigon Verfettungen an den oben besehriebonen 
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Stellen (BUCHNER, WEBER und HAAGER). Hierbei kommt es natiirlich zur 
Schadigung oder Zersttirung der sensiblen Nervenendigungen, so daB ein solcher 
Herzmuskel schmerzfrei werden kann. Wenn in diesem FaIle ein Angina pec­
toris-Schmerz auch nicht mehr empfunden wird, so konnen trotzdem akute 
Steigerungen der chronischen Coronarinsuffizienz stattgefunden haben, die 
Nekrosen an den Pradilektionsstellen verursachten. Tatsachlich konnten BUCH­
NER, WEBER und HAAGER solche auch nachweisen, so daB die Ansicht, daB 
Angina pectoris nur an das muskelstarke Herz gebunden ist, doch eine Ein­
schrankung erfahren diirfte. 

Zum SchluB muB hier noch die Moglichkeit des Auftretens einer akuten reo 
lativen Hypoxamie mit Nekrosenbildung des Herzmuskels bei solchen Prozessen 
erortert werden, die entweder mit einer Reduzierung des Sauerstoffgehaltes des 
Blutes einhergehcn, oder bei denen das CoronargefaBsystem schon durch andere 
Einwirkungen maximal erweitert ist, so daB bei einer akuten Herzmehrleistung 
eine Anpassung unmoglich wird. Der Angina pectoris-Anfall bei Anamien ist 
selten, wurde jedoch beobachtet (HOCHREIN, V. BERGMANN, KEEFER und RES­
NIK, VOLHARD, BLOCH U. a.). Die anginosen Beschwerden gingen dabei mit der 
Schwere der Anamie parallel und verschwanden nach therapeutischer Besserung. 
Nach BLOCH waren auch hier korperliche Anstrengungen meistens die auslOsende 
Ursache. In Ruhe war also eine ausreichende Sauerstoffversorgung des Herzens 
trotz des 02-Mangels des Blutes moglich. Erst der crhohte Sauerstoffbedarf 
bei plOtzlicher Herzmehrarbeit kann nicht mehr gedeckt werden, so daB es zur 
relativen Hypoxamie kommt. Dies zeigt sich in der Ausbildung cines coronaren 
EKG (PAItADE, BUCHNER, ASCHENBRENNER, WEBER und HAAGER, BLOCH), 
und vor allem bei autoptischer Kontrolle in der Entstehung von Herzmuskel­
nekrosen an den Pradilektionsstellen, ohne daB Stenosen der Coronarien be­
stenhen (OPITZ, BUCHNER, WEBER und HAAGER). BUCHNER bewies die Mog­
lichkeit einer akuten Coronarinsuffizienz bei Anamien, indem er bei Kaninchen 
Aderlasse vornahm, im AnschluB daran aber keine EKG-Veranderungen oder 
Herzmuskelnekrosen beobachtete. LieB er ein solches Kaninchen erschopfende 
Arbeit in der Lauftrommelleistcn, traten anschlieBend coronare Veranderungen 
im EKG auf. Totete er das Tier nach einem Tag, so konnten im Herzmuskel 
Nekrosen nachgewiesen werden. Die Moglichkcit einer chronischen Coronar­
insuffizienz bei Anamien sehen wir an den streifigen Verfettungen der Herz­
muskelfasern bei perniziOser Anamie, die typischen Nekrosen als Folgen akuter 
Coronarinsuffizienz fanden sich iibcrcinstimmend bei pernizioser Anamie, bei 
Lcukamie mit schwerer Anamie, bei hamolytischer Anamie und hei schwcrem 
akuten Blutverlust, ohnc daB Yeranderungen der Coronarien fUr die Xckrose­
entstchung hiitten verantwortlich gemacht werden konncn (OPITZ, BtCHNER, 
WEBER und HAAGEH). Die Seltenheit der Angina pectoris-Anfalle bei Anamien 
diirfte nach BtCH~ER dadurch zu erkHiren sein, daB die bei Aniimicn auftretende 
starke Schwiiche korperliche Anstrcngungcn verhindert, die bedeutende Herz­
mchrleistungen nach sich ziehen wiirden. 

Analog sind Herzmuskelnekroscn in der Unterdruckkanllner und bei CO­
Yergiftung zu erklaren. 

R>i der CO-Yergiftung verdeckt zwar die BewuBtlosigkcit AnfiiIle von An­
gina pectoris, illl subakuten Stadium jedoch wurden anginose Anfalle und Be­
sc]nH'rden beobachtct (Ll"WIS). Auch im EKG trcten die bekannten coronaren 
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Veranderungen auf (BUCHNER, WEBER und HAAGER, KROETZ, STEINMA~N), und 
im Herzmuskellassen sich die typischen Nekrosen nachweisen. Durch CHRIST 
wurden diese Beobachtungen im Tierversuch nachgepriift und bestatigt. Vor 
allem konnte er nachweisen, daB Tiere, die im AnschluB an die CO-Vergiftung 
die Zeichen coronarer Insuffizienz nicht mehr aufwiesen, diese wieder bekamen, 
wenn sie leichte korperliche Arbeit leisteten. Diese Tiere zeigten auch zahlreichere 
Nekrosen. So tritt also auch im akuten Stadium der CO-Vergiftung der Zu­
stand ein, daB der zunehmende Sauerstoffgehalt des Blutes dem Bediirfnis des 
Herzens in der Ruhe entspricht, filr Herzmehrleistungen jedoch noch nicht aus­
reicht und so bei korperlicher Anstrengung eine akute Coronarinsuffizienz ent­
steht. So soIl nach BUCHNER der Tod Leuchtgasvergifteter zu erklaren sein, 
wenn sie z. B. den Versuch machen, das Fenster zu offnen. Die akute Coronar­
insuffizienz bei Anamien, CO-Vergiftungen und Sauerstoffmangelatmung be­
wirkt mikroskopisehe Herzmuskelnekrosen an den Pradilektionsstellen, groBcre 
Infarkte sind hierbei nieht beobaehtet worden. 

Das gleiche gilt filr das Auftreten einer akuten Coronarinsuffizienz bei akuter 
Uberbelastnng des Herzens. Solche Uberlastungen des linken Ventrikel8 sehen 
wir z. B. bei akuter Glomerulonephritis mit plotzlichem Anschnellen des BInt­
drucks, bei intrakardialen Adrenalininjektionen oder bei erschopfender Arbeit, 
Uberlastungen des rechten Ventrikels bei Lungenembolien oder Lungcninfarkten. 
Auch hierbei treten typische EKG-Veranderungen auf und es kommt zur Ent­
stehung von Nekroseherden in der Herzmuskulatur. Al8 Ursache darf man an­
nehmen, daB eine 80lche Uberlastung des Herzmuskels des sen Sauerstoffbcdarf 
in kiirzester Zeit so ungewohnlich ansteigen laBt, daB eine Anpassung der Co­
ronardurchblutung nicht schnell genug erfolgen kann (Bi.icHNER). :Ferncr kann 
dic Tatsache von EinfluB sein, daB bei einer Herzmehrleistung durch Erhohung 
des arteriellen Drucks del' Saucrstoffbedarf bedeutend groBer ist als bei einer 
Herzmehrleistung durch Vermehrung des Schlagvolumens. 

Das Auftreten einer akuten Coronarinsuffizienz beim Basedow ist verstand­
lich, da das CoronargefaBsystem hierbei schon in del" Ruhe maximal durch­
blutet ist, wie bereits dargelegt wllrde. 

Auch beim chronisch iiberlasteten Herzen, bei dem sich als J<'olge der dauern­
den Mehrarbeit eine Hypertrophie cntwickelt hat, besteht die Moglichkeit einer 
akuten Coronarinsuffizienz. Dieses hypertrophierte Herz benotigt nach BtcH)fER 
einen ungewohnlich hohen Anteil des Schlagvolumens. Wird nun an anderer 
Stelle des Korpers plotzlich eine Mehrdurehblutung notig, so besteht die Gefahr 
einer ungeniigenden KranzgefaBversorgung und damit der akuten Coronar­
insuffizienz. So konnen Angina pectoris-Anfalle naell reichlicher Mahlzeit, 
wobei es zu ciner BIutiiberfUllung des Splanchnicusgebietes gekommen ist, 
auftreten. Unterstiih~t wird diesel' Meehanismus noch dadurch, daB die Sauer­
stoffversorgung del' hypcrtrophischen Herzmuskelfaser infolge Abnahme der 
atmendcn Oberfliiche erschwert ist. daB nach EpPINClER das Versorgungsgebiet 
der cinzelnen Capillaren groBer ist als normal und daB die Belastung del' hyper­
trophicrten J<'aser eine starke Zunahme ihres Sauerstoffbediirfnisses bewirkt 
(REIN und KRAYER, GOLLWITZER-MEIER). Tatsachlich konnten auch hier Bi'CII­
NER, WEBER und HA,AGER trotz normal em oder wenigstem; nieht verengtcn 
Coronargefiil3en illl hypertrophicrten Herzmuskel die fUr cine akute Coronar­
insuffizienz typischen hypoxamischen Xekrosen naehweisell. 
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Aus den angefiihrten Untersuchungen und bisher bekannten Beobachtungen 
ergibt sich zunachst zwar die Tatsache, daB ausgedehnte Infarzierung des Herz­
muskels nicht haufig im Gefolge von obturierenden Erkrankungen der Coronar­
arterien und Sauerstoffmangelkrankheiten auf tritt, sondern in der Mehrzahl 
nur mikroskopische Herzmuskelnekrosen entstehen. Es eriibrigt sich aber fest­
zustelIen, daB zwischen Herzinfarkt und kleinen multiplen Herznekrosen rein 
quantitative Unterschiede bestehen. Der Entstehungsmechanismus als solcher 
ist der gleiche: Hypoxamie als Folge akuter Coronarinsuffizienz. 

2. Thrombose und Embolie. 
Die wichtigste Entstehungsursache des Myokardinfarktes ist der GefaB­

verschluB nach Thrombose und Embolie. Die Coronarthrombose stelIt, wie 
bereits friiher erwahnt, die Todesursache bei ungefahr 1 % aller Todesfalle dar. 

Ihre Mortalitat betragt nach MORAWITZ 50%, nach BARKER und WILLIUS 
sogar 54 %. Befallen werden meistens altere Leute zwischen 50 und 70 Jahren, 
bei denen zu gleicher Zeit ausgedehnte sklerotische Veranderungen der Kranz­
gefaBe und haufig auch der peripheren Arterien bestehen. So konnten BARKER 
und WILLIUS nachweisen, daB 78 % ihrer Patienten mit sichergestellter Coronar­
thrombose schon friiher subjektive cardiale Symptome aufwiesen. Bei 27% 
bestanden Angina pectoris-Anfalle. Bei 87% lag Adipositas vor, 66% hatten 
eine Hypertonie, 12% einen Diabetes mellitus und 16% Cholecystopathien 
MASTER und DAKE beobachteten 35 FaIle von postoperativer Coronarthrombose. 
Das Verhaltnis Manner - Frauen war wie 4,8: 1. PARSONETT und HYMAN 
stellten unter 87 Fallen von Coronarthrombose bei 22 Patientcn einen Diabetes 
mellitus fest. Von diesen bekamen 7 nach Insulininjektionen schwere Angina 
pectoris-Anfalle. HOCHREIN lehnt auf Grund seines Krankenmaterials Zu­
sammenhange zwischen Coronarthrombose und Diabetes abo PARADE sieht als 
Ursache der Coronarthrombose bei jiingeren Lenten neben Lues noch die anderen 
Erkrankungen an, die sich in der Coronarwandung abspielen und auf die 
spater noch eingegangen wird. Auch ARNAVL.JOVEC und SLAVKOVIC beobachteten, 
daB 50% ihrer Patienten mit Myokardinfarkt unter 50 Jahren eine Lues hatten. 
Dagegen sieht HOLZl\'iA~N den Tabakabusus und die Arteriitis als die wichtigsten 
atiologischen Momente fiir den Myokardinfarkt untcr 50 Jahren an, Lues und 
Hereditat sollen nach ihm von untergeordneter Bedeutung sein. MASTER, DAKE 
und JAFFE beobachteten 800 FaIle von Coronarthrombose in allen Lebensver­
haltnissen und bci jeder Beschaftigungsart. 40% traten in del' Ruhe und im 
Schlaf auf. Dagegen sollen Bewegungen, Bauchpresse, Aufregungen, Indigestionen, 
Infektionen, Nicotin- und AlkoholgenuB keinen groBen EinfluB haben. 

KROETZ sah in einigen Fallen Coronarthrombose als Spaterscheinung nach 
Kohlenoxydvergiftung. H. COHN wies auf den Coronarinfarkt als Unfallfolge 
hin und nahm u. a. VerIetzungen del' GefaBwand odeI' Kompression dcr GefaBe 
dnrch Blutungen als Entstehungsursache von Thromben an. Infektionskrank­
hciten wurden angeschuldigt, sowie Vorgange im Korper, die mit EiweiBabbau 
einhergehen. Nach HERRICK spielen auch exogene Faktoren eine Rolle. 

Uberblickt man diese verschiedenen atiologischen Momente, so kann man 
annehmen, daB cine Coronarthrombose aus dem Zusammenwirken von 4 ver­
schiedenen Faktoren entsteht: 1. Anderungen der GefaBwand, wodurch Rauhig­
keiten entstehen. die die Festsetzung von Gerinnsel begiinstigen und durch die 
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die Endothelien geschadigt werden, so daB ihr gerinnungshemmender EinfluB 
wegfallt. 2. Veranderungen der Blutstromung, wie Verlangsamung mit Schwa· 
chung der Stromkraft und Wirbelbildung. 3. Veranderungen der Zusammen­
setzung des Blutes. Hier sind Anderungen der Zahl und Viscositatsverhaltnisse 
del' Blutplattchen zu nennen, Abnahme der elektrischen Blutplattchenladung 
bei Zunahme der grobdispersen Phasen, namlich Fibrinogen und Globuline auf 
Kosten der Albumine, sowie durch Anhaufung von Kohlensaure. 4. Exogene 
Faktoren. 

Die ausgedehnten morphologischen Veranderungen der CoronargefaBwan­
dungen bei Atheromatose wurden schon erwahnt. Je schwerer die Coronar­
sklerose wird, desto groBere Intimazerstorungen treten auf, vor allem dann, 
wenn es zur Bildung atheromatoser Ulcera kommt. Somit wirken aile Erkran­
kungen, die einen ungiinstigen EinfluB auf die Coronarsklerose ausiiben, wie 
Hypertension und Adipositas, indirekt fordernd auf die Entstehung einer Co­
ronarthrombose. In diesem Zusammenhang sind auch solche Erkrankungen 
zu nennen, die die KranzgefaBdurchblutung erschweren, wie die verschiedenen 
Vitien, neuroregulatorische Storungen bei Cholecystopathien oder sonstigen ab­
dominalen Erkrankungen, sowie der Diabetes mellitus. Eine direkte Beteili­
gung dieser Erkrankungen bei der Entstehung einer Coronarthrombose darf 
wohl abgelehnt werden. Das gleiche gilt fiir den Nicotinabusus und das in 
Aphrodisiaca enthaltene Pituitrin, jedoch ist gerade diese Frage noch sehr um­
stritten. Bei Diabetes wurden allerdings Falle von todlicher Coronarthrombose 
nach hohen Insulindosen beobachtet (HOCHREIN, PARADE). 

Andere GefaBwanderkrankungen der Coronarien, in deren Folge haufig 
Thrombosenbildung auf tritt, beginnen oft schon in jiingeren Jahren. Es handelt 
sich um die schon erwahnte Lues der Coronarien und die Periarteriitis nodosa. 
Hierzu kommt die Endarteriitis obliterans oder Thromboangiitis obliterans 
(BUERGERSche Krankheit). Nach BENDA handelt es sich dabei urn cine Entziin­
dung der Arterien, die sich vor allem in der Intima abspielt und neben betracht­
lichen Verdickungen derselben zur Thrombosenbildung neigt. Daneben konnen 
Verkalkungen oder sogar Verknocherungen der Media vorkommen. Die Patho­
genese ist noch ziemlich ungeklart. Nach WEBER soH der Erbfaktor eine Rolle 
spielen, da man die Erkrankung gehauft bei mannlichen Juden gefunden hat. 
Von anderer Seite wird dies bestritten (STAPl'). Ferner kommen atiologisch 
Nicotinabusus, vor aHem Zigarettenrauchen, Durchnassungen und Diabetes in 
Frage (SCHUl\1ANN, MICHELS). 1m Vordergrund des Krankheitsbildes steht der 
CoronarverschluB. Ebenso konnen die sehr seltene Periarteriitis und End­
arteriitis tuberculosa zur Coronarthrombose fiihren. Ferner wird sie bei der 
akuten Periarteriitis ofters beobachtet, wobei Eiterungen von der Adventitia 
auf die GefaBwand iibergreifen und hier phlegmonose Infiltrate bilden. Dabei 
treten Intimawucherungcn mit thrombotischen Auflagerungen auf, manchmal 
sogar pustulOse Veranderungen der Intima, die in das GefaBlumen durchbrechen 
konnen und todliche Blutungen der KranzgefaBe zur Folge haben. Auch die 
rheumatische Myokarditis greift hier und da auf die KranzgefaBe iiber und fiihrt 
zu Knotchenbildungen in den Wandungen, wodurch das Lumen verschlossen 
werden kann (PERRY). Die mykotische Thromboendarteriitis wird an den Coro­
narien durch die Festsetzung eines infarzierten Embolus verursacht und bel:!teht 
in einer phlegmonosen Entziindung der GefiiBwand, wobei Aneurysmabildungen 
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beobachtet wurden, infolge einer Ausbuchtung der wenig widerstandsfiihigen 
Stellen durch den arteriellen Druck (LUBLIN und HA...""TKE). 

Wie schon erwiihnt, konnen neben den entzundlichen Erkrankungen der 
GefiiBwiinde auch Blutungen nach Unglucksfiillen die Intima schiidigen und 
so die Entstehung von Coronarthromben begiinstigen. Hierbei spielen jedoch 
auch Veriinderungen der Coronardurchblutung infolge des traumatischen Shocks 
eine Rolle. 

Die Bedeutung einer CO-Vergiftung fur die Entstehung der Coronarthrom­
bose ist dagegen noch ungekliirt. Nach KROETZ beobachtet man sie vor allem 
im AnschluB an leichtere gewerbliche Vergiftungen und weniger nach schweren. 
Man darf wohl annehmen, daB einmal der Sauerstoffmangel des Blutes eine 
Erniihrungsstorung der GefiiBwand bedingt, andererseits aber auch, daB der 
Vagusreiz, del' besonders bei Rauchgasen von den oberen Luftwegen aus zen­
tral uber den Vagus eine Verengerung der CoronargefiiBe herbeifuhrt, bei der 
Entstehung der Thrombose von EinfluB ist. Fraglich ist allerdings, ob man in 
diesen beiden Momenten die alleinigen Ursachen der Coronarthrombose bei 
Kohlenoxydvergiftungen sehen darf. Die Entstehung von Angina pectoris­
Anfiillen mit Herzmuskelnekrosen bei der CO-Vergiftung wurde schon an anderer 
Stelle behandelt. 

StOrungen der Blutstromung und Wirbelbildung in den KranzgefiiBen 
werden durch die gleichen Faktoren bedingt, die zu Schiidigungen der GefiiB­
wand fuhren. Durch aIle diese oben angegebenen krankhaften Prozesse kommt 
es zu Vorwolbungen der Intima, zu Stenosierung oder Erweiterung der GefiiBe 
wodurch UnregelmiiBigkeiten im Niveau der GefiiBwand entstehen, sodaB 
anormale Blutstromungen auftreten. Verlangsamung der Coronardurchblutung 
beobachtet man vor allem im Schlaf infolge der hierbei auftretenden Blutdruck­
senkung (LEPEHNE) bei kardialer Dekompensation und bei Kollapszustiinden, 
ferner dann, wenn an anderer Stelle des Korpers plOtzlich ein erhohter Blut­
bedarf einsetzt, z. B. nach erschopfender Muskelarbeit oder nltch dem Essen 
im Splanchnicusgebiet. 

Veriinderungen der Zusammensetzung des Blutes spielen vor allem bei der 
Entstehung von Coronarthrombosen im AnschluB an Operationen eine Rolle 
(MASTER und DACK) , da hier besonders hiiufig Verschiebungen im Verhiiltnis 
der Albumine und Globuline des Serums beobachtet werden. Gerade bei Opera­
tionen kann aber auch einc Anderung des Volumens der KranzgefiiBe und Ver­
langsamung der Blutstromung infolge des Operationsshocks von groBem Ein­
fluB sein. Ferner treten Anderungen der Blutzusammensetzung nach Ver­
brennungen, Vergiftungen, Infektionskrankheiten, Resorption nekrotischer Ge­
websmassen, Geschwiilsten, Aniimien, Leukiimien und Autointoxikationen, wie 
bei der Eklampsie auf. So besteht auch die Moglichkeit, daB solche Faktoren 
beim Zustandekommen der Coronarthrombose nach CO-Vergiftung von Be­
deutung sind. 

Fur den EinfluB exogener Faktoren spricht schon die Beobaehtung von 
MORAWITZ, daB die Hiiufigkeit der Coronarthrombose in Deutschland ortlich 
verschieden ist und eine bedeutende Zunahme im AnschluB an den Weltkrieg 
beobachtete wurde. Von anderer Seite wird hierfiir auch die Grippe-Epidemie 
des Jahres 1918 verantwortlich gemacht. HERRICK nimmt als Ursache des ver·· 
mehrt('n Auftretens der Coronarthrombose in groBen Stiidten dic unzweckmiiBige 
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Ernahrung, schlechte Luft, Automobilgase und Fabrikrauch an. LANDES da­
gegen legt den Hauptwert auf die fettreiche Ernahrung in den Stadten, was zu 
einer ErhOhung des Cholesterinspiegels im Elute und zu einer A-Hypervita­
minose fiihrt, die die Entstehung der Coronarthrombose fOrdern sollen. Auch 
GLENDY, LEVINE und WHITE erkennen die Bedeutung einer cholesterinreichen 
Ernahrung an, betrachten als weitere Ursache fUr die Entstehung der Coronar­
thrombose jedoch auch die nervose Spannung, die das GroBstadtleben mit sich 
bringt, sowie den in der Stadt haufig geiibten Nicotinabusus. Auch konstituio­
nelle Faktoren sollen eine Rolle spielen, z. B. die Fettleibigkeit. 

All das bietet jedoch noch keine befriedigende Erklarung fUr das haufigere 
Auftreten von Thrombosen in den Coronarien als i~ den iibrigen skIerotischen 
KorpergefaBen. Die starke Belastung und die damit verbundene Abniitzung 
der KranzgefaBe, deren Aufgabe es ist, eines der sauerstoffempfindlichsten Organe 
des Korpers zu versorgen, scheint die Thrombosie~ung besonders zu begiinstigen. 
Ihre Entstehung wird jedoch erst durch das Zusammenwirken einer ganzen 
Reihe verschiedener Momente ermoglicht. 

Die Folge des vollstandigen Verschlusses eines CoronargefaBes durch eine 
Thrombose ist die Drosselung der Blutzufuhr zu dem von dem betroffenen Ge­
faB versorgten Teil der Herzmuskulatur. Theoretiseh miiBte nun zwar sofort 
die Ausbildung eines Kollateralkreislaufes einsetzen. Wie schon besprochen, 
ist dies jedoch infolge des Zusammenwirkens einer ganzen Reihe ungiinstiger 
Momente unmoglich, so daB die ischamisch gewordene Herzmuskulatur der 
Nekrose anheimfallt. Da sich die Thrombose fast immer auf den Boden einer 
Coronarsklerose oder anderer, die GefaBwand schadigenden Erkrankungen ent­
wickelt, handelt es sich gerade bei ihr meistens urn ein CoronargefaBsystem, 
das seine Anpassungsfahigkeit an plotzliche Belastungen verloren hat, wodurch 
die Ausbildung eines Kollateralkreislaufes besonders erschwert wird. 

Lokalisiert ist die Coronarthrombose gemaB ihrer Entstehung bei Sklerose 
in der Hauptsache an den gleichen Stellen wie diese, vor allem im Ramus des­
cendens anterior. Nach PARADE in 85% seiner FaIle. Nach WARBURG saB 
unter 32 Fallen die Thrombose 28mal in der linken Coronararterie und davon 
14mal im Ramus descendens. In diesem Fall bildet sich der Infarkt in der Vorder­
wand des linken Ventrikels und kann die Spitze des Herzens und das V orderteil 
des Septums miteinbeziehen. Bei VerschluB des Ramus circumflexus findet sich 
del" Infarkt im medianen Teil des linken Ventrikels zwischen den Versorgungs­
gebieten des Ramus descendens anterior und der rechten Kranzarterie. Throm­
bosen diescr letzteren entstehen meistens im Ramus eirculares, also im Endast, 
der einen Teil der Hinterwand des linken Ventrikels versorgt. Hier entsteht 
auch der Infarkt. Reicht die Thrombosierung weiter lateralwarts nach rechts, 
so kann der Ramus descendens posterior und damit die Hinterwand des rechten 
Ventrikels befallen werden, sowie die Arteria septi fibrosi, die den Atrioventri­
cularknoten und das Hlssche Biindel versorgt, so daB Uberleitungsstorungen 
entstehen. Der Infarkt sitzt dann im hinteren Teil des Septums. Tritt abel' 
das seltene Ereignis ein, daB der Stamm der rechten Kranzarterie befallen ist, 
kommt es zu schweren Reizbildungsstorungen, wie Sinusbradykardie und Knoten· 
rhythmus, sowie Reizleitungsstorungen (PARADE, PARKINSO:S- und BEDFORD, 
BELL und PARDEE, FRA.. .... K). Da aber gerade im Gebiet des spezifischen Systems 
des Herzens eine ausgedehnte Anastomosenbildung besteht, konnen diese 
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Erscheinungen voriibergehender Art sein und wieder vollig ausgeglichen werden 
(PARADE). Auch in den Arterien, die einen Papillarmuskel versorgen, konnen 
Thrombosen auftreten. Der hierbei entstehende Infarkt fiihrt nicht selten 
infolge einer myomalazischen Nekrose zum PapillarmuskelabriB. Es tritt plotz­
lich eine schwere Herzmuskelinsuffizienz auf, die meistens in wenigen Stunden zum 
Tode fiihrt. Befallen werden haufig die Papillarmuskeln des linken Ventrikels. 

Gegeniiber der Thrombose spielt die Embolie der KranzgefaBe eine nur unter­
geordnete Rolle. Nach BOGER und PARADE entsteht sie meistens bei Klappen­
fehlern des Herzens, bei der Thromboendocarditis im AnschluB an Myokard­
infarkt, bei Thrombenbildungen im linken Vorhof infolge Stauungszustanden 
oder bei Abli:isung von KaIkplattchen oder atheromatoser Massen bei Sklerose 
der Herzklappen- oder CoronargefaBe. Befallen werden die groBeren bis mitt­
leren Aste und auch hier wieder die linke Kranzarterie haufiger als die rechte. 
Nicht selten wurde beobachtet, daB Embolie auf der Teilungsstelle der linken 
Coronararterie ritten, somit beide Aste verschlossen, was in kurzer Zeit zum 
Tode fiihrte, entweder durch linksseitige Herzinsuffizienz oder durch Kammer­
flimmern. 

Der embolische VerschluB kleinerer Aste dagegen wird oft auffallend gut 
vertragen, was seinen Grund darin haben diirfte, daB die Embolie ein muskel­
starkes Herz mit normalem KranzgefaBsystem betrifft. Es kann sich daher 
schnell ein ausreichender Kollateralkreislauf entwickeln, der die Entstehung einer 
Nekrose verhindert, es sei denn, daB ein groBerer Kreislaufshock dies erschwert. 

Bei Luftembolien kann es nach GUNDERi\iANN zum Eindringen von Luft 
auch in die Coronarien kommen, sci es, daB ein offenes Foramen ovale besteht, 
oder daB die Luftembolie beim Anlegen eines kiinstlichen Pneumothorax er­
zeugt wird. Handelt es sich urn eine groBere Luftmenge, so tritt der Tod durch 
Kammerflimmern ein (STEPP und PARADE). Das gleiche gilt auch fiir die Fett­
embolie der KranzgefaBe. 1st die Embolie jedoch nicht sehr massiv, oder kann 
eine kleine eingedrungene Fettmenge die Capillaren passieren, so werden nur 
voriibergehende Rhythmusstorungen beobachtet. 

3. Neuroregulatorische Storungen der Coronardurchblutung als Grundlage 
fur den Myocardinfarkt. 

Konnen Storungen in der Neuroregulation der CoronargefaBe fiir die Ent­
stehung des Myokardinfarkts verantwortlich gemacht werden 1 

Die Bedeutung der Innervation der KranzgefaBe durch Vagus und Sympa­
thikus erkannte man vor allem an dem groBen Unterschied der Versuchsergebnisse 
am entnervten, isolierten Herzen oder Herzlungenpraparat und andererseits 
am Ganztier mit erhaltcner, nervoser Versorgung. Hier zeigten die Untersu­
chungen von HOCHREIN, KELLER und REIN die Tatsache, daB eine Zerstorung 
der Neuroregulation eine maximale Erweiterung der Coronarien nach sich zieht, 
daB also Vagus und Sympathicus sich als Gegenregulationsmechanismen in 
einem funktionellen Gleichgewichtszustand befinden, durch den der Tonus der 
KranzgefaBe bestimmt wird. Man erkannte ferner, daB die Druchblutungs­
groBe der KranzgefaBe durch mechanische oder chemische Reizung, oder Aus­
schaltung cines der beiden Nervensysteme weitgehend beeinfluBt werden kann. 
Die Untersuchungen von HOCHREIN, HOLZ und DIETRICH ergaben im Tierver­
such die Moglichkeit einer so starken Beeinflussung, daB man mit Hilfe coronar-



tlber die Entstehung des Herzinfarkts. 347 

verengender Mittel eine spastische Ischamie erzeugen konnte, die sich durch 
typische Veranderungen im EKG nachweisen lieB. 

1m Zusammenhang mit diesen Befunden, nach denen eine akute Coronarinsuffi­
zienz infolge Coronarspasmen auf neuroregulatorischer Grundlage entstehen kann, 
erhebt sich die Frage, ob und inwieweit auch am intakten Organismus, also 
auch beim Menschen, Reize, die von verschiedenen Korperorganen oder yom 
peripheren BlutgefaBsystem ihren Ausgang nehmen, iiber die vegetativen Nerven 
auf die KranzgefaBdurchblutung wirken konnen. Die Untersuchungen von 
HOCHREIN und KELLER nach der Versuchsanordnung von HERING zeigten eine 
Coronarverengerung nach Reizung des Carotissinus und Coronarerweiterung nach 
Ausschaltung des Sinusnerven. Eine Depressorreizung miiBte deInnach eine 
Abnahme der Coronardurchblutung bewirken. Jedoch wird dieser Reflex nach 
HOCHREIN und KELLER normalerweise durch den auf das Coronarsystem dila­
tatorisch einwirkenden nutritiven Reiz iiberdeckt, so daB Coronarerweiterung 
eintritt. Bei normalem funktionellem Gleichgewichtsverhaltnis zwischen Vagus 
und Sympathicuswirkung wird die Coronardurchblutung mit Hilfe dieser beiden 
Nerven den allgemeinen Kreislauferfordernissen angepaBt. Die Moglichkeit 
einer Beeinflussung der KranzgefaBweite durch Reize, die von verschiedenen 
Korperorganen ausgehen, zeigten die Versuche von DIETRICH und SCHWIEGK 
die yom Magen aus einen Gummiballon in den unteren Oesophagusteil 
brachten. Durch Aufblahung wurde ein Druck auf die Vagusaste ausgeiibt, 
an der Stelle, wo der Oesophagus durch das Zwerchfell tritt. Hierdurch konnte 
eine ungeniigende Herzdurchblutung erzeugt werden, die nach Entspannung 
wieder normal wurde. Die DurchblutungsgroBe der anderen GefaBe blieb dabei 
unverandert. Durch Atropingaben oder Vagusdurehtrennung konnte dieser Re­
flex aufgehoben werden, wodurch die Bedeutung des Vagus fUr die Entstehung 
desselben dargelegt war. Hieraus wurue nun geschlossen, daB auch in vivo 
durch eine StOrung der Neuroregulation der KranzgefaBe oder durch Organ­
reflexe iiber die vegetativen Nerven eine Beeinflussung der Coronardurchblutung 
moglich wird, die bei auftretenden Coronarspasmen so bedeutend sein kann, 
daB es zu einer akuten Coronarinsuffizienz kommt. Die dureh diese ungeniigende 
Blutversorgung des Herzens bedingte Hypoxamie fiihrt zur Herzmuskelsehadi­
gung, oder sogar Infarzierung, und damit klinisch zum Bild der Angina pec­
toris vasomotorica, sog. nach dem Mechanismus ihrer Entstehung. Die Aus­
losung dieses Vorganges ist jedoch in vivo nur durch das Zusammenwirken 
mehrerer Faktoren moglich. Dabei haudelt es sich: 

1. Urn einen Erbfaktor: eine vererbbare Neigung zu GefaBspasmen (STi:iRMER); 

2. um eine erworbene vegetative Neurose im Sinne der Vagotonie, wodureh 
eine Storung des funktionellen Vagus-Sympathieusgleichgewiehtes zugunsten 
des konstriktorischen Vaguseffektes eintritt (HOCHR1<JIN, STRAUCH); 

3. urn die auslOsende Ursache, die sowohl exogen wie endogen sein kann. 

So hat die Statistik von EDENS ergeben, daB bei 47,6 % seiner Angina pectoris­
Patienten, Vater oder Mutter oder sogar beide Eltern an GefaBleiden gestorben 
sind. HAY sah bei 4 Briidern Angina pectoris auftreten und NEUBURGER beriehtet 
von 19 Fallen bei Blutsverwandten unter 43 Patienten. 

Dber vegetative Storungen bei der erwiihnten Angina pectoris vasomotorica 
berichtet HOCHREIN. Er sah haufig Neigung zu Obstipationen, Diarrhoen, 
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SchweiBausbriichen, Luftschlucken, Flatulenz; ferner beobachtete er vaso­
mototrische Storungen, wie Hitzewallungen, Migrane, kalte und feuchte Ex­
tremitaten, auBerdem Schlaflosigkeit, Kopfschmerzen, Neigung zu allergischen 
Erkrankungen, erhohte psychische Erregbarkeit und Hypochondrie. Als Zeichen 
einer Ubererregbarkeit des vegetativen Nervensystems wird auBerdem eine 
starke Schmerzempfindung beim Druck auf den Processsus xyphoideus ange­
geben. Es handelt sich dabei um die sog. LIBMANNsche Probe. Ferner beob­
achtet man vor allem bei J ugendlichen mit Angina pectoris vasomotorica eine 
begleitende Sexualneurose. Auffallend ist auch, daB gerade hier wieder eine 
ganze Reihe von Berufen im Vordergrund stehen, die eine groBe Verantwortung 
und damit viele psychische Erregungen mit sich bringen, wie A.rzte, Geistliche, 
Bankiers, Fabrikdirektoren, Diplomaten (STRAUCH). 

Die Bedeutung der Vagotonie zeigt sich in dem Auftreten nachtlicher Anfalle, 
da nachts an und fiir sich ein Uberwiegen der Vaguswirkung vorliegt. Nach 
EDENS ist die Vagotonic insofern von EinfluB auf die Entstehung von Coronar­
spasmen, als durch sie das Gleichgewicht der beiden, die Coronardurchblutung 
regelnden nervosen Faktoren - Vagus- und Sympathicuseffekt - gestort wird 
und eine besondere Neigung zu Coronarspasmen entsteht, so daB Eimvirkungen, 
die durch den normal funktionierenden Regulationsmechanismus ohne EinfluB 
geblieben waren, nunmehr Verengerung der Coronarien bewirken konnen. 

Es entstehen also infolge der Reizbereitschaft des GefaBnervensystems anor­
male Reaktionen der KranzgefaBe nach exogenen oder endogenen Belastungen. 

Die auslosenden Ursachen von Coronarspasmen in vivo, in deren Folge 
Myokardinfarkte und Herzmuskelnekrosen an den oben angegebenen Pradi­
lektionsstellen tatsachlich beobachtet wurden, sind der epileptische Anfall, 
das Trauma und der elektrische Unfall. Nach NEUBURGER besteht bei Epi­
leptikernan und fiir sich eine starke Labilitat der GefaBe. BeiHerzuntersuchungen 
von jugendlichen Kranken, die im Anfall gestorben waren, fand er in 16 von 
36 Fallen fleckige Degenerationen, frische Nekrosen und alte Schwielen in der 
Muskulatur des Herzens, ohne daB ein Coronarbefund als Entstehungsursache 
derselben in Frage gekommen ware. GRUBER und LANZ berichten von einem 
im Anfall gestorbenen Epileptiker, bei dem sie einen frischen Myokardinfarkt 
feststellen konnten und WINTERNITZ fand bei einem 39jahrigen Patienten im 
AnschluB an mehrere Anfalle ein typisches Infarkt-EKG. Del' auftretende, 
hypoxamisch bedingte Schmerz konnte natiirlich nicht empfunden werden, 
da er von den Erscheinungen des epileptischen Anfalles iiberdeckt wurde. Wenn 
nun auch die Ansicht NEUBURGERs, del' im Anfall regelmaBig ein Auftreten von 
Coronarspasmen annimmt und cine Angina pectoris vasomotorica sogar in 
einzelnen Fallen als epileptisches Aquivalent ansieht, etwas weitgehend erscheint, 
so ist nach seinen Beobachtungen das Auftreten einer spastisch bedingten Hypo­
xamie mit nachfolgenden Nekrosen odeI' Infarkten doch sehr \vahrschcinlich. 
HADORN und HILLMANN allerdings sehen als Ursache del' Herzmuskelveriinde­
rungen bei Epileptikern das 02-Defizit infolge des langen inspiratorischen Atem­
stillstandes im Anfall an. 

Ebenso wurde von Myokardinfarkten im AnschluB an Ungliicksfalle berichtet. 
KIEXLE z. B. beobachtete einen 40jahrigen Skilehrer der nach einem Sturz 
eincn Hinterwandinfarkt bekam, als dessen Ursache ein reflektorischer Coronar­
spasmus angenommen wurde, und auch KOHX erkennt die Moglichkeit eines 
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"traumatisch-segmentaren GefaBkrampfes" an. Desgleichen sah VOG'r im An­
schluB an elektrische Unfalle angiose Zustande, in deren Folge sogar Throm­
bose beobachtet wurde. Es ist allerdings fraglich, inwieweit sole he traumatisch 
bedingten Infarkte durch einen posttraumatischen Kollaps und psychischen 
Shock mitbeeinfluBt werden. Nach SCHADE konnen stumpfe Brustwandver­
letzungen wohl DurchblutungsstOrungen bedingen, Infarktbildung tritt aber 
erst auf, wenn es im AnschluB daran zu einer Thrombose kommt. 

Sonst ist liber das Auftreten von Herzmuskelnekrosen im AnschluB an eine 
eoronar-spastisch bedingte Angina pectoris wenig bekannt, da dies ein Ereignis 
ist, das in der Hauptsaehe bei jiingeren Leuten auftritt und kaum einmal zum 
Tode fUhrt. Mit der Mogliehkeit soleher Nekrosen ist nach BUCHNER allerdings 
zu reehnen. In den meisten Fallen aber wird sieh der Coronarkrampf so bald 
wieder lOsen, daB es nieht zu irreversiblen Muskelsehadigungen und damit zu 
Infarzierungen kommt. 

Ais weitere Ursachen der Angina pectoris vasomotorica kommen nun aIle 
Momente in Frage, die zu einem plOtzliehen Anstieg des Aortendruckes fUhren, 
als dessen Folge dann liber den Carotissinus und Nervus depressor Coronar­
spasmen entstehen konnen. Vorbedingung allerdings ist das Bestehen einer 
Vagotonie, da ja, wie besehrieben, bei normalem Gleiehgewieht der Vagus-Sym­
pathieuswirkungen diesel' konstriktorische Depressorreiz unterdriiekt wird. 
Solehe BIutdrucksteigerungen treten ein naeh starken psychischen Erregungen 
oder plotzlichem "Obergang von Warme in Kalte (FREY). 

Ferner konnen H.eize, die von den versehiedenen Organen ausgehen liber 
den Vagus reflektoriseh Coronarspasmen bedingen. So beim gastrokardialen 
Symptomenkomplex nach ROEMHELD, bei dem starke Fiillung des Magens und 
Gasansammlungen im Darm zur Vagusreizung fUhren. Aueh bei Hiatushernien 
beobachtete man Angina peetoris-Anfalle, ausgelost dureh Druck auf die V gus­
aste an del' Stelle, wo sie durch das Zwerchfell treten. KNOTHE z. B. konnte 
bei 300 Magenuntersuchungen in 8 % der FaIle eine solche Hiatushernie fest­
stellen. Ebenso hat SCHATZKI auf die Beziehungen zwischen Hiatushernien und 
Angina pectoris hingewiesen und BERGMANN faBt diese Erscheinungen in den 
Begriff des epiphrenalen Syndroms zusammen. ZIMMERMANN und MEINZINGN 
beobachteten bei Cholecystopathien stenocardische Anfalle. Herzerscheinungen 
fanden sich bei 53/ 4 % ihrer Gallenkranken. Hiervon zeigten 65 % gleichzeitiges 
Auftreten del' Gallen- und Herzbeschwerden. - Solehe Reize konnen ferner 
von del' Nasenschleimhaut ausgehen (FREY), nach KULPS werden sie auBerdem 
bei StOrungen del' Genitalfunktion und bei Veranderungen der linken Hand 
beobachtet. Bei del' Lungenembolie wurden ebenfalls Coronarerseheinungen 
festgesteIlt, jedoeh diirfte hier neben einem reflektorisehen Coronarspasmus 
aueh die plOtzliche Belastung des reehten Herzens, dessen Mehrarbeit sieh das 
KranzgefiiBsystem nieht so schnell anpassen kann, eine Rolle spielen. 

Die Ansiehten iiber die Bedeutung des Nieotins fiir das Zustandekommen 
der Angina pectoris vasomotoriea gehen weit auseinander. KULBS, DENECKE, 
MOHAWITZ, HOCHREIN, STRAUSS u. a. haben naeh Nicotinabusus bei J ugendliehen 
Angina peetoris-Anfalle beobaehtet, die naeh Nieotinabstinellz wieder ver­
schwanden. HARKOVY fand bei 36 % seiner Angina peetoris-Patienten cine 
Tabakiiberempfindliehkeit und WHITE und SHARKER bei 24 % unter 750 Patienten. 
KHOSCHINSKY dachte an eine toxiseh-allergisehe Komponente, da er Anfalle 
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schon bei der Beruhrung mit Tabakrauch feststellte. In der Hauptsache diirften 
die Coronarspasmen jedoch entweder direkt durch die konstriktorische Nicotin­
wirkung verursacht sein oder durch eine yom Nicotin ausgelOste dauernde Dber­
tonisierung des Vagus (BUCHNER). Die Unterschiede in der Beurteilung des 
Nicotineinflusses bei den einzelnen Autoren sind wohl dadurch bedingt, daB 
gerade hier konstitutionelle und vasoneurotische Momente eine groBe Rolle 
spielen. Die Bedeutung des Nicotins fUr Coronarthrombose und Sklerose wurde 
schon erwahnt, vor allem auch die ablehnende Einstellung amerikanischer 
Autoren zu dieser Frage. - Kurz angefiihrt soIl hier noch die konstriktorische 
Wirkung des Chloroforms auf die Coronarien werden. So kann man nach BUCHNER 
den Chloroformfruhtod als Folge einer akuten Coronarinsuffizienz ansehen. 
Nach PARSONNET und HYMAN kann auch der Hyperinsulinismus stenokardi­
sche Anfalle auslOsen, was infolge der konstriktorischen Wirkung eines raschen 
Blutzuckerabfalls verstandlich ist. Nach JAGIC wirken hohe Insulindosen 
auBerdem sensibilisierend auf den Vagus. 

Die wahrend des Klimakteriums auftretenden Angina pectoris-Anfalle sollen 
nach STORMER in dieser Zeit der hormonellen Verschiebungen durch die Wir­
kung der Hypophysenhormone bedingt sein. Die Frage, ob die in der Geburts­
hilfe gegebcnen HypophysenhinterIappenpraparate Coronarspasmen bedingen 
konnen, ist noch nicht geklart. Angenommen wird dies von dem in verschiedenen 
Aphrodisiaca enthaltenen Pituitrin. 

Ferner hat HOCHREIN beobachtet, daB entzundliche Veranderungen der 
sympathischen Ganglien und Ruckenmarkstumoren Angina pectoris vasomo­
torica-AnfiHle verursachen konnen. Ebenso sah sie MULLENWEBER im AnschluB 
an eine Hamatomyelie in C6-Da, wobei es anscheinend zu einer Lahmung der 
dilatatorischen Zentren der KranzgcfaBnerven gekommen war. RANEY und ABOT'J' 
berichten von gemeinsamen Auftreten der Angina pectoris und der RAYNAUD­
schen Gangran und nehmen fUr beide die gleiche Ursache an, namlich primare 
StOrungen im sympathischen Nervensystem. AUBERTIN und HO.lUtEAU sahen 
das Auftreten eines Myokardinfarkts bei bestehendem intermittierenden Hinken 
und Gangran des rechten FuBes. Wenn die Beobaehtungen in dieser Hinsicht 
auch nicht sehr zahlreich sind, so beleuchten sie doch die Bedeutung der StO­
rungen im funktionellen Gleiehgewiehtszustand des vegetativen Nervensytems. 
fur das Zustandekommen der coronarspatisch bedingten Angina pectoris. 

Schlull. 
Welcher Atiologie eine Angina pectoris auch ist, sie wird ausgelost durch ein 

MiBverhiiJtnis zwischen Herzleistung und Coronardurehblutung. Die hierdureh 
bedingte Hypoxamie fiihrt zu ErnahrungsstOrungen des Herzmuskels, dessen 
Sehadigungen je nach dem Zusammentreffen der versehiedenen besprochenen 
Faktoren einmal reversibel sein konnen, ein anderes Mal aber in Form kleiner 
Nekrosen oder ausgedehnter Myokardinfarkte sichtbar werden. GleichguItig 
aber, ob es sieh urn eine kurzdauernde Hypoxamie des Herzmuskels oder um 
eine manifest gewordene hypoxamische Schadigung in Form von multiplen 
kleinen Nekrosen bzw. als makroskopisch sichtbare umsehriebene Infarzierung 
handelt, immer wird die Kenntnis aller atiologischen Faktoren V oraussetzung 
fUr die Beurteilung des klinisehen Bildes und dam it Grundlage fur eine kausale 
Therapie sein. 
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A. Das Vorkommen yon Vitamin Bl in Korperfiiissigkeitell 
und Stnhl des lUenschen. 
I. Die Bestimmungsmethodik. 

Seit etwa 1937 wendet sich die Vitamin-Stoffwechselforschung am Menschen, 
die sich bisher vor aHem mit dem Vitamin C befaBt hatte, auch dem Vitamin Bl 
in grof3erem Maf3e zu. Bis dahin stand namlich keine praktisch brauchbare 
ehemische Bestimmungsmethode des Vitamin Bl zur Verfiigung. In der Stoff­
wechselforschung aber sind chemische Bestimmungsmethodcn ein wichtiges 
Riistzeug und haufig muf3 die Bearbeitung und Losung gestellter Probleme 
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mangels geeigneter Methodik aufgeschoben werden. Deren Auffindung bedeutet 
dann oft einen gewaltigen Impuls fur die Forschung. Dazu kommt, daB die seit 
1936 aufgenommene industrielle Synthese das reine Vitamin Bl in groBeren 
Mengen herstellt, wodurch nun erst ausgedehntere Untersuchungen moglich 
geworden sind. 

Zur Bestimmung des Vitamin Bl in Korperflussigkeiten standen bis vor einiger 
Zeit nur die ublichen kurativen oder prophylaktischen Tauben- und Rattenteste 
und der Bradykardietest zur Verfugung, welche wegen ihrer zeitraubenden und 
an besondere Voraussetzungen gebundenen Technik lediglich beschrankte An­
wendung fanden. Daneben gibt es noch andere, zum Teil neuere, biologische 
Verfahren, namlich 1. Wachstumsteste mit Mikroorganismen, deren Wachs­
tum durch Aneurin ermoglicht und gefordert wird, 2. Hefe-Garteste mit 
Messung der gebildeten Kohlensaure, da auch die Garung durch Aneurin ge­
fordert wird, und 3. den Catatorulintest. Zu der 1. Gruppe gehoren der Wachs­
tumstest nach SCHOPFER und JUNG mit Phycomyces Blakesleeanus, nach 
WILLIAMS mit Hefe, nach WEST und WILSON mit Staphylococcus aureus und 
nach VAN T'HoOG mit aseptischen Drosophilakulturen. Uber die Brauchbarkeit 
dieser Teste fUr biologisches Material ist noch nicht das letzte Wort gesprochen. 
WILLIAMS halt die Verwendung von Hefe und anderen Mikroorganismen fur 
nicht geeignet, da deren Wachstum nicht nur durch Vitamin Bl beeinfluBt 
werden kann. Ziemliche Beachtung hat der Phycomycestest gefunden (FAGUET, 
ROBBINS und KAVANAGH, BONNER und ERICKSON, UNGLEY, LEHMANN und 
NIELSEN, LAURENT und SINCLAIR, MORELL). Wahrend ihn MEIKLEJOHN sowie 
ROWLANDS und WILKINSON fUr die Aneurinbestimmung im Blut verwenden, 
halt ihn SINCLAllt hierbei fur nicht spezifisch. Die Hefegarteste werden teils 
unter Verwendung von Hefe und Dextrosc (SCIfULTZ, ATKIN und FREY, HEYNS), 
teils von gewaschener Hefe und Brenztraubensaurc (OCHOA und PETERS) aus­
gefiihrt. Mit letzterer Methode kann Aneurin und Cocarboxylase gleichzeitig 
nebeneinander bestimmt werden. Der Catatorulintest ''funie von PETERS weiter 
verbessert und Lactat durch Pyruvat ersetzt; es kann mit ihm 0,2 y als kleinste 
und 0,5 y al"s groBte Menge bestimmt werden. Mit den biologischen Methoden 
kann das Gesamtaneurin, also freies und -pyrophosphat, bestimmt werden. 

Die altercn chemischen colorimetrischen Bestimmungsmethoden des Vita­
min Bl beruhen auf dcssen Fahigkeit mit Diazoniumsalzen Azofarbstoffe zu 
bilden. Hierzu gchoren die Formaldehyd-Azoreaktion nach KINNERSLEY und 
PETERS, die von den Autoren neuerdings weiter vcrbessert wurde, und die 
Methoden nach PREBLUDA und MACCOLLUM sowie WILLSTAEDT und RillANY. 
Diese Methoden sind wohl bei verhaltnismaBig reinen Vitaminpraparaten oder 
-adsorbaten, nicht aber bei Korperflussigkeiten, wo sie haufig unter Entstehung 
von MiBtonungen gestort werden, anwendbar. 

Eine Mcthode, die sich heutc allgemeiner Anwendung, auch bci biologischcm 
Material und ~ahrungsmitteln, erfreut, ist der Thiochromtest nach JAl.'l"SEN 
(1936). Hierbei wird das Aneurin durch Oxydation mit 1!'erricyankalium im 
alkalis chen Medium in Thiochrom ubcrgefuhrt, welches im Ultraviolettlicht blau 
fluoresciert und mit Isobutylalkohol aus der wasserigen Losung ausgeschuttelt 
wird. JANSEN miSt die Fluorescenz im COHENschen Fluorometer. Heute existiert 
einc Rcihe von Modifikationen und Vereinfachungen dieses Verfahrens zur Be­
stimmung des Vitamin Bl in samtlichem biologischen Material. Somit wurde 
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wieder ein neues Gebiet der Vitaminlehre der exakten Forsehung zuganglieh 
und es konnen neue Erkenntnisse gewonnen werden, wahrseheinlieh auf Kosten 
maneher bisheriger Spekulationen. 

Unter Anwendung des Fluorometers haben WESTENBRINK und GOUDSMIT 
aus dem JANsENsehen Institut Harn- und Organextrakt-Tonerdeadsorbate auf 
ihren Aneuringehalt untersueht. Die stOrende, von Begleitstoffen herriihrende 
unspezifisehe Nebenfluoreseenz sehalteten sie dureh doppelte Ablesung mit und 
ohne Oxydationsmittelzusatz aus. Einen wesentliehen Fortsehritt, der den 
Anwendungsbereieh der JANsENsehen Thioehrommethode betraehtlieh er­
weiterte, war die Ersetzung der Fluoreseenzmessung im Fluorometer dureh die 
Ablesung mit dem freien Auge, die von KARRER und KUBLI und KARRER und 
etwa gleiehzeitig und unabhangig davon von WIDENBAUER, HURN und BECKER 
eingefiihrt wurde, die das Vitamin Bl im Harn bestimmten. Wenn aus Harn 
bereitete Tonerdeadsorbate dem Thioehromtest unterworfen werden, wird die 
blaue Thioehromfluoreseenz dureh unspezifisehe Nebenfluoreseenzen gestort 
und eine unmittelbare Ablesung unmoglieh gemaeht. Diese stOrenden Neben­
fluoreseenzen wurden von den genannten Autoren auf versehiedenem Wege 
ausgesehaltet. WIDENBAUER, HURN und BECKER versuehten die stOrenden 
Substanzen selbst abzutrennen dureh Anwendung der ehromatographisehen 
Adsorptionsanalyse bei der Herstellung der Tonerdeadsorbate, KARRER dureh 
Einfiihrung des praktiseh einfaehe~en "Blindversuehes", wobei zur Korrektur 
der Nebenfluoreseenz ein aus demselben Tonerdeadsorbat ohne Ferrieyankali­
zusatz hergestellter Isobutanolauszug, ahnlieh dem Vorgehen von WESTEN­
BRINK und GOUDSMIT, verwendet wurde. Dieses Prinzip wird jetzt allgemein 
angewendet. 

Eine weitere Verbesserung des Verfahrens ist die Austellung der Thioehrom­
reaktion mit dem Harn selbst naeh RITSERT unter Umgehung des Tonerde· 
adsorbates. RITSERT hat auch weitere Methoden zur Vitamin BI-Bestimmung 
in Faeces und Organen angegeben. 

Die Vitamin BcBestimmung mit dem Thioehromtest in biologisehem Material 
geht auf folgende allgemeine Weise vor sieh. Die Korperfliissigkeit oder der 
vitaminllaltige Extrakt oder das Fullererdeadsorbat wird im Schiittelzylinder 
oder Zentrifugierrohrchen mit Natronlauge und Ferricyankaliumlosung versetzt. 
Nach dem Mischen und 2 Minuten langem Stehen, wahrenddessen sich die 
Oxydation vollzieht und die Gelbfarbung der Mischung etwas abbla13t, wird mit 
Isobutanol griindlich ausgeschiittelt. Nach dem Absetzen wird die alkoholische 
Schicht, die das Thioehrom enthalt, abpipettiert und durch ein trockenes Filter 
filtriert. Vorher kann mit Natriumsulfat getrocknet werden. Von dem klaren 
Isobutanolauszug wird eine bestimmte Menge in ein Reagenzglas abpipettiert 
(Hauptversuch). Die Reagenzglaser (Jenaer) sollen gIeich weit sein und keine 
Eigenfluoreseenz besitzen. Auf ahnliche Weise, jedoeh ohne Oxydationsmittel­
zusatz, wird nun ein Blindversuch oder eine KompensationslOsung hergestellt. 
Die beiden Reagenzglaser werden in schrager Lage auf einem schwarzen GesteIl 
unter der Hanauer Analysenlampe betrachtet. Die unspezifischen, meist weil3-
lieh leuehtenden Nebenfluorescenzen werden nun auf gleiche Starke dureh Ver­
diinnung des Blindversuches mit IsobutanoI gebracht, falls sie nicht schon von 
vornherein gleieh sind. Dem freien Auge gelingt das bei einiger Ubung reeht gut. 
Nun wird zum Blindversueh, der dasselbe Volumen wie der Hauptversuch huben 
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muB, mittels einer feingraduierten Pipette konzentrierte Standardthiochrom­
lOsung so lange vorsichtig zugefiigt, bis in beiden Reagenzglasern unter der 
Analysenlampe Fluorescenzgleichheit eingetreten ist. Aus der Menge der zuge­
setzten Standardthiochromlosung wird der Vitamin B1-Gehalt berechnet. Diese 
wird nach der Vorschrift von RITSERT bereitet und enthalt in 1 cern eine 
1 y Aneurin entsprechende Menge Thiochrom. Sie ist verschlossen im Eisschrank 
1 Woche unverandert haltbar, die Vitamin BcSta=lOsung, aus der sie, zweck­
maBigerweise unter aseptischen Kautelen, hergestellt wird, 2 Wochen. Der Ansatz 
zur Herstellung der StandardthiochromlOsung nach RITSERT ist optimal. Die 

100 von OTTO und RihIMEKORB angegebene 
,,"" Abanderung erwies sich uns von geringerer 

80 1----+--,~+-----1f-----_?q_/_"----j Fluorescenzstarke. 
/ ,,--" Die Betrachtung unter der Analysen-

II,"'-/ /" lampe hat wegen der Zerstorung des Thio-160 ,p'//'/ --":,. . , .... ..x chroms durch die UV·Strahlen moglichst 
~ '10 i / ,,/ ......... , / rasch zu geschehen. Die Ablesung mit dem 
~ ,/ /' /. :>...... I ~ --- freien Auge ist bei einiger Dbung sehr 

L'.t:"-;"-- ~~- genau und zuverlassig und Kontrollable· 
~ / .£. --

2D < ... _ sungen mit dem Stufenphotometer zeigten 
r~::::'- ~rhioc/Jr,TrJm-lso!JllTfono/ in allen Fallen Fluorescenzgleichheit. Was 
V die Genauigkeit der Ablesung betrifft, ist 

o z ~hiochro:' 8 1°1% also das freie Auge dem Stufenphotometer 
Abh. 1. Eiehkurve von Thioehrom in reinem keineswegs unterlegen. 
Tsobutanol ---, in Blinuvcrsuehen von OTTO und RUHMEKORB und v. MALLIN-
Hartl···· nud Stuhl ---. (Naeh HVHN.) 

KRODT·HAUPT haben cine Vitamin B1- bzw. 
Thiochrombestimmung in Korperfliissigkeiten durch Messung der Luminescenz· 
starke mit dem Stufenphotomcter angegeben. Da das freie Auge mit derselben 
Genauigkeit bei dem in Betracht kommenden Fluorescenzbereich arbeitet, 
hielten schon in einer friiheren Mitteilung WIDENBAUER, HUliN und ELLINGER 
die Ablesung im Stufenphotometer nicht fUr notwendig, ja unter Umstanden 
sogar fiir weniger gcnau. 

Mit meinem Mitarbeiter HUliN haben wir uns noch naher mit der von OTTO 
und RUHMEKORB angegebenen MeBmethode befaBt und festgestellt, daB sie zu 
fehlerhaften Werten fiihren kann und ihre Voraussetzungen unrichtig sind. Denn 
cs ist falsch, von der Fluorescenz des Hauptversuches die Nebenfluorescenz 
eines Blindversuches abzuziehen. Fiir versehiedene Beispiele von Harn-, Milch­
und Stuhl·Blindversuehen wurden Eichkurven (Abb.l) bei Zusatz von Thio· 
chromstandardlOsung aufgestellt. Abgelesen wurde unter den Kautelen des 
Stufenphotometers unter Verwendung von Jillter L3 gegen eine Chininsulfat­
standardlOsung (JANSEN), dlt die Thiochromlosung wegen ihrer Unbestandigkeit 
hierzu nieht geeignet ist. Hierbei zeigte es sieh, daB die einzelnen Eiehkurven 
untereinander und zu der Eichkurve der Thiochromstandardlosung nieht 
parallel verlaufen, daB also die einfache Bildung einer Differenz nicht statthaft 
ist. Die Substanzen verschiedener Blindversuche hemmen oder fordern die 
Thiochromfluorescenz verschieden. Bei dem Ablesungsmodus mit freiem Auge, 
wo cler Blindversuch durch Zusatz von Thiochrom hochtitriert wird, besteht diese 
Fchlerquelle nicht. In den meisten l<'iillen muB auch die Nebenfluorescenz des 
Blimh'ersuchs erst dul'ch Verdiinnung del' des Hauptvel'suchs angegIichen 
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werden, was nur mit freiem Auge moglich ist. Eine unmittelbare Ablesung im 
Stufenphotometer ist also falsch, eine nachherige unnotig und unlogisch. 

Die Genauigkeit der Methode kann noch dadurch erhoht werden, daB ein 
bis zwei weitere Versuche mit geeignetem Vitamin B1-Zusatz ausgefiihrt und die 
Zahlen des Hauptversuchs dem wiedergefundenen Prozentsatz entsprechend 
korrigiert werden. 

In abgeanderter Weise fiihrt TAUBER den Thiochromtest durch, indem er 
das dabei durch Reduktion entstandene Ferrocyankalium colorimetrisch als 
Berlinerblau bestimmt. Storende Begleitstoffe konnen durch Permanganat 
oxydiert werden. 

Bei diesem Thiochromtest wird nur das Vitamin BI erfaBt, nicht aber 
dessen Pyrophosphat, die Cocarboxylase, die sicher eine wichtige, uus aber 
noch nicht geniigend bekannte Rolle im tierischen Organismus spielt, wie aus 
ihrem betrachtlichen Vorkommen in den Organen {OCHOA und PETERS, WESTEN­
BRINK und GoUDSMIT) zu schlieBen ist. Sie kann mit biologischen Verfahren, 
neuerdings aber auch mit dem Thiochromtest bestimmt werden. ROTH, sowie 
WESTENBRINK und GOUDSMIT haben eine Methode zu ihrer chemischen Be­
stimmung als Diphospho-thiochrom neben Vitamin BI angegeben; doch hat sie 
bei biologischem Material noch verschiedene Unsicherheiten, die vor allem in 
dcr Bereitung geeigneter Blindversuche zum Vergleich und zur Ausschaltung 
von Nebenfluorescenzen beruhen. Hierbei wird das aus dem freien Aneurin 
gebildete Thiochrom mit Isobutanol bzw. Butanol (RoTH) ausgeschiittelt, wah­
rend das aus dem Aneurinphosphat entstandene Diphospho-Thiochrom im 
wasserigen Medium zuriickbleibt. Einen anderen Weg beschreiten HENNESSY und 
CERECEDO, welche das Vitamin BI durch Zeolithfiltration aus der Fliissigkeit 
abtrennen und das Aneurinphosphat mit Extrakt aus Rinderniere spalten. Es 
kann ferner die Cocarboxylase mit Takadiastase nach KINNERSLEY und PETERS 
gespalten werden, ein Verfahren, welches wir jedoch nicht reproduzieren konnten, 
da unsere Takaphosphatasen bei PII 4 inaktiv waren. . 

II. Vitamin BI im Harn des iUenschen. 
Die ersten Untersuchungen iiber das Vorkommen von Vitamin BI im Harn 

des Menschen, das 1918 erstmalig von MUCKENFUSS in Taubenversuchen fest­
gestellt wurde, stammen zumeist aus den angelsachsischen Landern. GAGLIO, 
welcher 1919 ebenfalls eine antineuritische Wirkung von Menschenharn in 
Taubenversuchen fand, schrieb diese jedoch nicht dem Vitamin BI zu, sondern 
anderen unspezifischen Stoffen. VAN DER WALLE bezog die antineuritische 
Wirkung von Menschenharn in seinen Taubenversuchen (1922) auf die darin 
enthaltenen geringen Mengen Vitamin B1. HELMER, ROSCOE und KNOTT fiihrten 
quantitative Bestimmungen mittels des Rattenwachstumstestes durch, HARRIS 
und LEONG (1936) mittels der Bradykardiemethode durch Fiitterung von Ton­
erdeadsorbaten aus Harn an Ratten. Sie stellten bei 9 gesunden Personen im 
Alter von 17-37 Jahren eine von der Kost abhangige tagliche Ausscheidung 
von 12-35 I.E. (= 24-70 Y Vitamin B1-Chlorhydrat), durchschnittlich 20 I.E. 
(= 40 y) fest. Kinder zeigten dieselbe Ausscheidung pro 100 cern Harn, bzw. 
pro Kilogramm Korpergewicht. Bei einer Ausscheidung unter 12 I.E. {= 24 y) 
vermuteten sie unternormalen Vitamingehalt der Nahrung. WnmxBAuER, 
HUlIN und BECKER fanden bei Sauglingen im kurativen Taubentest eine Tages-



364 F. \VIDENBAUER: 

ausseheidung von 3-24 T.E. (= 6-48 Y B1-Chlorhydrat) oder 1,2-8, im Mittel 
3,2 y pro Kilogramm Korpergewieht. Mit dem Hefe-Dextrose-Gartest ermittelten 
SCHULTZ, LIGHT und FREY eine Tagesausseheidung von etwa 500 y bei 5 Er­
waehsenen und 330 y bei 3 Kindern. 

Bestimmung. Eine vergleiehende Naehpriifung der ehemisehen Vitamin B1-

Bestimmungsmethoden im Harn naeh KARRER, WIDENBAUER, HUHN und 
BECKER und RITSERT wurde von WIDENBAUER, HUHN und ELLINGER, der naeh 
KARRER und RITSERT von OTTO und RUHMEKORB vorgenommen. Die Methode 
naeh RITSERT ist wegen ihrer Einfaehheit und Zuverlassigkeit vorzuziehen. 

l\ian geht am siehersten bei Verwendung des "automatischen Ausgleichs del' Eigen­
fluoresccnz", wobei del' Blindversuch genau wie del' Hauptversuch hergestellt wird, abel' 
aus dem durch Schutteln mit Frankonit aneurinfrei gemachtcn Harn. Das alleinige Aus­
schutteln des Harns mit Isobutanol ist meist ungenugend. l\1edikation von Salicyl, welches 
selbst blau fluoresciert, und starke Fiirbung des Harns, beispielsweise durch Gallenfarbstoff, 
start die Bestimmung, was unter Umstiinden durch Verdunnen vermieden werden kann. -
In braunen Flaschen unter Toluol und Zusatz von etwas Salzsaure kuhl aufbewahrter 
Harn halt seinen Aneuringehalt mindestens 2 'Vochen unverandert. Nach SCHROEDER wird 
er durch Ansauern mit Eisessig odeI' Aufbewahrung im Eisschrank 24 Stunden konserviert. 

Bei normal ernahrten gesunden Erwachsenen fanden WESTENBRINK und 
GOUDSl\UT eine Tagesausseheidung von 70-300 y, RITSERT von 110 bis maximal 
520 y, SCIINEIDER und BURGER von 80-100 y, SCHROEDER von 100-400, 
hauptsachlich 100-200 y, KARRER in einem Fall von 97 y Vitamin Bl im Harn. 
HILDEBRANDT fand bei Nichtschwangeren 100-450 y, bei Schwangeren war sie, 
ebenso wie in den Untersuchungen von WESTENBRINK und GOUDSMIT ofter 
niedriger, GAEHTGENS bei Normalen, Schwangeren und Woehneri1l1len dureh­
sehnittlich um 125 y. 

Naeh WIDENBAUER, HUHN und ELLINGER, welche gesunde und kranke 
Sauglinge, Kinder und Erwachsene untersuchten, betragt die Tagesausscheidung 
des Menschen bei normaler Ernahrung durehschnittlich 1-2 (1,6) Y Vitamin B1-

Chlorhydrat pro Kilogramm Korpergewicht. Diese Zahl gilt fur aile Altersklassen 
und ist daher ein wichtiger Anhalt fUr die praktisehe Beurteilung. Ahnliehe 
Werte konnten wir aueh bei mit Speiseabfallen gefuttert.en Ratten feststellen. 

Die Ausseheidung im Harn ist von versehiedenen Faktoren abhangig. In 
erster Linie wird sie natiirlieh vom Vitamin B1-Gehalt der Nahrung bestimmt, 

Tabelle 1. Aneurinausscheid ung im Tagesharn del' 
Ratte bei Ernahrung mit 

Speiseabfallcn 

aneurinfreier Kost 
1. Woche .. 
2. Woehe .. 
21/ 2, Woche . 
3. Woche .. 
6. Woche (Beriberi) 

0,4 
(etwa 2 y/kg 

Korpergewicht) 

0,2 
0,1 

° ° ° 

Aneurin im 
Blutserum 

8 y-~~ 

41'-% 

0,81'-% 

welcher im allgemeinen so 
groB ist, daB unter normalen 
Umstanden immer Aneurin 
im Harn ausgeschieden wird. 
WIDlmRAU1<JR und KRUGER 
konnten beim Siiugling, 
HARRIS und LEO~G, WIDEN­
BAUER und WIELAND beim 
Erwaehsenen und bei der 
Ratte (TabeHe 1) zeigen, 
daB bei aneurinfreier oder 

-armer Ernahnmg die Ausscheidung im Harn absinkt, unter Umstanden bis 
auf XuII. Bei einem von YUDKlN in London beobaehteten BeriberifaII (Inder, 
Reiserniihrung) war kein Vitamin Bl im Harn naehweisbar. Bei erhohter 
Zufuhr, sei es dureh Brreiche Nahrung oder pcrorale oder besonders parenterale 
Gabe von Vitamin Bl steigt die Ausscheidung an (HARRIS und LEONG, 
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WESTENBRINK und GOUDSMIT, KARRER, WIDENBAUER und Mitarbeiter, RITSERT, 
SCHROEDER, v . DRIGALSKI, HILDEBRANDT, MA:a:aACK und HOLLERING); es 
wird jedoeh eine mit erhohter Zufuhr groBer werdende Menge zuriiekgehalten, 
bzw. zerstort oder bei groBeren peroralen Gaben nieht resorbiert und im Stuhl 
ausgesehieden. Naeh HARRIS und LEONG werden stets etwa 5-8% , naeh 
SCICLOUNOFF 12-38 % der BcEinnahme ausgesehieden. Es konnen daher 
Belastungen mit hohen Dosen Aneurin, so wie sie mit Vitamin C durehfiihrbar 
sind, keinen eindeutigen AufsehluB iiber ein eventuelles 
Sattigungsdefizit geben und sind daher zu verwerfen 
(v. DRWALSKI, HILDEBRANDT). WESTENBRINK und GOUD­
SMIT halten nur die perorale Belastungsmethode fiir 
geeignet und glauben, daB bei einer Ausseheidung von 
100 y Sattigung besteht. Naeh HARRIS und LEONG weist 
eine Ausseheidung von weniger als 24 y auf eine Mangel­
nahrung hin, cine von weniger als 3 y ist auf Beriberi 
oder Polyneuritis verdaehtig, was unserer Meinung naeh 
nieht unbedingt riehtig ist. Sie sehlagen als BrHypo­
vitaminosetest vor, die Ausseheidung bei einer B1-freien 
Testnahrung zu untersuehen, wobei Gutgenahrte dank 
ihrer Reserven we iter Bl ausseheiden, im Gegensatz zu 
B1-Hypovitaminotisehen, bei welehen sie raseh abfallt. 

Die Aneurinausseheidung im Hal'll ist weiter abhangig 
von der Diurese und dem Gesundheits-, bzw. Krankheits­
zustand . Bei geringer Hal'lll1wnge ist die Aneurinkonzen­
tration hoher, die itusgesehiedene absolute Menge aber 
meist niedriger als bei groBerer Harnmenge, \\"0 die 
Verhaltnisse umgekehrt liegen. Es scheint jedoch auch 
die Hal'llmenge in geringem Malle von der :lur Aus­
Hcheidung zur Verfiibrung stehenden Aneurinmenge ab­
hangig zu sein, d,enn i:l den Versuehen von WIDE~BAUER 
und WIELAND ging bei den aneurinarm el'llahrten Erwaeh­
senen mit del' Abnahme der Aneurimtusseheidung aueh 
die Hal'llmenge von vorher durchsehnittlich 930 eelll 
auf 490 cem zuri.iek, um naehher bei Zulage wieder 

flornslo! 

Of71i~gk­
Hl'ngl' 

~florn­
menge 

n 

o '---.--..,---,--
.1 IlTag 

AIII!, 2, 

anzusteigen. Bekanntlich ist ja bei der Beriberi die Diurese herabgesetzt. 
Von wiehtigem EinfluB ist die l~unktionstiiehtigkeit der Niere, Wir konnten 

beispielsweise einen Fall von arterioslderotischer Sehrumpfniere llntersuehen, 
wobei in den 210-230 cem Tagesha.l'llmenge kein 'Vitamin Bl pntha.lten war . 
Die 71jahrige Frau zeigte aber cinen normalon Vitamin BrGehalt dcs Blutserums 
von 7 y- %. Xaeh intramusknlarer Injektion yon () mg Betaxin tmt cine illl Ver­
haltnis :lur Belastung sehr geringe Ausscheidung von 29 y ein, bei einer Er­
hohung des Xiiehtel'llblutspiegcls auf 8 y- %, Bei der hier vorliegellden Nieren­
funktionsstorung hat also aueh die Vitamin B1-Ausseheidung Sclmden geliHcll, 

Dip Abhiingigk('it dl'!' Ancminaustichcidung yon del' Diurese U1Hl VUIll KrankIH'its­
zllstan<l z!'igt. l'in "'eitert'l' VOII \\'JI)E~BAFEH, Hl: n:-; Ilnd ELI.l:-;C:El{ beschriebener Fall 
(Abb. 2) CillCS 8jahrigen ~liidchens mit subakutl'r :\1iliartuberkulosl' (s('h\\'crc Darrn-, :\1l':;('n· 
t.erial<lrUSl'Il- und Bauchfelltuberkulo:;l'). bei d(,1ll ~ "'oehell VOl' d\'Jll 'rode a\l~(,llleine 
()dcme auftmten , Del' ~l'nlm('i\\'eif3g('halt betru)! .J"". die tagliehe Harnlllcnge 40 (~ (,Ill, die 
.-\llcurinaussclH'idulIg 1;, = (l,O'i ;,,'kg, Sic \\'ar d('lllnach }tul3erordt'ntlich niedrig. was 
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aber wegen der gestorten Diurese noch keinen SchluB auf den Vitamin B1·Stand zulaBt. 
Nach intramuskularer Injektion von 2 mg Betaxin stieg die Aneurinausscheidung bei gleich 
gering bleibender Harnmenge nur wenig an. Am 3. und 4. Tag wurde die Diurese durch 
intravenose Harnstoffinjektionen in Gang gebracht, wobei auch die B1·Ausscheidung an· 
stieg, aber nur verhaltnismaBig wenig. 

Bei einem 14 Tage alten mongoloiden Idioten, der an Duodenalstenose starb, fanden 
WIDENBAUER, HURN und ELLINGER in einer Tagesharnmenge von 15 cern 0,6 y = 0,28 Y 
Vitamin BI/kg Korpergewicht. Diese auBerordentlich niedrige Harn· und Aneurinausschei· 
dung ist auf das durch die Duodenalstenose bedingte Hungern zuriickzufiihren. 

Es kaIIII deIIIIlach aus der GroBe der Vitamin BI·Ausscheidung im Harn 
mit gewissen Vorbehalten auf den Vitamin BI·Stand des Menschen geschlossen 
werden. Er ist normal bei einer Ausscheidung von 1-2 y/kg Korpergewicht 
oder dariiber. Der Verdacht auf BrHypovitaminose scheint erst daIIII sicher 
begriindet, weIIII bei normaler Diurese keine BI-Ausscheidung nachweisbar ist. 
Solche FaIle sind selten. 

III. Vitamin HI im BInt des IUenschen. 

Dber den Vitamin BrGehalt des Blutes ist noch verhaltnismaBig wenig be­
kaIIIIt. MEIKLEJOHN, sowie ROWLANDS und WILKINSON und UNGLEY bestimmten 
ihn mittels des Phycomyces-Wachstumstestes nach SCHOPFIUt und fanden bei 
Gesunden 6,5-16,5 y- %. Dieses Verfahren ist angeblich zuverlassig, jedoch, 
wie die Untersucher selbst hervorheben, fur den allgemeinen klinischen Gebrauch 
zu unbequem, so daB einer ausgedehntcn Anwendung Schwierigkeiten entgegen­
stehen. Unter 48 kranken Erwachsenen fanden ROWLANDS und WILKINSON 
erniedrigte Werte bei alkoholischer (4 y- %) und alimentarer (3,5 und 4,5 y- % ) 
Neuritis, bei Skorbut (4,8 und 5,5 y- %), bei schlechter Ernahrung (4,7 y- %) und 
achlorhydrischer Anamie (5,3-6 y- %), wahrend bei Fallen von funikularer 
Myelosc, Polyneuritis, pernizioser und sekundarer Anamie normale Werte 
bestanden. LEHMANN und NIELSEN fanden mit dem SCHOPFER-Test Normalwerte 
des Blutes von 7-13, im Mittel 9 y-% Vitamin Bv bei einem Fall von Beriberi 
1 y-%. 

SCHNEIDER und BURGER bcnutzten den Thiochromtest in der Modifikation 
von RITSERT zur Bestimmung im Serum und fanden bei gesunden Erwachscnen 
einen Durchschnitt von 6,4 y- %, bei Hypcrthyreosen keine Abweichung von der 
Norm und bei Krebskachektischen eine Erniedrigung bis auf Null. Weitere 
vereinzelte Untersuchungen mit dem Thiochromtest bei polyneuritischen Schwan­
geren machte STAHLER. Seine sehr hohen Werte sind wahrscheinlich keine 
Niichternwerte und nach BI-Gaben erhalten worden. GAEHTGBNS hat mit einer 
Methode gearbeitet, welche Verluste bis zu 25% hatte. 

Das von KARRER kurz angedeutete und das von SCIINJ<JIDER und BURGER 
beniitzte Verfahren envies sich WIDE:NBAUER, HUHN und DISSBLHOFF als un­
vollkommen. Diese teilten eine neue Methode mit, welche den Thiochromtest 
nach JANSEN in der Modifikation von RITSBRT verwendet. Neben dem richtigen 
gegenseitigen Verhaltnis der Reagenzien ist hierbei der Zusatz von Methyl­
alkohol, den JANSEN bei seinem Thiochromtest angab und der sich schon bei 
unseren Bestimmungcn im Harn (WIDENBAUER, HUHN und BBCKER) bewahrt 
hatte, von Bedeutung. Zusatze zum Serum wurden mit dieser Methode zu 
90-110% wiedcrgefunden. RITSERT bestatigt ihre Brauchbarkeit. 

Be8timmung. 1m Sehiittclzylindcr wird 1 cern Serum mit 1 cern ::\lpthanol, 1,25 eeill 
FerricyankaliumlOsung (1 %ig) und 1 cem Xatronlauge (15%ig) versetzt. Xach 2 Minuten 
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mit 12 ccm Isobutanol sanft ausschiitteln. Bei zu kraftigem Schiitteln ist die Schicht­
trennung nur nach langerem Stehen oder Zentrifugieren zu erzielen. Nach 1 Stunde wird 
durch ein trockenes Rundfilter filtriert; yom klaren Filtrat 6 ccm zur Ablesung abpipettieren. 
Auf gleiche Weise, jedoch ohne Zusatz von Ferricyankali, statt dessen Wasser zugegeben 
wird, wird ein Blindversuch hergestellt, der unverdiinnt oder passend verdiinnt mit der 
nach RrrsERT bereiteten Standardthiochromlosung bis zur Fluorescenzstarke des Haupt­
versuchs hochtitriert wird. Vitamin B1-Prozentgehalt des Serums = Anzahl der verbrauchten 
Kub;}uentimeter Standardthiochromlosung mal 200. 

Der Aneuringehalt im Eisschrank aufbewahrter Blutproben bleibt bis zu 24 Stunden 
unverandert; zweistiindige Bebriitung des Serums bei 380 bewirkt keine Abnahme des 
Aneuringehaltes oder des zugesetzten Aneurins. Mit Hamoglobin- oder starkgallenfarbstoff­
haltigem Serum ist die Probe nicht anstellbar. Ebenso stort auch Salicylmedikation, da 
hierdurch eine unspezifische Blaufluorescenz erzeugt wird. 

Das in den Blutkorperchen enthaltene Vitamin B1, das nach MEIKLEJOHN 
den Hauptteil ausmachen soIl, wird mit dieser, nur mit dem Serum oder Plasma 
ausfiihrbaren Methode nicht erfaBt. RITSERT hat kiirzIich eine praktische 
brauchbare Methode der Aneurinbestimmung im Gesamtblut angegeben und 
mit dieser festgestellt, daB das Aneurin gleichmaBig auf Serum und Blutkorper­
chen verteilt, also nicht an die Blutkorperchen adsorbiert ist. Die damit er­
haltenen Werte (3-15 y- %) entsprechen den mit unserer Methode im Serum 
und den mit dem SCHOPFER-Test bestimmten. Auf die quantitative Bestimmung 
der Cocarboxylase im Menschenblut gerichtete Untersuchungen haben uns deren 
Vorkommen in einer Menge von etwa 5 y-% durchschnittlich angezeigt, 
wahrend HEYNS diese nicht feststellen konnte, aber annimmt, daB der groBte 
Teil des Aneurins in Form von Cocarboxylase vorkommt. Die Abtrennung 
der Substanzen, die den Gartest stark hemmen, macht dabei die groBten 
Schwierigkeiten. Das wasserige Mediumzeigt beim Thiochromtest nach dem 
Ausschiitteln mit Isobutanol Blaufluorescenz, welche aber nach unseren Unter­
suchungen nur zum allergeringsten Teil durch die Anwesenheit von Cocarboxy­
lase bedingt ist. 

RITSERT findet mit seiner Methode nach dem Ausschiitteln des Thiochroms mit Iso­
butanol keine Blaufluorescenz mehr im wasserigen Medium und nimmt daher an, daB im 
Blut keine Cocarboxylase enthalten ist. RITSERT fiihrt jedoch vor der Fallung der Blut­
EiweiBkorper mit Natriumsulfat keine Spaltung des EiweiB-Cocarboxylasekomplexes durch, 
welcher also mitgefallt wird. Erhitzt man das hamolysierte Blut vor der Fallung bei 1000 

mit Salzsaure, wobei diese Spaltung vor sich geht, dann ist auch im wiisserigen Medium 
nach dem Ausschiitteln mit Isobutanol eine geringe Blaufluoresccnz nachweisbar. Auf Grund 
unserer bisherigen Untersuchungen glauben wir annehmen zu diirfen, daB im Blut nur 
geringe Mengen Cocarboxylase enthalten sind, welche meist unter dem Gehalt an freiem 
Aneurin liegen. 

Der Vitamin BrGehalt des Blutserums von gesunden, natiirIich und 
kiinstlich emahrten Sauglingen, Kindem und Erwachsenen betragt durch­
schnittIich 7-9 y- %. Wir haben bei Gesunden Werte von 2-U y- % beobachtet 
und bei Kranken etwa dieselben. Da die iiberwiegende Mehrzahl der von uns 
untersuchten normal emahrten gesunden Menschen mit normaler Aneurin­
ausscheidung im Ham Blutwerte von 7-9 y- % aufwies, miissen wir diese als 
normal ansehen. Dieselben Werte zeigten auch normal emahrte Ratten. Nach 
durchschnittlich 1 Woche aneurinfreier Emahrung sinkt der Blutspiegel beim 
Menschen bis auf etwa 4 y- % ab; Ratten benotigen hierzu etwa 21/ 2Wochen. 
Nach geringen Zulagen von Aneurin werdcn wieder die Ausgangswerte erreicht. 
Man muG daher Werte von 4 y- % und darunter als nicht mehr normal und als 
verdachtig auf einen beginnenden Mangelzustand betrachten. Dies scheint 
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Tabelle 2. Vitamin B 1 ,Gehalt des Blutserums von kranken Sauglingen, 
Kindern und Erwachsenen. 

Nr. 

1 i 

2 
3 
4 
5 
6 
7 
S 
9 

10 
11 

12 
13 
14 
15 
16 
17 
18 
19 
20 
21 
22 
2:3 
24 
25 
26 ! 
27 
28 
29 , 
30 
31 
32 
:3:3 
34 
:35 
36 
37 
38 
:30 
40 
41 
42 
43 
44 

Alter 
Monatci 

1/2 
P/2 
2 

12 
6 
6 
9 
9 
2 
4 
6 

Jahrc 
PI! 
P/4 
2 
7 
6 
8 

12 
12 
11 
1:31/2 
7 11. 

13\; 
11 
13 
31(2 
() 

3 
4 

13 
10 
10 
13 
4 
6 

14 
2 

48 
67 
67 
77 
(i'j' 

·HI 
54 

45 65 
~.() I 51 
47 27 
48 41 
411 63 
50 41 
51 26 

52 "II 

Diagnose 

Intoxikation 
Hungerdystrophie 

Dystrophie 

" Bronchitis 
Bronchopneumonie 
Ziegcnmilchanamie 

Pvodermie 
Akut~ Dyspepsie 

Floride Rachitis 
,. 

Galoppierende Phthise 
Pleuritis tuberculosa 
Typhus abdominalis 

Polyarthritis rheumatica 

" Chorea minor. Rezidiv 

" 
2 ... 

Hirntumor 
Lobarpncumonie 

Hypothyreosc 
Henale Rachitis 

Hcrdnephritis 
Cramie 
Ischias .. 

Postdiphtherischc Liihmung 

Pertussis 
~[ageneaJ'cilloJll 

Osopha!-,TUscarcinolll 
l'rostatacarcinom 

Osophaguscareinolll 
Kehlkopfcarcinolll 

~lagencarcinom, Kachexie 
Hcctumcarcinom, Kachexie 
~lagenearcinom, Kaehexie ' 

Sarkom des :Femurs 
H~'pophysentumor 

Hypernephrom 
Basedo\\" 

1"% Bemerkungen 

8 
10 
12 
8 

12 
7 

Brustkind. Hypertonisch. 

10 
7 
8 
7 
9 

5 i Spasmophilic. 1m Hal'll 26 y/Tag 
4 Schwcre Dystrophie 

10 Ernahrung seit Wochen mangelhaft 
8 
6 
8 
6 
6 
8 

12. Krankheitswoehe. 

10 Pankarditis 
11 Endokarditis 
2 1m Hal'll 408 "tfag 
2 1m Hal'll 20 I'/Tag 
5 1m Hal'll 26 I'!Tag 
8 
6 
8 

15 }Iegasigmoid 
7 
8 ! 

9 
4 
-1, 
;) 

6 Myolmrditis 

Sehr schwerer 
[VerIauf 

8 Bronchopneumonie, l\Iyokarditis 
10 Ernahrung behindert 
8 2 Wochen ohne Erniihrung 
7 -1, Wochen Ernahrung dureh \Yitzelfistcl 

,j Breikost 
7 Cuter Allgenwinzustand 
;) 2 Tage ant<- exitulll 
5 
:r Seit 4 Wochen Erniihrnng schlecht 
-1, }Iultiple ~Ietastasen 
;) 

9 ~:lit ~Ictastasen 
-1, 

4 10 Tage nach Operation 
oj 12 
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T a be lle 2 (Fortsetzung). 

Alter I Nr. Monate Diagnose 

53 
54 
55 
56 
57 

44 
50 
31 
42 

58 24 
59 19 
60 70 
61 75 
62 29 
63 41 
64 27 
65 40 

66 I 35 
67 15 
68

1

' 69 
69 60 
70 51 

71 '146 72 34 
73 51 
74 51 
75 62 
76 30 
77 12 
78 57 
79 53 
80 38 
81 61 
82 39 
83 40 
84 36 
85 40 
86 38 
87 43 
88 53 
89 52 
90 50 
91 55 
92 56 
93 53 
94 74 

I 
I 
I 
I 
I 
I 

Thyreotoxikose 

" Zungen-, Kehlkopftuber-
kulose 

Spondylitis tuberculosa 
Diabetes mellitus 

" " Icterus infectiosus 
Lebercirrhose 

Ulcus ventriculi 
Potator 

Schadelbruch 
Glomerulonephritis 

Herzinsuffizienz 

" Akromegalie 
Ovarialinsuffizienz 

Lues cerebri 

" " Paralyse 

" Spinale Muskclatrophie 
LANDRY -Paralyse 

Ischias 
Polyneuritis 

Diabetische Neuritis 

" " Multiple Sklerose 

" ,. 
Perniziose Aniimie 

! " " I I Pcrniziose Aniimic, Enteritis': 

I " " " Sekundiire Aniimie : 

1'% Bemerkungen 

7 
4 Kachexie 
2 
4 

8 
7 
7 
7 
9 
9 
() 

7 
7 

12 
9 l\1yodegeneratio 
4 
9 
5 Rontgenbestrahltcs Carcinom 
5 
8 

10 
7 
8 
6 , Polyradikulitis. 1m Liquor 1 y- % Bl 
9 
6 
6 
6 
4 Seit 3 Tagen tiiglich 2 mg Betaxin i. m. 
3 
5 
4 
3 
5 
3 
7 
8 Funikuliire Myelose 
3 Schwer. Funikuliirc l\Iyclose 
2 ' 
5 Funikuliire Mveiose 
6 Chronisches Ulcus 

jedoch nicht immer zuzutreffen, denn bisweilen werden niedrige Blutwerte bei 
verhaltnisma3ig hoher Ausscheidung im Ham angetroffen. Ob es sich hierbei 
urn eine besonders niedrige Nierenschwelle oder Besonderheiten des Vitamin BI -

Stoffwechsels handelt, kann einstweilen nicht entschieden werden. 
E~niedrigte Blutwerte steigen nach Verabreichung von Vitamin Bl bis zur 

Norm an, wobei der Vberschu3 im Ham ausgeschieden wird. Zu einer bleibenden 
Erhohung des Ntichtem-Blutspiegels tiber die Norm kommt es dabei nicht. 

Ais hochsten spontanen Wert haben wir 1;3 y% bei einem Kinde mit renaler 
Rachitis festgestellt. Hierbei bestand aber nicht etwa eine durch die Xieren-

l';rgebnisse d. inn. ~lcd. 5i. 24 
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Tabelle 3. Vitamin B1-Gehalt des Blutserums von Sehwangeren, Woehnerinnen 
und Ammen. 

Nr. I Alter I y-% I Bemerkungen 

1 

I 
35 5 

I 
Normale Sehwangersehaft, 7. Monat 

2 32 8 8. 
3 22 6 

I 
7. 

4 22 5 7. 
5 26 6 i 10. 
6 28 5 

! " 
9. 

" 7 35 6 Odeme, Varieen, Sehwangersehaft, 6. Monat 
8 28 6 1m Beginn Emesis, 7. 
9 18 7 Odeme 9. 

10 31 6 1m Beginn Hyperemesis, 8. 
11 22 5 Hyperemesis, 5. 
12 29 4 8. 
13 35 6 " 

6. 
14 26 4 Sehlaflosigkeit, 7. 
15 28 5 Nervensehmerzen im Bein, 8. 
16 38 5 " " " 

8. 
17 36 4 Nierenbeekenentziindung, 9. 
18 28 7 Krampf in den Beinen, 7. 
19 39 7 2 Tage post partum 
20 39 8 2 
21 30 6 3 
22 19 8 5 
23 34 7 5 Praeklampsie 
24 28 4 9 
25 28 6 14 

" " " 26 19 8 20 Tage post partum 
27 30 5 30 

" 
Puerperaisepsis 

28 23 2 80 
" " " 29 28 7 Abort im 4. Monat 

schadigung bedingte AusscheirlungsstOrung fUr Vitamin B» denn die Aus­
scheidung war hoch (120 y = 12 yJkg). Ob hohen Niichtern-Serumwerten eine 
Bedeutung zuzusprechen ist, kann noch nicht entschieden werden. Dieser Fall 
weicht demnach auch von dem von COWGILL, ROSENBERG und ROGOFF erhobenen 
Befund, daB gesteigerte Diurese Vitamin B1-Verluste erzeugt, abo 

Die untersuchten Kranken (Tabelle 2), Schwangeren, Wochnerinnen und 
Ammen (Tabelle 3) zeigten groBenteils normalen Vitamin B1-Gehalt des Blut­
serums. Es lassen sich aber auch einige Gruppen herausschalen, in welchen eine 
Neigung zu niedrigen Werten erkennbar ist. Das ist der Fall bei kachektischen 
Tumork:ranken, was auch SCHNEIDER und BURGER schon feststellen konnten 
und mit der eingeschrankten Nahrungsaufnahme zusammenhangen diirfte. 
Niedrige Werte zeigten haufiger auch die Kranken mit Morbus Basedow und 
Thyreotoxikose, wahrscheinlich als Ausdruck des gesteigerten Stoffwechsels. 

Beachtung verdienen auch die ausnahmslos niedrigen Werte bei den Kranken 
mit multipler Sklerose. Dieses Leiden wurde schon von verschiedenen Seiten 
mit Vitaminmangel, namentlich C-Hypovitaminose, in Zusammenhang gebracht 
und auch dementsprechend, allerdings mit unterschiedlichen Erfolgen behandelt 
(GRIGORESClJ" und BUTTU, SILBERSCHl\HDT, ZETTEL; vgl. hierzu auch RIETSClIEL). 
Bci einigen dieser Kranken stieg der Serumspiegel erst nach Monaten und 
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zahlreichen Betaxininjektionen zur Norm an, wahrend sonst bei anderen Kranken 
oder Gesunden ein prompter Anstieg zu beobachten ist. Eine Beeinflussung des 
Krankheitsverlaufes war nicht zu verzeichnen. 

Niedrig war der Serumspiegel auch bei 3 Kindem mit Chorea minor; er stieg 
mit der Besserung der Krankheit, bzw. mit der Gabe von Hefepraparaten 
(Levurinose, B-Tropon) langsam zur Norm. Der eine Knabe (Tabelle 2, Nr.23) 
hatte zur Zeit seines niedrigen Blutwertes von 2 y% eine hohe Aneurinaus­
scheidung im Ham (13,6 yjkg), der andere Knabe (Nr.24) und das Madchen 
(Nr.25) eine niedrige von je 0,5 yjkg. Bei der zweiten Bestimmung noch vor 
der Hefeverabreichung war bei dem ersten Knaben die Aneurinausscheidung 
im Ham auf 67 y = 2,2 yjkg zuruckgegangen und der Serumgehalt auf 4 y % 
angestiegen. Es hat den Anschein, als ob im ersten Krankheitsstadium der 
Korper nicht in der Lage gewesen ware das Yitamin Bl zu retinieren. Bei diesen 
Kindem darf man einen Vitamin B1-Mangelleichteren Grades annehmen. Nach 
langerer Verabreichung von Hefepraparaten in I mg Aneurinchlorhydrat ent­
sprechender taglicher Menge betrugen die Niichtemblutwerte 7 und 8 y%, die 
Hamausscheidungen 235, 254 und 242 y. In einem weiteren Fall einer sehr 
leichten, spontan fast ausgeheilten Chorea wurden normale Blut- und Ham­
werte gefunden. (Die anfangs bestehende starke Indikanurie, die wir nahezu 
immer bei Choreakranken finden, ist im Verlauf der Hefemedikation verschwun­
den. Vgl. BECHER und GROTE-OEFELEIN.) 

Diese Befunde sind in Hinblick auf die Hypothese von WIDENBAUER, nach welcher 
bei der Pathogenese der Chorea minor Vitamin Bt-Mangel eine Rolle spielt, von Interesse 
und sie scheinen in diescm Sinne zu sprechen. Unsere Therapieversuche in den letzten 
Jahren zeigten nun allerdings, daB Injektion des rcinen Aneurins im Gegensatz zu Hefe 
peros die Krankheit nieht beeinfluBt (vgl. auch STEPP-KuHNAU-SCHROEDER, FUNFGELD). Urn 
einen reinen Vitamin Bt-Mangel scheint es sich demnach dabei nicht ursachlich zu handeln. 

Unter den Krankheiten des Nervensystems richteten wir weiter unser Augen­
merk auf Neuritis und Polyneuritis; jedoch ist unser Krankengut gering gewesen 
(Tabelle 2 Nr. 26,27,76-80, Tabelle 3 Nr. 15 und 16). SoviellaBt sich jedoch 
sagen, daB nicht aIle Faile von Neuritis bzw. Polyneuritis einen Vitamin Be 
Mangel aufweisen. ROWLANDS und WILKINSON fanden bei ihren Fallen von 
alkoholischer und alimentarer Neuritis mit dem SCHOPFER-Test Werte von 3,5 
bis 4,5 y%. Wahrend UNGLEY bei verschiedenen Formen von Polyneuritis den 
Vitamin B1-Stand nicht einheitlich herabgesetzt fand, glaubt JOLLIFFE, daB die 
einzelnen Bezeichnungen "alkoholische", "diabetische", "infektiose" und 
"gastrogene" Polyneuritis irrefiihrend sind und es sich dabei urn Beriberi­
Symptome handelt. Diese Ansicht stiitzt er auf die Erfolge der Vitamin Be 
Therapie, auf diatetische Untersuchungen und auf Ermittlungen iiber das 
Vitamin-Kalorienverhaltnis der amerikanischen Kost, welche die Fordcrung der 
Formel von COWGILl, haufig nicht erfiilIt (s. S. 389). Es bedarf hier jcdenfalls 
noch weiterer Untersuchungen. 

In Hinblick auf die Berichte iiber erfolgreiche Vitamin BrTherapie von post­
diphtherischen Lahmungen (BEN:t-.TJIOLDT-TliOMSEN, NEUMANN, SCHROETER, 
REICH) ist von Interesse, daB 2 unserer FaIle (Gaumensegclparcse, Tetraplegie) 
etwas niedrige Serumwerte zeigen. Nach Injektionen von Betaxin stiegen diese 
zur Norm (6 und 7 y%). Hierbei hatten wir auch den Eindruck, als ob diese 
giinstig gewirkt hatten, wah rend wir das bei verschiedenen anderen Fallen 
nicht behallpten wollen. 

24* 
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Wahrend ROWLANDS und WIKINSON bei ihren Fallen von pernizioser Anamie 
und Myelose normale Werte fanden, waren diese bei uns in 2 von 5 Fallen er­
niedrigt. Bei dem einen handelte es sich um einen mit Enteritis komplizierten 
Fall, welche ihrerseits die B1-Aufnahme herabgesetzt haben diirfte, bei dem 
anderen um einen sehr schweren, lange bestehenden mit funikularer Myelose. 
Schleimhautatrophie, Achylie, pathologische Diinndarmflora und vielleicht 
geringe Vitamin B1-Zufuhr mit der Nahrung, die bei diesen Kranken haufig 
fleischarm ist, sind fiir das Zustandekommen des niedrigen Blutspiegels ver­
antwortlich zu machen. 

Bei Schwangeren, Wochnerinnen und Ammen fanden wir im Durchschnitt 
einen etwas niedrigeren Vitamin BrGehalt des Blutserums (5,8 y%) als normal, 
in Ubereinstimmung mit GAEHTGENS. So hohe Werte wie STAHLER und HILDE­
BRANDT und OTTO fanden, konnten wir nie feststellen, denn wir untersuchten 
stets Niichternwerte ohne vorhergehende Belastung. In Anbetracht des ver­
haltnismaBig kleinen Untersuchungsgutes wollen wir eine nahere Betrachtung 
besonderer Gruppen unterlassen und nur auf die erniedrigten Werte bei Hyper­
emesis hinweisen. Ganz allgemein kann geschlossen werden, daB die Neigung 
zu niedrigeren Durchschnittswerten eine gewisse Beanspruchung des Vitamin B1-
Haushaltes wahrend der Fortpflanzung erkennen laBt (s. S. 390). 

Eine gewisse Neigung zu hohen Werten bestand bei Nierenerkrankungen, 
wobei noch zu betonen ist, daB die fleischarme Diat der Nephritiker nicht reich 
an Vitamin Bl ist. 

Zusammenfassend ist festzustellen, daB sowohl bei Gesunden als auch bei 
Kranken normale und niedrige Werte vorkommen und daB einige Krankheiten 
eine Neigung zu niedrigen Werten erkennen lassen. 

tv. Vitamin Bl in Frauen- und Kuhmilcb. 
Die vorliegenden friiheren Angaben iiber den in Tierversuchen bestimmtcn 

Vitamin B1-Gehalt der Milch sind nicht ganz iibereinstimmend. Nach ihnen 
besitzt die Kuhmilch etwa einen Gehalt von 40 y%, die Frauenmilch von 10 
bis 24 y% (s. NEUWEILER). 1m Gegensatz dazu fand jedoch REYHER in der 
Kuhmilch einen niedrigeren Gehalt als in der Frauenmilch. Die Schwierigkeiten 
bei der Verfiitterung der Milch an die Versuchstiere (Tau ben, Ratten) u. a., 
sowie die natiirlichen Gehaltschwankungen der Milch sind fUr die Abweichungen 
unter den einzelnen friiheren Angaben verantwortlich zu machen. Chemische 
Bestimmungen, die in groBerer Zahl und mit groBerer Genauigkeit durchfiihrbar 
sind, stammen erst aus dem letzten Jahr. 

Die ersten chemischen Aneurinbestimmungen in der Milch fiihrte NEUWEILER 
aus, welcher in der Kuhmilch 24-57 y%, in der Frauenmilch Spuren bis 13y% 
fand. Das von ihm angegebene Verfahren beniitzt die Thiochrombestimmung 
nach JANSEN in der Modifikation von KARRER und ist auf Grund der mitge.teilten 
Zusatzanalysen genau. Es ist jedoch ziemlich zeitraubend und umstiindlich, 
da eine Pepsin-Eiweil3spaltung der Milch, bei Kuhmileh auch noeh eine Lab­
Caseinfallung und die Herstellung eines Tonerdeadsorbates erforderlich ist. 

WIEGAND bcnutzte ebenfalls die Methode von JANSEN und fand in Kuhmilch 
100-400, am hiiufigsten 170-230 Y%o. Aueh bei dieser Methode werden 
Frankonitadsorbate und zur Ablesung das Fluorometer verwendet. 
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HENRY, HOUSTEN und KON konnten keine befriedigende Ubereinstimmung 
der chemisch (JANSEN) und im Tierversuch erhaltenen Werte erzielen und 
folgem daraus, daB die chemische Methodik zur Zeit noch nicht quantitativ 
ist. Dem wird man sich kaum anschlieBen konnen. Cocarboxylase kommt 
nach ihnen hochstens spurenweise vor. 

Unter Anwendung des Thiochromtestes in der Modifikation von RITSERT 
bestimmten WIDENBAUER und HECKLER auf einfache Weise unter Umgehung 
der Adsorbatherstellung das Vitamin Bl in der Milch. 

Bestimmung. 0,5 ccm scharf zentrifugierter Milch werden im Schiittelzylinder mit 
10 ccm 15%iger Natronlauge und 5 ccm 1 %iger Ferricyankalilosung vcrsetzt. Nach 2 Minuten 
wird mit 12 ccm Isobutanol sanft ausgeschiittelt. Nach einstiindigem Stehen wird die 
Alkoholschicht abpipettiert und filtriert. Ablesung mit 6 ccm gegen einen ohne Ferri­
cyankalizusatz hergestellten Blindversuch, der mit der Standardthiochromlosung nach 
RITSERT, welche zweck­
miiBig auf das Doppelte 
verdiinnt ist, hochtitriert 
wird. Anzahl der benotig­
ten Kubikzentimeter un­
verdiinnter Standardlo-

Tabelle 4. Vitamin B1-Gchalt. 

Yon 

sung mal 400 = Y % Vita- Kuhmilch........ 
min Bl" 

Zusiitze zu Kuh-, Frau­
en-, Diiit- und Buttermilch 
wurden zu 90-100, jm 
Durchschnitt 98 % wieder­

Frauenmilch . . . . . . 
Colostrum, 1. und 2. Tag 
Diiitmilch ....... . 
Holliindische Siiuglingsnahrung 

I Nicdrigster I HOehster I' Durch-
Wert Wert schnitt 
y% 1'% y% 

13 
2 

11 
16 

22 

gefunden. In 150 Einzelanalysen fanden WIDENBAUER und HECKLER die in Tabelle 4 
mitgeteilten Werte, die durch weitere inzwischen von uns durchgefiihrtc Untersuchungen 
nicht geiindert werden. Die taglichen Gesamt-Vitamin Bl-Ausscheidungen in der Frauen­
milch betrugen 4-160 y. 

WIDENBAUER und HECKLER fiihrten bei Wochnerinnen und Ammen auch 
mehrtagige und langfristige Untersuchungen der Vitamin B1-Ausscheidung in 
Milch und Ham gleichzeitig durch, teilweise mit zusatzlicher Vitamin BI-Be­
lastung (Tabellen 5 und 6; Abb.3-5). 

Der Vitamin B1-Gehalt der Kuh- und Frauenmilch schwankt betrachtlich 
und erstere enthalt durchschnittlich dreimal soviel als letztere. Der Gehalt des 
Colostrums ist durchschnittlich etwas hoher. Welchen Gesetzen folgt die Vitamin 
B1-Sekretion der Brustdriise und wie ist sie von der Nahrung abhangig 1 1m allge 
meinen ist der Vitamin B1-Gehalt des Blutserums niedriger als der der Frauen­
milch, woraus zu schlieBen ist, daB es durch Sekretionsleistung der Brustdriise 

Alter 
des 

Kindes 

TagI' 

4 
8 
9 

10 
II 
14 

Tabelle 5. Vitamin B1-Ausschcidung bei ciner Wochnerin. 

:lliIeh I:rill 
1----.,...-------- ----- ---------.. Blut 

celli B,-Ausscheidung CCIII i B,-AusschcidulIg 
llengc I Vitamin Mengc I Vitamin 

tiiglich;;';:- i- y-t-ag-l-iC-h--1--ta--g-Ii-cl-I -j -;% -T y tiigli~---;;-O/; 

300 
500 
500 

450 
450 
450 

II 
6 I 

12 I 

24 
35 
50 

50 
27 
54 

1310 

2010 

= I.' 
5 

I 
-I 
208 

0-

I 

65 4 

4180 9 

Jlelastung 

10 mg Bt'tabion 
forte i. Ill. 
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'l'abelle 6. Ammen. 

Alter Milch I Harn Blut 
--- ,_ . . -

----""1--- Wicvicl I 
Vitamin B,·Ausschcidung 

Nr. 
Muttcr I Kind Geburt tagliche ---- Vitamin 

Menge 

I I 
I durch· I y/kg H, ------ y % ytiiglich schnittlich I Kiirper-

Jahre Tagc CCIll " taglich gewicht y% 

1 19 5 I 450 16 72 
- 19 - 455 6 27 
- 20 - 460 10 46 50 0,9 8 
- I 21 - 480 6 29 
- ! 22 - 565 6 34 
- i 23 - 650 9 , 59 

I 
2 23 ! 60 I 1000 16 160 

- 79 - 965 8 77 
- i 80 - 925 8 74 225 3,7 2 
-

I 
81 - 950 9 86 

-- 82 -- 960 7 60 
-

I 
83 ---- 915 I 9 82 

3 28 11 II 375 I 4 15 
I I I -
i 

12 - 485 I 12 58 
- 13 - 240 12 ; 29 
-- 14 - 180 7 13 
- 15 - 205 2 I 4 
- Hi - 225 6 I 14 100 1,8 6 
- 17 - 140 5 7 
- 18 - 210 7 15 
- 19 - 230 4 I 9 
- 32 - 410 9 I 37 
- 33 - 325 8 I 26 

in die Milch gelangt. Bei groBerer Aneurinzufuhr kann sich das VerhiiJtnis bis­
weilen umkehren. Die Ausscheidungsuntersuchungen zeigen, daB im Harn der 

900 -
cem oOOr---~--'---r---r---r--~---'------~ 

7 tgl "r;'-9Yi1omin8tperof I ZJR9rJ!om/~8t~eros 
• I. I' ,,\ 

Abb. 3. Ammc 1. 

Stillenden nahczu stets mehr Aneurin ausgeschieden wird als in der Milch, gleich­
gultig ob der Gehalt des Blutserums niedrig oder normal, die Milchmenge gering 
oder groB ist. Auf zusiitzliche Belastung mit Vitamin Bl hin steigt die Aus­
scheidung.im Harn erheblich mehi- an als in der Milch. Wir fUhrten Belastungen 
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durch mit hohen intramuskularen Gaben von Vitamin Bl (10 mg Betaxin) und, 
um den natiirlichen Verhaltnissen naher zu kommen, mit niedrigeren peroralen 
(2 mg, Betaxintabletten und B-Tropon). Dabei stiegen niedrige Serumwerte 
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Abb. 4. Amme 2. 

und die Ausscheidung im Harn an, die in der Milch nicht oder nur unerheblich. 
Betrachtlicher war diese nur in einem FaIle (Amme 2) , wo der Vitamin B1-

Serumspiegel von dem abnorm niedrigen Wert von 2 auf 10 y% anstieg; hier 
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mag vielleicht ein Mangelzustand vorgelegen hal-en. Auch NEUWEILER betont, 
daB in seinen Versuchen trotz hoher Aneuringaben (3mal 10 mg Benerva i. m. 
und 7mal 30 g Cenovishefe) der Anstieg des Gehaltes der Milch verhaltnismal3ig 
gering war und danach auch wieder rehr rasch absank. HILDEBRANDT konnte 
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durch parenterale Aneuringaben von 10-20 mg taglich den Gehalt nur bis 
zu einer gewissen, individuell verschiedenen, Grenze hochtreiben. STAHLER 
allerdings beobachtete nach taglicher Belastung mit 6 mg Vitamin Bl per os 
eine Tagesausscheidung von 680 y in der Milch und von 2080 y im Harn (Die 
Methode der BI-Bestimmung in der Milch wird dabei nicht beschrieben). In 
alteren Untersuchungen von DONELSON und MAcy konnte durch Hefezulage 
keine Steigerung des Gehaltes der Milch erzielt werden. 

Was kann aus diesen Befunden geschlossen werden ~ Betrachten wir zunachst 
die Verhaltnisse bei einem anderen wasserIasIichen Vitamin, dem Vitamin C, 
bei welchem sie schon genauer erforscht und Hinger bekannt sind! Der Vitamin C­
Gehalt der Frauenmilch ist von dem der Nahrung abhangig und steigt bei Zu­
lagen an, aber nur bis zu einer bestimmten Grenze, die etwa zwischen 7 bis 
10 mg- %, durchschnittlich bei 8 mg % liegt. Jede weitere uberschussige Zufuhr 
wird im Harn ausgeschieden; fUr das Vitamin C Iiegt also die Nierenschwelle 
haher als die Brustdrusenschwelle (BAUMANN, WIDENBAUER und KUHNER). 
Bezuglich des Vitamin Bl durften nun die Verhaltnisse so liegen, daB diese obere 
Grenze des Vitamin B1-Gehaltes der Brustmilch bei der ublichen Zufuhr mit 
cler Durchschnittsnahrung meist vollstandig oder nahezu vollstandig erreicht 
ist und durch besondere Aneurinzulagen daher kaum haher getrieben werden 
kann. DafUr spricht die fast immer vorhandene und auf Aneurinzulage sofort 
ansteigende Ausscheidung im Harn und der meist normale Blutspiegel. Die 
extremen Bedingungen parenteraler hoher Belastungen mit Aneurin, in welchen 
schlieBlich doch noch in Einzelfallen eine rasch vorubergehende Steigerung des 
B1-GehaItes der Milch eintritt, weichen weit von den natiirlichen Verhaltnissen 
ab, unter welch en der Vitamin BeGehalt der Nahrung und auch dessen Re­
sorption aus dem Verdauungstrakt begrenzt ist (HARRIS und LEONG, KARRER, 
RITSERT). 

Der im Vergleich zur KuhmiIch niedrige Aneuringehalt der Frauenmilch 
beruht also aller Wahrscheinlichkeit nach nicht auf einer Mangelernahrung des 
Menschen, sondern auf einer geringeren Sekretionsleistung der Brustdruse. 
Wieweit diese den Beclurfnissen des Sauglings angepaBt ist, wird in einem 
spateren Abschnitt (B I) eingehend besprochen. Sie ist auch individuell betracht­
lich verschieden und manche Brustdruse wird ein haheres, uberschussiges Vitamin 
B1-Angebot benatigen, von dem dann allerdings der graBere Teil mit dem Harn 
abflieBt. Daneben gibt es natiirlich Einzelfiille, in welch en ein Vitamin Be 
Mangel vorIiegt und der -GehaIt der Frauenmilch infolgedessen besonders 
niedrig ist. 

Was den Vitamin C-Gehalt betrifft, verhalten sich Kuh- und Frauenmilch 
gerade umgekehrt. Auch durch grammweise Injektion von Ascorbinsaure kann 
bei Kuhen der Gehalt der Milch nicht uber den (guten) Durchschnittswert von 
2,2 mg-% hinaufgetrieben werden (v. WENDT)_ Wir schlieBen daraus, allerdings 
abweichend von v. WENDT, welchem dieses Verhalten fur eine C-Synthese im 
Euterparenchym zu sprechen scheint, daB das Kuheuter die Grenze seiner 
Sekretionsleistung fur Vitamin C bei einem C-GehaIt der Milch von etwa 2,2 mg- % 
hat. Hier ist wiederum die menschliche Brustdruse uberlegen_ Wir verstehen 
auch cliese Verhaltnisse, wenn wir bedenken, daB die stillende Mutter ihren 
nicht zu Vitamin C-Synthese befahigten Saugling damit versorgen muB, wahrend 
das Kalb dieses selbst bilden kann. 
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Da mit dem Thiochromtest ein eventueller Gehalt der Milch an Cocarb­
oxylase nicht erfaBt wird, versuchten wir diese gesondert mittels des Gartestes 
(Apoferment-Brenztraubensaure) zu bestimmen. In der Frauenmilch ist nach 
unseren Untersuchungen keine Cocarboxylase enthalten (s. Abb. 6). 

Ammen erhielten 4 Tage lang taglich 30 g Levurinose, in welcher Cocarboxylase 
enthalten ist. Die frisch abgedriickte Milch wurde sofort aufgekocht und im Vakuum 
eingeengt und nach der Vorschrift zur Herstellung des 
Hefekochsaftes weiter verarbeitet. Die Garung wurde 
durch Frauenmilch nicht aktiviert (Kurve III) und 
die Vollgarung nicht gehemmt (Kurve II). 

Der Vitamin Bl-Gehalt der Kuhmilch nimmt 
bei der Sauerung und nach HENRY und KON 
bei der Hitzesterilisation ab, nicht aber beim 
Pasteurisieren und Kochen (WIEGAND). 

V. Vitamin BI im Liquor ccrebrospinalis, 
im l\'Iagensart und in der Placenta. 

Nach KArutER ist im Liquor des Menschen 
und des Hundes kein Aneurin enthalten. KASA­
HARA, KAKUSUI und NAN konnten bei meningi­
tischen Kaninchen einen Dbergang des intra­
venas injizierten Vitamin BI in den Liquor mit 
dem Taubentest nachweisen. Unsere Unter-
suchungen ergaben, daB Vitamin BI im patho-
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I VolIgiirullgcn, II Vollgarung + Koch­
saft von Frauenmilch. III Frauenmilch­

Kochsaftgiirung, I V Nullgiirung. 

logisch veranderten Liquor bis zu 3 y% vorkommen kann. Seine Bestim­
mung erfolgte nach dem Ansatz der Standardthiochrom16sung nach RITSERT, 
jedoch unter Verwendung von nur 10 ccm Isobutanol. Zusatze wurden 100O/Oig 
wiedergefunden. VILLELA fand im Liquor (Epilepsie, Dementia praecox u . a.) 
durchschnittlich 2,5 y%. Endolumbal verabreichtes Aneurin wird im Harn 
spater ausgeschieden als per os oder parenteral gegebenes (SCICLOUNOFF) . 

1m Magen- und Duodenalsaft des Menschen kommt Vitamin BI nicht vor 
(AMMON, SCHROEDER). Dber das Vorkommen iIi den Organen des Menschen 
sind wir kaum unterrichtet. GAEHTGENS untersuchte die menschliche Placenta 
mit der von RITSERT angegebenen Salzsauremethode und fand durchschnittlich 
30-40 y Aneurin. Cocarboxylase wurde nicht bestimmt. 

VI. Vitamin BI im Stu hi des Sauglings. 

Das Vorkommen von Vitamin BI in den Faeces der Tiere ist schon langer 
aus Versuchen an Ratten zur Erzeugung der BI-Avitaminose bekannt, bei welchen 
die Koprophagie ausgeschaltet sein muB. In den letzten Jahren wurden Be­
stimmungen des Vitamin BI-Gehaltes der :Faeces von Tier (Ratte, Hund) und 
Mensch mit dem Bradykardietest von LEONG und dem Hefe-Dextrose-Gartest 
von SCHULTZ, LIGHT und FREY und chemisch von KARRER und RITSERT durch­
gefiihrt. RITSERT hat auch eine brauchbare chemische Bestimmungsmethode 
angegeben, welche WIDENBAUER und KRUGER bei Sauglingsstiihlen in der nach­
folgend beschriebenen Weise anwandten. 

Bestimmung. Etwa 1 g des bei 600 im Vakuulll bis zur Gewichtskollstanz getrockneten 
Stuhles wird auf dem Wasserbade unter Riickflul3 4mal mit je 15 celli 96%igem Alkohol 
je 5 Minuten extrahiert. Die heW filtrierten Extrakte werden vereinigt und illl \'akuulll 



378 F. WIDENBAUER: 

zur Trockne eingedampft. Die weitere Verarbeitung erfolgt nach der Originalvorschrift 
von RITSERT. - Weitere 5. und 6. Extraktionen, sowie Zusatzanaiysen, bei welehen 100% 
des Zusatzes wiedergefunden wurden, erwiesen die Brauehbarkeit dieser Methode. Ab­
weiehend von RITSERT verwendeten wir zum Vergleieh bei der Ablesung nieht reinen Iso­
butylalkohol, sondern entspreehend ohne Ferrieyankalizusatz hergestellte Blindversuehe. 
Die Isobutanolausziige miissen meist wegen des hohen Thioehromgehaltes verdiinnt werden. 

Von besonderem Interesse ist das V orkommen von Vitamin Bl gerade im 
Stuhl des Sauglings in Hinblick auf dessen Ernahrung. REICHELT zeigte in 
Taubenversuchen, daB der Brustmilchstuhl Vitamin Bl enthalt, das von den 
darin in Reinkultur vorkommenden Bifidusbacillen stammt, welche es synthe­
tisieren konnen. Darauf fuBend nahm BESSAU an, daB das Brustkind durch 
kontinuierliche Resorption aus dem Dickdarm auf anhepatischem Wege Vita­
min Bl bezieht und daher trotz des niedrigen Gehaltes der Frauenmilch stets 
reichlich mit diesem Vitamin versorgt ist. Damit ware auch auf die Bedeutung 
der Bifidusflora von einer Seite Licht gefallen. Gegen diese Ansicht erheben sich 
jedoch Bedenken, die der Klarung bediirfen (ABDERHALDEN, SCHWARTZER). 
Denn gegen die Moglichkeit einer Vitamin BI-Resorption spricht, daB Ratten 
auf Mangelkost trotz des Vorkommens von Vitamin Bl in ihrem Dickdarm 
und daB in Ostasien gerade Brustkinder an Beriberi erkranken, es sei denn, 
daB letztere keine Bifidusflora besaBen. Die Bedeutung dieses Befundes wird 
ferner noch dadurch gemindert, daB zur Vitamin B1-Synthese auch andere 
Mikroorganismen befahigt sind, z. B. unter anderen Bacillus vulgatus (SCHEUNERT 
und SCHIEBLICH), die Dickdarmflora der Ratte (GERBER und SCHWARTZER, 
ABDEL-SALAAM und LEONG), und, wie neuerdings nach AbschluB unserer Unter­
suchungen REICHELT mitteilte, auch Bact. coli. 

Wir bestimmten chemisch den Aneuringehalt von Brust-, Kuh-, Zwiemilch­
stiihlen und von Sauglingsstiihlen bei einer kiinstlichen aneurinfreien Nahrung. 
Er war bei allen Stuhlarten, gleichgiiltig ob sie Bifidus enthielten oder nicht, 

Tabelle 7. Aneuringehalt der Stiihle. 

Art des Stullles I 
Xiedrigster. his I Mittelwert 
hochs!.er Wert 

y% y% 

:Frauenmilch. . . . . I 
Zwiemileh. . . . . '1 
Kuhmileh ..... . 
Aneurinfreie N ahrung. 

200-- 620' ; 
200-- 900 i 

300- 920 i. 
280-1000 

407 
358 
500 
558 

annahernd derselbe (Tabelle 7). 
Damit ist auch gezeigt, daB das 
Aneurin des Sauglingsstuhles nicht 
aus der Nahrung stammt. In spater 
noch zu schildernden Versuchen 
stellten wir fest, daB die Resorption 
des Vitamin Bl aus dem gesunden 
Magen-Darmkanal bei einem nor­
mal en bis geringen Aneuringehalt 

der Nahrung fast quantitativ ist; es konnen also nur Spuren bis in den Dick­
darm gelangen. Bei peroraler Zufuhr unphysiologisch hoher Dosen Aneurin 
steigt auch der Gehalt des Stuhles an, wie LEONG an Ratten, KARRER an 
Hunden und RITSERT an Ratten und Menschen zeigen konnten, wahrscheinlich 
weil so groBe Dosen nicht mehr resorbiert werden. Vielleicht stellt das be­
schrankte Resorptionsvermogen eine gewisse Schutzeinrichtung und Bilanz­
regelung dar. 

Da das Vitamin Bl des Stuhles ein Produkt Ie bender Zellen ist, war auch 
anzunehmen, daB in ihm Cocarboxylase vorkommt, was wir auch im Gartest 
sicherstellen konnten1 (Abb. 7). Kochsaft aus Frauen- (Kurve a) unrl Kuh-

1 Eine \Virkung von Adenylsaure ist wenig wahrseheinlich. 
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milchstuhl (Kurve b) ergab etwa dieselbe Aktivierung der Kohlensaureabspaltung 
(c Hefe-Vollgarung, d Hefe-Vollgarung + Stuhl-Kochsaft, e Nullgarung). 

In Versuchen an Erwachsenen mit Anus praeter naturalis zeigten SCHROEDER 
und LIEBICH, daB im Dickdarm keine erhebliche Vitamin B1-Resorption statt­
finden kann. Untersuchungen tiber die Vitamin Bl"Resorption aus dem 
Dickdarm von nattirlich und aneurinfrei ernahrten Saug- 16r--r---.----,-----, 

Iingen unternahmen WIDENBAUER und KRUGER. Bei 
je 2 Sauglingen dieser beiden Gruppen wurde mehrere 111f---I---f-::;_+,t--1 
Tage lang die Aneurinausscheidung im Harn und der 
-serumspiegel bestimmt (s. S. 384). Dann wurde ihnen 121---t-f'--I--,::;;;o-+-C 

in der ersten Stunde des nachsten Versuchstages ein 
hohes, englumiges Darmrohr gelegt, durch welches 10f--/;--/'---I---+---1 
1 Stunde spater 5 mg Aneurinhydrochlorid, in wenig 
Wasser gelost, gegeben wurden. Der Einlauf wurde I 8f--I-I-I---I---+---1 
vollstandig gehalten. Hatte eine Resorption statt- CDt 

gefunden, dann ware auf diese hohen Dosen hin die Gf-f-t--t--= .... a 
Aneurinausscheidung im Harn und der -serumspiegel b 
am gleichen oder folgenden Tage angestiegen. Dies 
war aber nicht der Fall. Es findet a lso weder bei dem 
natiirJich ernahrten Saugling mit Bifidusflora, noch 
bei dem ktinstlich ernahrten mit der Mischflora eine 
Resorption von Aneurinhydrochlorid aus dem Dick­
darm statt. Es ist dann eigentlich auch nicht anzu­
nehmen, daB das an die Zellen der den Dickdarm 
besiedelnden Mikroorganismen fest gebundene Aneurin-
phosphat resorbiert wird. Denn eine Abgabe des 

I-t--f,f-b-t--+e 

Abb.7. 

80 
Min. 

Vitamin Bl aus den Mikroorganismen an das Nahrmedium erfolgt nicht (ABDEL­
SALAAM und LEONG). 

Von der Seite des Vitamin Bl"Haushaltes her kann also das Problem des 
Bifidusstuhles keinen Beitrag zu seiner Losung finden. 

B. Her Vitamin B1-Vel'brauch des Menschen. 
Eine der wichtigsten Fragen der Ernahrungs- und Vitaminlehre ist die des 

tagliehen Vitaminbedarfes des Menschen. Dber den Vitamin BI-Bedarf des 
Menschen hat COWGILL die ersten umfassenden Untersuchungen angestellt. 
Auf Grund von Fiitterungsversuchen an Tauben, Mausen, Ratten und Hunden 
und von Bereehnungen des Vitamin B1- und Caloriengehaltes von Nahrungen, 
die beim Mensehen Beriberi erzeugen, kam er, nachdem HENDRICKS besonders 
auf den Zusammenhang zwischen Vitamin B]- und Calorienverbrauch aufmerk­
sam gemacht hatte, zur Aufstellung der folgenden Formel fur den Vitamin 
B1-Bedarf des Mensehen: 

.Yitamin Bl _ _ K.. . k r Korpergewieht .. 
Calorien - \ It g 

Der Bruch wird als Vitamin-Calorienverhaltnis bezeichnet. Der Faktor K nt 
betragt beim Mensehen 0,0284, wenn die Menge Vitamin Bl als Milligramm­
aquivalent (COWGILL) eingesetzt wird. Dieses ist eine Einheit, die auf dem 
von COWGILL in seinen Unters.uehungen verwendeten Hefepraparat basiert. 
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Unter der Voraussetzung, daB 1 I.E. gleich ist 2 y Vitamin B}-Chlorhydrat, 
betragt KVit 0,00284, wenn die Menge Vitamin B} in y-Chlorhydrat ausgedruckt 
wird. 

Nach dieser Formel ist der Vitamin B}-Bedarf abhangig von den zugefuhrten 
Calorien und dem Korpergewicht; er ist also keine feste GroBe. Das Vitamin­
Calorienvel'haltnis ist von praktischer Bedeutung fur die Beurteilung von Kost­
formen und wurde von verschiedenen, meist anerikanischen Autoren, darunter 
besonders JOLLIFFE und Mitarbeitern in eingehenden Untersuchungen ermittelt, 
wobei Berechnungen der Diaten von polyneuritischen und polyneuritisfreien 
Alkoholikern eine wichtige Rolle spielten und die COWGILL-Formel ihre indirekte 
Bestatigung fand. Nach JOLLIFFE diirfte bei einem Vitamin-Calorienverhaltnis} 
von 2,3 Beriberischutz vorhanden sein und bei Zugrundelegung dieses Ver­
haltnisses steht ein groBer Teil der amerikanischen Bevolkerung, der weniger 
als 2 Dollar wochentlich ausgibt, an der Grenze des Beriberischutzes (JOLLIFFE). 

Diese Formel wurde in den europaischen Landern wenig angewendet und 
gegen sie wurden verschiedene Einwande erhoben, darunter vor allem der, daB 
bei ihr nur die Gesamtcalorienmenge, nicht aber die den Verbrauch verandernden 
Kohlehydrat- und Fettcalorien berucksichtigt werden (HASSELBACH, PRICE). 
Denn bekanntlich sollen Kohlehydrate den B}-Verbrauch steigern und Fette 
ihn herabsetzen. JOLLIFFE hat dies zum Teil auch berucksichtigt. 

Fur den Vitamin B1-Tagesverbrauch wurden folgende Zahlen angegeben: 
Minimum 10 I.E. pro 100 Calorien (COWGILL), 30 SHERMAN-CHASE-E. (= 15 I.E.) 
pro 100 Calorien (ROSE), 250-750 Y (STEPP), 0,5-1 mg (ABDERHALDEN), 
600 Y (Hygienesektion des Volkerbundes), 250-400 I.E. (DANIEL und MUNSELL), 
1 Rattenwachstumseinheit pro 20 Nahrungscalorien (JUNG) = 10 Y Aneurin­
hydrochlorid pro 100 Calorien, und als Optimum fur Kinder 40 SHERMAN­
CHASE-E. pro Kilogramm oder etwa 20-25 I.E. pro 100 Calorien (KNOTT). 
WIDENBAUER und Mitarbeiter haben den Vitamin B}-Verbrauch des Sauglings 
und Erwachsenen direkt bestimmt und Werte erhalten, welche zwischen den 
von JUNG nnd von COWGILL angegebenen liegen. 

I. Der Vitamin B}-Verbrauch des Siiuglings. 

Bei einem Durchschnittsgehalt der Frauenmilch von 10 y% Vitamin Bl 
liegt ihr Vitamin-Calorienverhaltnis unter 2,3, d. h. es ware (nach JOLIFFE) die 
V oraussetzung fur das Auftreten von Beriberi beim Brustkinde aller Lander 
gegeben. Das ist offen bar abwegig. Die Formel von COWGILL ist eben fur 
den Saugling nicht anwendbar. 

Wcnn beispielsweise ein 6 kg schwercr Saugling 600 Calorien erhalt, hatte er nach 
der Formel von COWGILI, folgenden Vitamin B1·Bedarf (x): x = 0,00284 . 6 ·600; x = 10,2 Y 
BcChlorhydrat. Kach der anderen Angabe von COWGILL, wonach der Minimalbedarf 
10 I.E. = 20 Y pro 100 Calorien bctragt, ist dieser mit der Formel errechnete Wert viel zu 
niedrig. Hierdurch wird selbstverstiindlich der Wert der Pionicrarbeit von COWGILL keines· 
wegs gemindert. 

Man ist demnach darauf angewiesen, den Vitamin B1-Bedarf des Sauglings 
direkt auf experimentellem Wege zu bestimmen. Auf diese Weise haben ihn 

1 Dieses Vitamin·Calorien-Verhiiltnis ist folgendermaBen gebildet: 

;' Vitamin B1-Chlorhydratgehalt der Nahrung . 10 
- --- Calori~ngehait-d-er- Nahrung 
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in fruheren Untersuchungen WIDENBAUER, HUHN und BECKER (1937) an­
nahernd mit 58-122 y ermittelt. NEUWEILER gibt ihn mit 30-50 R.W.E. = 

60-100 Y Vitamin BrChlorhydrat an. Unter Anwendung der neueren besseren 
chemischen Aneurin-Bestimmungsmethoden haben WIDENBAUER und KRUGER 
den Vitamin B1-Verbrauch des naturlich und kunstlich ernahrten Sauglings 
unter Kontrolle von Zufuhr und Ausscheidung bestimmt. 

Der Vitamin Be Verbrauch wurde als Differenz von -Zufuhr und -Ausscheidung 
errechnet. Hierbei war jedoch zu beachten, daB diese Differenz urn so groBer 
wird, je groBer die -Zufuhr ist, da mit steigender -Zufuhr immer groBere Mengen 
Aneurin zuruckgehalten bzw. zerstort werden (HARRIS und LEONG, V. DRlGALSKI, 

Tabelle 8. Saugling I. 

Ausscheidung Aneurin-
Xahrung ---- zllfuhr Blut 

Ham I Stuhl minus 
Tag Aneurin 

I '1---- ~'Ienge-IAneurin )longe ~~ 
·;UlS~ 

i )Icnge I (,~lo- Aneurin schciduIl!! 
Art I g I fJell I 

" 1'% C('ln : y I g y% I y 'l 

I. Diatmilch 550 385 100 275 19,8 I 5 280 ; 14 80 I 
2. Diatmilch 220 456 40 8 300 12,0 4,5 320 I 14,5 28 

aneurinfrei 360 I I 
3. aneurinfrei 600 504 - 280 4,5 5 280 14 
4. 600 

, 
504 290 2,3 5 280 I 14 

" 
-

,'5. 
" 

625 525 - 6 280 1,1 7,5 280 21 
6. ,. 650 546 60 400 1,6 I 0,5 240 12 58 
7. 

" 
650 546 60 410 2,6 5,5 300 16,5 57 

8. 
" 

650 546 60 450 3,6 6,5 320 21 56 
9. oo 650 I 546 80 5 350 4,2 11 280 30 76 

10. 650 I 546 100 450 7.2 8 400 32 93 oo 

II. .. 650 546 100 450 7,2 7 350 24,5 93 
12. 

" 
650 546 100 320 5,1 14 300 I 42 95 

s. c. 
1800!261 13. ,. 650 546 100 6 410 8,2 14,5 92 

Tabelle 9. Saugling 2 . 

.A usschcidullg Anenrin· Xahrung 
Blllt 

-- .. - --- --- - zllfuhr 
Harn Stuhl Inilllls Tag --- - -- .~,-- --------- - --- Aneurin 

~ausschei· i !. I ~IengeIAncurill' )[engel Aneurin _ ~rt ; )lengei Calo-1Aneurin dung 
I g rien I . 

I , ' _______ 

I I ,i' 1'% celli! 'g I 1'% I 'l 

1 
! 

300 i 19,0 

, 

400 1 

I 

1. Diatmilch 280 .'550 I 34 6 I 
6 24 15 

ancurinfrei 4-20 
588 ! 

I 
2. ancurinfrei 700 - 165 6,0 

! 
8 500 40 

3. .. 700 588 - 280 5,6 2 600 12 
4-. , . 700 588 - 5 210 1,7 4- 850 34 
• '5. 

" 
700 588 100 145 1,2 3 500 15 99 l 

ti. 700 588 2,8 3 700 I 
!lSl 

oo 100 175 21 97 I 
7. ,. 700 588 120 185 I 4,4 3 1000 30 1I5 I 8. oo 700 588 140 5 150 I 2.4-

I 
3 900 27 137 

9. 700 588 14-0 155 ; 2.5 137 1 
oo i i 1,5 720 II 137 I 10. .. 700 588 160 I 110 2.3 I 3,5 : WOO 560 157 

1 ;\littel. 
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Tabelle 10. Saugling 3. 

Ausseheidung Aneurin· 
Nahrung 

Blut zufuhr 
Harn I Stuhl luinu8 

Tag Aneurin ·aussehei· 

Art IMenge I C!'lo'IAneurin Menge \Aneurin Menge I Aneurin dung 

gi"en 'Y 1'% eCln y% I g I----;;-%G- l' 

1. ms. 2fs.M. 480 580 67 6 450 27,0 10,0 1000 100 50 
aneurinfrei 320 

2. aneurinfrei 800 672 - 275 8,8 15,0 800 120 
3. 

" 
800 672 - 4,5 _ 290 4,6 - - -

4. 
" 

800 672 - 280 1,6 5,0 900 45 
5. 

" 
800 672 100 300 2,4 1,0 1040 10 97 

1 s. c. 
6. 

" 
800 672 100 230 7,4 4,0 540 22 92 941 

s. IJ. 

J 7. 
" 

800 672 100 165 8,0 3,0 1000 30 92 
s. c. 

8. 
" 800 672 100 7,0 175 2,8 6,0 800 48 97 I p. o. I 

1051 

9. 
" 

800.672 120 170 6,8 10,0 500 50 113 
I p.o. I I 

Tabelle 11. Saugling 4. 

A usseheidung Aneurin-Nahrung 
Blut 

.- ---- --- 1.1Ifllhr 
Harn I Stuhl Tag Aneurin minus 

i :llenge I C~. i Aneurin '\Il~uril\ ;:enge~';;:;-;;-- -aus-

Art 
Menge scheidung 

g IOrlen l' 1'% cern l' I g 1'% I 'l 'l 

I I 

1. Msr. Vollm. 400 469 112 180 9,8 5 680 34 102 
aneurinfrei 130 

2. 
" 

260 462 52 7 185 14,8 -- - - 37 
260 

3. 
" 

700 588 - 190 9,3 11,5 680 78 
4. 

" 
800 672 : - 340 12,2 9 20 1,8 

5. 
" 

800 672 ' - 250 10,0 5 20 I 1,0 
6. 

" 
800 672 - 340 13,6 4 320 I 13 

7. 
" 

800 672 - 200 2,6 2 560 : 11 
8. 

" 
800 672 - 2 195 3,1 10 560 : 56 

9. 
" 

800 672 20 200 3,2 9,5 520 149,5 17 
10. 

" 
800 672 40 190 1,5 - - - 38 

II. 
" 

800 672 60 210 0 - - - 60 
12. " 800 672 80 6 225 0 17,5 360 63 80 
13. Diatmilch 500 i 350 80 205 4,1 - - - 76 
14. 500 : 350 90 I 160 7,7 i 6,5 520 34 82 

" 

HILDEBRANDT u. a.). Bei Aul3erachtlassung dieses Umstandes werden falsche -
zu hohe - Werte fiir den Verbrauch erhalten. WIDENBAUER und KReGER 
gaben daher den kiinstlich erniihrten Siiuglingen eine aneurinfreie Nahrung, bei 
welcher die Aneurinausscheidung im Harn bis auf Null oder Werte um Null 
und der -Gehalt des Serums absank. Dann wurde wieder so viel reines Aneurin­
hydrochlorid per os und zum Teil su bcutan zugefiihrt, bis eine moglichst niedrig 

1 :\littel. 
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gehaltene Ausscheidung im Harn und etwa normale Serumwerte auftraten. Es 
ist anzunehmen, daB bei diesem Vorgehen die physiologischen Verhaltnisse und 
ein mittlerer Verbrauch einge-
halten worden sind. Tabelle 12. Aneurinfrei erni1hrte Sauglinge. 

Bei den Brustkindern muBte 
naturgemli/3 anders vorgegangen 
werden. Hierbei wurde der 
Aneuringehalt der verfiitterten 
Frauenmilch bestimmt. Da die 
hiermit zugefiihrte Aneurin­
menge an sich schon ziemlich 
niedrig ist, bestand kein Grund 
diese noch niedriger anzusetzen. 
In der Tat waren die erhaltenen 
Verbrauchswerte sogar niedriger 
als die bei den kiinstlich und 
aneurinfrei ernahrten Sauglin­
gen bestimmten. In analoger 

N Alter Anfangs I 
Oewicht I 

" r. nnd Ende 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

Monate kg 

3 

4 

7 

2 

6 

4,10 
4,40 
4;80 
4,90 
6,88 
6,86 
8,85 
8,86 
3,88 
3,98 
5,00 

Bemerknngen 
Diagnose 

Gesund 

Ab 7. Versuchstag Fieber 
und Dyspepsie 

Gesund 

Gesund 

Ab 2. Versuchstag Fieber 
(Bronchitis) 

Ab 4. Versuchstag Dyspepsie 

Weise wurde bei den zwiemilch- und volImiIchernahrten Sauglingen vorgegangen. 

Die Vitamin B1-Ausscheidung im Stuhl wurde ebenfalls quantitativ unter­
sucht; aus den in Abschnitt A VI ausgefiihrten Griinden aber durfte sie 

cern. 

~ 
~ 

~200 ;, 
~ 
~ 

A bb. 8 . 

bei den Berechnungen nicht be­
riicksichtigt werden. 

20 
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Bei 6 kiinstlich aneurinfrei ernahrten Sliuglingen wurden Vitamin B1-Bilanzen 
durchgefUhrt (s. Tabelle 8-12, Abb. 8 und 9). Die aneurinfreie Nahrung hatte 
eine der Kuhmilch grob nachgeahmte Zusammensetzung und wurde auf foIgende 
Weise hergestellt. 

_-\us 15 g Butter und 20 g Reisstarke wurde eine Einbrenne bereitl't lind diese verriihrt 
und aufgekocht mit 500 g Reisschlcim (5%), 3,5 g Salzmischung (OsBORNE-:YIENDEL), 
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Tabelle 13. Frauen-, Zwie- und Vollmilch­
ernahrte Sauglinge. 

35 g Casein und 25 g Nahrzucker. 
Reisstarke und Casein waren vita­
minfrei (MERCK). In 1 Liter dieser 
Mischung sind 840 Calorien enthalten. 

Gewieht I 
N 1 Alter Anfangs \ 
"r. Monate 

und Ende 
kg 

Diagnose 

Weitere Bilanzen wurden 
bei 3 gesunden Sauglingen mit 
Frauenmilch, bei 2 mit Zwie­
milch und bei 1 mit Milchsaure­
Vollmilch aufgestellt (Tabellen 
13-18). 

7 
8 
9 

10 

11 

Tag 

1. 
2. 
3. 
4. 

Tag 

1. 
2. 
3. 

1 
1 
1/2 

1 

1/2 

4 

2,20 
2,90 
3,38 
3,36 
4,24 
4,30 
3,58 
3,62 

~ 4,91 
4,89 

Zwillingsfriihgeburt 1 
Ammenkind Frauen-

gesund J milch 

gesund 

I Hasenscharte, 
W olfsrachen 

gesund 

Zwic-
milch 

Voll­
milch 

Zur Priifung der Resorption 
des Aneurins aus dem Dickdarm 
(vgl. S. 379) erhielten die natiir­
lich ernahrten Sauglinge 7 und 8 

Tabelle 14. Saugling 7. 

Ausscheillung 
Xahrung ---_._-,..---- .' ---... - Aneurin­

zu[uhr 
Biut Ha, rn 1 __ . __ St_u_h_l ___ 1 minus Aneuriu l ___ ,..-___ -aus---:;--1 )lenge T C:,lo- il~\~e~~~ )Ienge I Aneurini Mellge I Aneurin scheidllng 

g I nell y y% ccm I y g I y% I 'Y Y 

Frauenmilch 300 I 210 
320 I 224 
320 ! 224 
320 : 224 

Mittel 221 

19 
19 
27 
24 

6 
100 3,1 
105 3,4 
130 I 4,2 
85 ; 2,8 

3 I 500 i 15 

I
I I 1 620 i 62 

0,5 4800 I 24 

16 
15 
23 
21 

Mittel 19 

Tabelle 15. Saugling 8. 

AU88cheiduIlg Aneurin-
Xahrung 

BJllt ~ Har;;--'T~;--.- zu[uhr 

Aneurin nlinns 
_.-. ---. 

._-.- -Menge IC~lo~IAnellriJ;' 
-aus-

Art )[engc ['Alleurin: Menge 1 Anenrm seheidung 
rien zufuhr 

g y y% ceIll y I g y% ! y y 

; 

I 
I 

Frauenmilch 550 I 385 56 230 9,2 -

I 1200 

- 47 

" 550 385 55 8 360 9,0 I 1,3 15,6 46 
; 

., 
t 

550 I 385 28 290 8,1 2,8 4200 119 20 

Mittel 38 

Tabelle 16. Siiugling 9. 

Xahrllng 
AUHSch('idun~ 

Hiut 
Aneurin-

.. -- .. "--, -------- zufnhr 

Tag I-------c---.- Ancurin 
, '\[enge i 'c. l_IAn".lI~ill' 

.._Harl~ __ I __ --,_St_u_h_I ___ 1 I~~~~~~~ 
Art 

1. Frauenmileh 
2. 
3. 
4. 
5. 

I ~l c zlI1Uhr 
, g nell i' 

350 
400 
400 
400 
400 

245 
280 
280 
280 I 
280 i 

28 
32 
24 
28 
24 7 

)lell~e I.Aneurin! )[(,llgC Aneurin scheidung 
CCIll y i g --; % -1-' ~~. - ? 

140 
140 
195 
135 
125 

3,9 
6,2 

14,0 
10,8 
8.0 

1,6 
1,1 
4,9 
1,5 
1.7 

350.
1 

5,5 
300 3,3 
450 I 22,0 
200! 3.0 
220 r 3.7 

26 
31 
19 
17 
16 

~Iittcl 21 
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Tabelle 17. Saugling 10. 

Ausscheidung Aneurin-
Nahrung ---- ----- zufuhr Blllt Harn Stuhl I11inns Tag Aneurin -aus-

Menge I calo_IAneurin- Menge IAneurin l\[enge I~neurin scheidung 
Art I rien zufllhr g y y% cem y g yo/. 1 y y 

1. Frauenmilch 20 388 III 170 ! 6,0 10,4 i 280 i 29 100 
Halbmileh 680 ! 

2. desgl. 40 391 122 8 230 8,5 4,0 : 280 I ll,2 ll6 

I 
660 

1393
1 

I I 

3. 
" 50 95 440 14,0 4,51360 1 16,2 81 

650 
4. 

" ! 60 
1

394 i 
103 425 14,0 ll,O 360 139,6 89 

i 640 I I : 
Mittel 392 Mittel 96 

Tabelle 18. Saugling 11. 

Ausscheidung Aneurin-
Nnhrung - zufuhr milt Harn 1 Stuhl nlinu .. 'i Tag _ Aneurin -----T 1I[en;-1 (;a~~IAneurin- -;-enl!eT~~~ur~ 1I1enge Aneu~~ 

-aus-
seheidung 

Art : I rien zufuhr 
y% ccm y I g yo/. -: -y- y : g l' 

1. Frauenmileh 240 1 256 53 llO 6 2,5 200 5,0 47 
Halbmileh 160 ! 

2. desgl. 240 256 34 140 5 2,0 200 4,0 29 
160 

3. 
" 

240 256 56 6 240 8 2,5 900 22,5 48 
160 I 

Mittel 41 

und die aneurinfrei emahrten Sauglinge 1 und 2 am 4., 3. bzw. 13. und 
9. Versuchstag einen hohen Einlauf mit 5 mg Aneurinhydrochlorid. Wie die 
Tabellen zeigen, trat daraufhin keine vermehrte Ausscheidung im Ham ein; 
es hatte also auch keine Resorption stattgefunden. 

Allgemein wurde bei aneurinfreier Nahrung ein Riickgang des Aneuringehaltes 
des Blutserums und des Hams, bei letzterem haufig bis auf Null beobachtet. Nach 
Zulagen des reinen Aneurinhydrochlorids, das meist per os, zum Teil auch sub­
cutan gegeben wurde, stiegen beide wieder an. Die durchschnittlichen Dif­
ferenzen von Aneurinzufuhr und -ausscheidung, die unter den Versuchsvoraus­
setzungen <ien Aneurintagesverbrauch darstellen, sind in Tabelle 19 fUr jeden 
der 12 untersuchten Sauglinge aufgefiihrt. Dieser betrug 19-137 y Aneurin­
hydrochlorid oder 6,2-28,0 yjkg Korpergewicht oder 8-24 y pro 100 Nahrungs­
calorien. Die Durchschnittswerte des Verbrauchs in den einzelnen Gruppen zeigt 
Tabelle 20. Dabei wurden die starker abweichenden Einzelwerte von Saugling 2 
am 7.-10. Versuchstag und von Saugling 5 und 10 nicht beriicksichtigt. Er­
klarungen hierfiir werden spater gegeben. Bei Saugling 3 wurde der Verbrauchs­
wert bei peroraler Gabe herangezogen. 

Unter diesen 5 verschiedenen Gruppen zeigen iiberraschenderweise 4 diesel ben 
Werte des Vitamin-Calorienverhaltnisses1 ; wahrend die der kiinstlich ernahrten 

I Der Begriff des Vitamin-Calorienverhaltnisses wird hierbei in den eigcnen Untersuchun­
gen als Verhaltnis von Vitamin B1-Chlorhydrat (y) pro 100 Calorien der Xahrung gebraucht. 

Ergebnisse <I. inn. ~Icd. 57. 25 
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Tabelle 19. Aneurin.Tagesverbrauch der Sauglinge. 

I 
Alter yjkg y pro 

Nr. y Karper- 100 Calo- BClllcrkllngcn 
Monate gcwicht ricn 

1 3 93 21,6 17 
2 4 98 20,2 17 5_ und 6_ Versuchstag 

137 28,0 23 7.-10. Versuchstag, Fieber, Dyspepsie 
3 7 94 13,7 14 Subcutane Verabreichung 

105 15,3 16 Perorale Vera brei chung 
4 61/ 2 80 9,0 12 Hohes Fieber (39,7) wegen Bronchitis 
5 2 98 24,5 19 
6 6 64 12,8 18 

7 1 19 8,6 9 
8 1 38 13,1 10 Frauenmilchernahrung 
9 1/2 21 6,2 8 

10 1 96 20,0 24 Zwiemilchernahrung 
11 1/2 41 11,4 16 

12 4 83 17,0 17 :\lilchsaurevollmilch 

Tabelle 20. Durchschnittlicher Aneurinchlorhydrat-Tagesverbrauch bei 

Aneurinfrci Zwirmilch- Volhnilch-Brustkindem erna.hrten kiw}erll Siiuglingcn Erwachscncll 
Siiuglingell 

y/100 26 88 69 83 492 
Calorien 9 16 16 17 16 

Siiuglinge unter sich und mit den Werten, die WIDENBAUER und WIELAND 
beim Erwachsenen ermittelt haben, ubereinstimmen, weichen die der naturlich 
erniihrten Siiuglinge ab und sind bedeutend niedriger. Welches sind die Ursachen 
hierfUr? Eine bessere Resorption des Vitamin BI aus dem Darm des Brust­
kin des durfen wir nur zum Teil dafur verantwortlich machen, denn es war die 
Resorption auch bei den Flaschenkindern gut, wie der geringe Unterschied in 
den Verbrauchswerten bei peroraler und subcutaner Aneurinzufuhr bei Siiugling 1 
und 3 zeigt. Ferner ware daran zu denken, ob die Brustkinder vieUeicht noch 
aus einer anderen QueUe Vitamin Bl oder Vitamin Bl-Pyrophosphat erhalten 
haben. Da die Frauenmilch nach unseren Untersuchungen keine Cocarboxylase 
enthiilt und eine Aneurinresorption aus dem Dickdarm nicht stattfindet, bliebe 
noch die Moglichkeit, daB das Brustkind Cocarboxylase daraus resorbieren 
kann. Das ist aber ziemlich unwahrscheinlich aus den in Abschnitt A VI be­
sprochenen Grunden. Wir glauben auch nicht, daB wir den Vitamin BI-Ver­
brauch bei den Brustkindern zu niedrig, bzw. den bei den Flaschenkindern zu 
hoch bestimmt haben, denn die experimenteUen Daten sind doch ziemlich 
einheitlich. So bleibt als Erkliirungsmoglichkeit fUr den abweichend geringen 
Vitamin B1-Verbrauch des natiirlich erniihrten Siiuglings einstweilen nur die, 
dafur seine besondere Erniihrung verantwortlich zu machen. Das Brustkind 
wird arteigen erniihrt, die Versuchspersonen der anderen Gruppen aber wurden 
artfremd erniihrt. Wir wissen, daB bei der arteigenen Erniihrung der beste 
und gesichertste Ansatz besteht; ein Ausdruck dafur ist moglicherweise das 
niedrige Vitamin-Calorienverhiiltnis. Wir konnen uns das etwa damit verstiindlich 
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machen, daB wir annehmen, der bei arteigener Ernahrung rationellst ablaufende 
Intermediarstoffwechsel benotige die geringste Vitamin- bzw. Co-Fermentmenge. 

Das Vitamin-Calorienverhaltnis der Frauenmilch selbst betragt durchschnitt­
Iich 14, ist also dem Vitamin B1-Verbrauch des Brustkindes ganz angepaBt und 
laBt noch einen gewissen Spielraum und Sicherheitsfaktor (z. B. bei Fieber 
oder Durchfall), das der Kuhmilch ist durchschnittlich etwa 46. GemaB den 
V oraussetzungen unserer Versuche, nur eine moglichst geringe Vitaminmenge 
zuzufiihren und die Ausscheidung mogIichst niedrig zu halten, ist auch das 
Vitamin-Calorienverhaltnis unserer aneurinfreien Versuchsnahrung einschlieBIich 
des zusatzlich gegebenen Aneurins nur wenig hoher als 16, durchschnittlich urn 19. 

Ausgehend von der Tatsachc, daB normale Frauenmilch eine optimale Nahrung fiir den 
gesunden Saugling ist und bei dicsem normalcrweisc Vitamin BI-Mangel nicht beobachtet 
wird, konnen wir umgekehrt schlicBen, daB unser Vorgehen bei der Verbrauchsbcstimmung 
richtig war, denn die Vitamin-Caloricnverhaltnisse bei natiirlicher und kiinstlicher Er­
nahrung liegen etwa in derselben GroBcnordnung. Keinesfalls haben wir daher das Vitamin­
Caloricnverhaltnis bei kiinstlichcr Ernahrung zu nicdrig bestimmt i . 

DaB die Resorption des peroral zugefiihrten Aneurins nahezu vollstandig ist, 
wurde schon erwahnt. Hingegen zeigt Saugling 2 wie sich die Resorption bei 
Auftreten von Durchfallen verschlechtert und Saugling 7 wie der Vitamin B1-
Verbrauch wahrend des grippalen Infektes und hohen Fiebers ansteigt. Der 
Verbrauch bei Saugling 10 diirfte in Wirklichkeit etwas niedriger gewesen sein; 
er erscheint deswegen etwas hoher, weil die Aneurinzufuhr infolge des hohen 
Kuhmilchanteiles der Nahrung hoch (135 y) war. 

Nun konnen wir uns auch mit der Frage befassen, ob der Vitamin B1-Bedarf 
des Sauglings gedeckt ist und unter welchen Umstanden die Gefahr einer unge­
niigenden Vitamin B1-Versorgung und einer BcHypovitaminose besteht. Das 
interessiert vor allem in Hinblick auf die Arbeiten von REYHER iiber den 
"spasmogenen Nahrschaden" und Beobachtungen von BcHypovitaminose bei 
Sauglingen in Amerika (HOOBLER). Hieriiber kann uns das Vitamin-Calorien­
verhaltnis der einzelnen Sauglingsnahrungen AufschluB geben. 

Wie bereits erwahnt, betragt das Vitamin-Calorienverhaltnis der Frauen­
milch durchschnittlich 14, d. h. auf 100 Calorien Frauenmilch treffen 14 y 
Aneurinhydrochlorid, und garantiert damit eine optimale Vitamin BeVersorgung. 
Wir haben jedoch, eben so wie NEUWEILER, auch Frauenmilch mit sehr niedrigem 
Vitamin B1-Gehalt, z. B. 2 y%, festgestellt; hierbei ist das Vitamin-Calorien­
verhaltnis nur etwa 3 und damit eine V oraussetzung fiir das Auftreten von 
Beriberi gegeben (vgI. Abschnitt B II). In allen von uns untersuchten Fallen 
aber waren diese niedrigen Werte Ausnahmen und am nachsten Tag konnte 
meist schon wieder ein hoherer oder nor maier Wert gefunden werden. Immerhin 
kann demnach beim Brustkind die Moglichkeit einer BcHypovitaminose bestehen. 
Daher ist auf eine geniigende Vitamin B1-Versorgung der Mutter zu achten, eine 
Forderung, die bei normaler gemischter Kost erfiilIt ist (vgl. Abschnitt B II). 

Das Vitamin-Calorienverhiiltnis der Kuhmilch betragt durchschnittlich 46 
und deckt damit auch bei Verdiinnung und Calorienanreicherung den Bedarf 
des Sauglings reichlich. Bei dem von uns ausnahmsweise gefundenen niedrigsten 
Gehalt von 13 y% ist das Vitamin-Calorienverhaltnis 18; eine 2Ja-Milch wiirdo 

I Es sei noch betont, daB wir wahrend der Durchfiihrung unserer Versuche kcinerlei 
Bercchnungen anstelltcn, auch nicht der zugefiihrten Calorien, und sich uns dicse Zusammen­
hiinge erst bei Durchsicht der Protokolle nach Bcendigung der Vcrsuche aufdrangten. 

25* 
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daher die Anforderungen nicht mehr erfiillen. In der Tabelle 21 sind die Vitamin­
CalorienverhiHtnisse einiger Sauglingsnahrungen angegeben, unter der Voraus­
setzung, daB ihr Kuhmilchanteil einen durchschnittlichen Prozentgehalt von 
30 y Vitamin BI hat. 

Tabelle 21. Vitamin-Calorienverhaltnis von 

Frauennlilch 14 
Kuhmilch . 46 
Halbmilch . 23 
Zweidrittelmilch 27 
Hollandische Sauglingsnahrung. 38 

Milchfreie Nahrungen. 
Laktopriv ........ . 
Eiersuppe nach STOELTZNER . 
10 % Reisschleim . . 
3 % Haferschleim . . 

etwa 41 
etwa 48 

unter 1 
etwa 190 

Buttermilch (4% Zucker, 1 % Mehl) 31 5 % Mehlbrei mit 5 % Zucker . etwa 12 
Buttermehlvollmilchbrei (Moro) 24 
Dubo . . . . . . . . . . . . .. 23 

Wie ersichtlich, wird mit allen kuhmilchhaltigen und mit den meisten kuh­
milchfreien Nahrungen der Vitamin BeBedarf des Sauglings gedeckt. Aus­
nahmen sind Reisschleim und zuckerhaltige (Weizen- oder Roggen-) Mehl­
abkochungen. Haferschleim ist bei verhaltnismaBig hohem BI-Gehalt sehr 
calorienarm. Ein Vitamin BI-Mangel wird daher vor allem beim Mehlnahr­
schaden vorhanden sein konnen, wenn die Ernahrung iiberwiegend mit Reis­
schleim oder milchfreien Roggen- und Weizenmehlabkochungen erfolgte. Dic 
ihm vorausgchende Dyspepsie, wegen welcher zu diesel' einseitigen Heilnahrung 
gegriffen wurde, und die im Gefolge des Mehlnahrschadens eintretendcn Darm­
sWrungen und Infekte werden ihrerseits die BI-Hypovitaminose steigern konnen. 

Kiirzlich hat VARGA (Ungarn) Beriberi bei einem 14 Monate alten Kinde beobachtet, 
welches infolge von Durchfall und falsch verstandener arztlicher Anordnung wahrend 
2 Wochen nur Reissehleim erhalten hatte. Bei EiweiBmilch und Hefetherapie (2mal 5 g 
taglich) Besserung vom 3. Tage abo 

Es ist empfehlenswert bei langerer Teepause, Zuekerernahl'ung, bei Fiebernden 
und Darmkranken auf eine geniigende Vitamin BI-Zufuhr zu achten; kleine Dosen, 
wenn notig parenteral, erfiillen ihl'en Zweek vollstandig. 1m allgemeinen jedoch 
ist BI-Hypovitaminose beim gesunden und kranken Saugling sichel' auBer­
ordentlich selten, wie uns diese Uberlegungen und Ausseheidungs- (WIDENBAUER, 
HUHN und ELLINGER) und Blutspiegeluntersuehungen (WIDENBAUER, HUHN und 
DISSELHOFF) lehrten. 

Beziiglieh der Yitamin Be Versorgung des Klein- und Sehulkindes liegen dic 
Yerhaltnissc ahnlieh wie beim Erwaehsencn (vgl. naehsten Abschnitt). 

II. Del' Vitamin HI - Verbrauch des Erwachsenen. 

Del' Vitamin BrVerbrauch des Erwaehsenen wurde von WIDENBAB"ER unll 
WIELAND auf ahnliche Weise wie beim Saugling bestimmt. Eine vollkommen 
Vitamin Brfreie Ernahrung war jedoch nicht auf langere Zeit durchfiihrbar. 
Dureh Vermeidung aller anenrinreiehen Nahrungsmittel unll aussehlieBliehen 
Verzehr von aneurinarmen oder -freien Nahrungsmitteln, wie gewaschener, 
polierter Reis, ~udeln, WeiBbrot, Zucker, EiweiB und Fett, wurde eine Mangel­
nahrung zusmnmengestellt, bei del' es Z\l einem stal'ken Abfall del' Aneurinaus­
seheidung im Harn und des -sel'umspiegels kam. Calol'ien- und Vitamin Be 
Zufuhr wurden aus den bekannten T,tfeln bel'echnet. Die BcZufuhr war so 
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gering, daB sich auch groBere Fehler bei ihrer Berechnung aus den Tafeln kaum 
auswirken konnten_ 

Die Untersuchungen wurden an 4 gesunden Erwachsenen (2 Studenten und 
2 Selbstversuche) durchgefuhrt, welche dabei ihrer gewohnten Beschaftigung 
nachgingen, keine schwere korperliche Arbeit (Laboratoriumstatigkeit) und 
keinen Sport betrieben_ In den Tabellen 22, 23 und in der Abb_ 10 sind die 
Versuchsdaten und in Tabelle 24 die Ergebnisse zusammengestellt. 

Tabelle 22. 1. Versuchsperson. 

Aneurin Cnlorienzufuhr 
---- ~rii;-j--- ---r-- ----------1---- Vitamin B, 

Harn- ,lieh" Zufuhr, -Calorlen-

Yersuchstal! Tages- • 1 Aus- , minus I Gehalt Ge- Fett- I Kohle-menge Zufuhr I sehei- 'Aussehei-I des smnt- EiwciJ3- I . ,hvdrat-
Idung illli dung I Biutes calorien caloricn ca orlen Icaloricn Vcr- I Vcr-Harn hiiltnis hiiltnis 

ccm y y 'Y y% 1 I II' 
I 

Vollkost { 
I. 1010 1170 : 57 1113 ; - 2789 448 1162 1179 4,1 3,9 
2. 1110 1238 71 1167 6,0 2823 490 1298 1035 4,3 4,1 
3. 980 67 55 12 1682 100 910 672 0,3 0,07 
4. 1200 42 48 -6 2183 57 1293 833 0,1 -
5. 940 

83

1 

30 53 2197 123 1283 791 0,3 0,24 
6. 620 64 13 51 2291 100 1234 957 0,28 0,22 

Aneurin- J 
7. 630 68 13 55 2301 95 1357 849 0,29 0,24 
8. 650 74, 11 63 2555 83 651 1821 0,28 0,24 
9. 500 881 2 86 4,0 2775 102 1378 1295 0,31 0,3 

arm 10. 560 105 I 18 347 2784 146 1466 1172 1,2 1,2 
+250 I 

! 

i 
II. 780 83 ! 25 558 2985 138 1582 i 1265 1,9 1,8 

+500 i I 

12. 900 97 : 50 547 7,5 3051 162 ! 1725 ; 1164 1,9 1,7 
+500 : i i 

Vollkost 13. I 1000 I 1040! 64 ! 976 I I 2769 \ 436 ! 1399 I 934 I 3,7 I 31) 
I ' 

Der Tagesverbrauch unserer 4 Versuchspersonen betrug 368-553 yoder 
15-18, im Mittel 16 y Vitamin BcChlorhydrat pro 100 Calorien. Er ist also 
etwas groBer als der von JUNG mit 10 y/100 Calorien und etwas niedriger als 
der von der Hygienesektion des Volkerbundes mit 300 I.E. = 600 Y Aneurin­
chlorhydrat angegebene. Das Vitamin-Calorienverhaltnis ist kleiner als das fur 
Beriberischutz von JOLLIFFE geforderte von 2,3. 

Auf Grund unserer Versuchsergebnisse, die ubcreinstimmende Werte des auf 
die Calorienzufuhr bezogenen Vitamin B1-Verbrauchs in zwei so verschiedenen 
Altersklassen zeigten, kann angenommen werden, daB dieser nur von del' Calorien­
zufuhr und nicht auch noch yom Korpergewicht abhangig ist. Das ist ja auch 
insoferne einleuchtend, als ja bereits Calorienverbrauch und Korpergewicht 
in Beziehung zueinander stehen. Bei Versuchsperson 3 mit einem Gewicht- von 
60 kg ist die COWGILL-Formel auuahernd erfiillt. Uns scheint auf Grund unserer 
Untersuchungen das Vorgehen von COWGII,L, ein Vitamin-Calorienverhaltnis 

1 Dieses Vitamin-Caloricnverhaltnis ist nach COWGILL-.JOI.LU'~'E berechnet (s. FIIB­

note S.380), Verhaltnis list das del' Xahrung, Verhiiltnis II das des Verbrauchs. 
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Tabelle 23. 2. Versuchsperson. 

_-\llcurin Calorienzufuhr 

Harn-
I Tiig-
I liehe 

Tages-Versuehstag 
Zufuhr I s~t~r mcngc 

Vollkost 

r 

Aneurin-
arm 

Vollkost 

Versuchs-
lJers~n 

1 
2 
3 
4 

Idung illl 
Harn 

ccm l' I Y 

l. 850 830 41 
2. 360 60 35 
3. 430 41 21 
4. 480 72 16 
5. 550 96 18 
6. 560 50 18 
7. 450 76 11 
8. 480 43 4 
9. 510 109 9 

10. 410 30 4 
11. 380 68 3 

+500 
12. 450 86 15 

+500 
13. 860 40 24 

+250 
14. 580 88 28 

+250 
15. 1200 40 37 

+250 
16. 340 17 -I 17. 330 15 22 

+250 I 

18. I 600 I 613 1 29 
19. 880 740 22 

Alt,'r Gewicht 

Jahre kg 

32 96 
24 62 
26 60 
24 78 

I 
I 

I 

: 

I 

, 
, 

I 
I 

I 

I 

! 
I 

--~-~ Vitamiu Bl 

;"u.fuhr I Gehalt 
~-C,\ioriell 

llUIlUS. des Ge- EiwciB· Fett- Kohle-
Ausschel-: Elutes samt- hydrat- ----

dung I caloricll caloricn caJoricn caloricn Ver- 1 Ver-
hiiltnis hiiltnis 

Y : y% I 1(1 

789 9,0 1820 240 560 1020 4,5 4,3 
25 1605 89 1066 450 0,3 0,1 
20 6,0 1544 108 913 523 0,2 0,1 
56 2189 87 957 1145 0,3 0,2 
78 6,0 1913 134 886 914 0,4 0,4 
32 2384 146 704 1534 0,2 0,1 
65 2224 131 968 1125 0,3 0,2 
39 6,0 2412 108 835 1469 0,1 0,1 

100 2858 152 1261 1445 0,3 0,3 
26 4,0 2117 81 972 1064 0,1 0,1 

563 1991 124 1031 836 2,8 2,8 

571 2508 181 1222 1105 2,3 2,2 

1247 I 266 5,0 2570 147 1176 1,1 1,1 

1060 I 310 1895 183 

I 

652 1,7 ! 1,6 

1 
253 

I 
4053 123 124712683 0,7 0,6 

I 

-17 6,5 0 0 I 

! o 1 0 
-

1 

-
243 

1404
1 

82 297 1085 1,8 1,7 
: 
I 

584 I / 1632 1 233 I 484 1 915/ 3,7 
718 6,0 1565 99 475 991 4,7 

3,5 
4,5 

'l'abelle 24. 

Vitamin B1-Ycrhrauch 
Calorie II ~ - ~ 

I ~ ;/1 00 Caloric;, y (t;;glich) I l'!kg 

2940 484 5,0 
1 

16 
2404 368 6.0 15 
2691 472 7,9 17 
3099 553 7, I 18 

und cine Formel des Bedarfs aufzustellen, trotz dagegen erhobener Einwiinde 
im allgemeinen recht niitzlich zu sein. 

Diese Yerbrauchswerte gel ten fUr den Gcsunden. Wir konnten bereits fest­
stellen, daB Fieber den Verbrauch erhoht und Magen-Darmerkrankungen die 
Resorption behindern. Schwere korperliche Arbeit erhoht den Calorien- und den 
Vitamin B1-Verbrauch gleichzeitig. Ahnlich verhiilt es sich wiihrend der Schwan­
gerschaft und Stillperiode. Nehmen wir bcispielsweise an, daB eine gesunde 
:Frau VOl' Eintritt der Schwangcrschaft bei einem Calorienverbrauch von 2350 

1 Siehe FuI3note S. 389. 
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ein Vitamin-Calorienverhaltnis von 16 eingehalten hat und sie nun in der zweiten 
Halfte der Schwangerschaft einen Mehrverbrauch von 250 Calorien hat, den sie 
durch vermehrte Zufuhr ihrer gewohnten Nahrung (vom Vitamin-Calorien­
verhaltnis 16) deckt, dann wtirde sie damit 40 y Aneurinhydrochiorid mehr ais 
vorher zuftihren. Falls diese 250 Calorien von der Frucht in Anspruch ge­
nommen werden, stehen dieser 40 y Aneurin in einem Vitamin-CaIorienverhaitnis 
von 16 zur Verftigung. Die 7(W 

Frage, ob diese 40 y und 'I 
das Vitamin-CaIorienverhaIt- $GO 

70 

'I 
GO 

10 

,/ 1 / 
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nis von 16 zur Aufrechterhal­
tung der Sch wangerschaft und 
zur Entwickiung der Frucht 
ausreichend sind, mochten wir 
bejahend beantworten, denn 
diese wird kaum viel mehr 
Vitamin Bl benotigen ais 
das junge Brustkind, welches 
durchschnittlich 26 y und 
eines Vitamin -Calorienver­
haltnisses von 9 bedarf. Die 
hohen Verbrauchszahlen, wel­
che SPITZER (7 -9 mg), HILDE­
BRAND1' und OTTO (10 mg) 
und STAHLER (7-8 mg) bei 
Schwangeren und Nicht ­
schwangeren (5-6 mg STAH­
LER) angeben, sind mit der 
ungeeigneten Methodik hoher 
Belastungen erhalten worden 
und daher abzulehnen. Wir 
kommen somit zu ahnlichen 
Ergebnissen wie GAEHTGENS, 
welcher aus seinen Harn­
und Serumuntersuchungen 
foIgert, "daG die Schwanger­
schaft keineswegs mit einem 
Mehrbedarf an Vitamin Bl 

o o ~ 
°1.2.J.~5."7.8.!l.1o.1t1t.1J. 

Versuchslug 
Al>b. 10. (3. YcrsuchspcrsQIl.) 

einhergeht und daher auch keine erhohte Zufuhr von Aneurin unter den Ver­
haltnissen einer normalen Durchschnittsernahrung, die den Tagesbedarf des 
Menschen garantiert, erfordert" . 

Wie verhalt es sich bei der Stillenden? Bei einer taglichen Milchleistung 
von 1 Litcr wiirde sie durchschnittlich 700 Calorien und 100 y Aneurin abgeben, 
welche sic tiber ihren eigenen Bedarf hinaus mehr zuftihren muG, was mit einer 
Nahrung yom Vitamin-Calorienverhaltnis der Frauenmilch , d. i. 14, das also 
noch unter dem von del' Mutter selbst benotigten liegt , geschehen kann. Auch 
hierin erblicken wir wiedel' ein Sicherheitsmoment gegcn BI-Hypovitaminose 
bei Mutter und Kind. Wenn allerdings bei einer Frau uer Vitamin BcBedarf 
nicht ausl'eichend gedcckt ist, dann wird eine eintretende Schwangcrschaft 
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und das Stillen den Mangel verscharfen und unter Umstanden zum Ausbruch 
von Mangelerscheinungen fUhren. 

Die Frage, ob das Vitamin-Calorienverhaltnis von 16 mit unserer Nahrung 
zu erreichen ist, beantwortet Tabelle 25, welche den Vitamin B1-Gehalt einiger 

Tabelle 25. Vitamin-Calorienverhaltnis von 

WeiBbrot ... 
Weizenbrot ..... 
Reis, poliert, ungewaschen 

gewaschen 
\Veizenauszugsmehl 
Schokolade 
Kuhmilch . 
Bier, helles. 

12 
... 20 
... 26 
etwa 2 

5 
etwa 5 

46 
. . 4 

Rindfleisch . . . . . 
Fisch ............ etwa 
Kartoffeln, gekocht und gedampft etwa 
Kohl . etwa 
Linsen 
Kase . 

etwa 
etwa 

30 
140 
50 
50 

150 
15 

Nahrungsmittel auf 100 der darin enthaltenen Calorien angibt. Reichlich 
Calorien, jedoch kein Vitamin B1 enthalten Fette, Zucker und Schnaps; sie 
drucken daher das Vitamin-Calorienverhiiltnis der Nahrung herab. COber den 
EinfluB von Kohlehydraten und Fetten auf den Aneurinverbrauch s. nachstes 
Kapitel.) Der Wert der Gemuse fUr die Deckung des BrBedarfes ist abhangig 
von deren Art und Zubereitung. Vor allem wichtig ist, ob das Kochwasser 
wieder verwendet wird. Die Tabelle zeigt eindeutig, daB bei einigermaBen ver­
niinftiger Speisenwahl und -zubereitung das Vitamin-Calorienverhaltnis immer 
uber 16, im allgemeinen etwa bei 30 liegt, d. h. der Gesunde in unseren Breiten 
der Gefahr einer BrHypovitaminose nicht ausgesetzt ist. 

Dennoch kann zweifelsohne auch einheimische Beriberi beobachtet werden. 
AIle diese FaIle weisen jedoch eine ganz abwegige Ernahrung oder schwerste 
Magen-Darmstorungen auf. Besonders eindrucksvoll ist der von BRODER und 
ENGEL (Hamburg) mit einer genauen Ernahrungsanamnese mitgeteilte Fall 
von Beriberi bei einem 14jahrigen Madchen, das sich 3 Monate lang von 
2-4 Scheib en Brot mit Margarine und Zucker und von mit Wasser bereitetem, 
stark gezuckerten Kakao genahrt hatte. Sie verbrauchte wochentlich 5 bis 
6 Pfund Zucker und dazu noch SuBigkeiten. Das Vitamin-Calorienverhaltnis 
dieser Kost, das wie folgt berechnet wird, betragt 2! 

500 g Zucker und SiiBigkeiten 
4 Scheiben Brot, ctwa 100 g 
etwa 50 g Margarine . . . . 

2000 Caloricn, - y-Vitamin Bl 
260 52 
400 

2660 Calorien, 52 y-Vitamin Bl 

Vitamin-CalorienverhaItnis: 2~26 = etwa 2. , 

Der von STEPP und SCHROEDER (Munchen) beschriebene Patient mit Beriberi 
hatte 1 Jahr lang taglich etwa 1 kg Zucker verzehrt. Nehmen wir an, er habe zu 
dies en 4000 Calorien noch 300 Calorien mit 115 Aneurinhydrochlorid in Form 
von Fleisch zugefuhrt, so entsteht ein Vitamin-Calorienverhaltnis von 2,7! 

Bei einem von KEPLER beschriebenen Beriberifall in den Vereinigten Staaien 
handelte es sich nm eine Negerin, welche zur Haut- nnd Sch6nheitspfIege seit 
etwa 21/2 Jahren nnd zuletzt fast ausschlieBlich Waschestarke in einer Menge 
von 0,5--0,9 kg taglich gegessen hatte. Das ist eine Kost von einem Vitamin­
Calorienverhaltnis urn 1. 
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LEHMANN und NIELSEN (Danemark) beobachteten Beriberi bei einer 28jah­
rigen Blinden, welche Monate lang vorher nur morgens je eine Tasse Kaffee 
mit Backwerk, Mittags Suppe mit Knodeln oder SiiBspeise, abends eine Tasse 
Tee mit einer Schnitte WeiBbrot, niemals aber Schwarzbrot, Milch, Kartoffeln, 
Fleisch oder Fisch gegessen hatte. Das Vitamin-Calorienverhaltnis dieser Kost 
ware etwa wie folgt zu berechnen: 

100 g Zucker . 
100 g Mehl .. 
30 g WeiBbrot 
50 g Butter .. 

400 Calorien, 
330 
78 

380 

- y.Vitamin Bl 
100 

10 ;, 

1188 Calorien, 110 y-Vitamin Bl 

Vitamin-Calorienverhaltnis T~-~~8 = 9,2 

Eine Bestimmung des Vitamin B1-Gehaltes des Blutes ergab mit dem 
SCHOPFER-Test 1 y%. 1m AnschluB an die Heilung der Beriberi mit groBen 
Dosen reinen Aneurins trat Pellagra bei der Krankep auf, welche die Verfasser 
auf den zwischen Vitamin Bl und Anti-Pellagrafaktor bestehenden Antagonismus 
zuriickfiihren. Sie betonen daher - nach unserer Auffassung mit Recht 
Mangelerscheinungen nicht durch Zufuhr von nur einem reinen Vitamin zu 
behandeln. 

Auch aIle anderen beobachteten FaIle einheimischer Beriberi (SWINEFORD, 
BRAUCHLE, RIESMAN und DAVIDSON, WOHL, MEYER, GERONNE, JESSEN, 
YUDKIN, UNGLEY) waren bei schwerster Fehlernahrung, bzw. Magen-Darm­
stOrungen aufgetreten. Wir mochten jedoch vermuten, daB es sich bei einem 
Teil dieser FaIle nicht in erster Linie urn eine B1-Avitaminose, sondern in der 
Hauptsache um Hunger- bzw. EiweiBmangelstOrungen im Sinne von LUCKNER 
(vgl. SCRIBA) gehandelt hat, so z. B. bei dem Fall von BRAUCHLE (Rohkost) 
und von GERONNE, wo sich ein Junggeselle von taglich 2-3 kg Kartoffeln 
ernahrte. 

Damit ist klar ersichtlich, daB einheimische Beriberi bei einer au Berst fehler­
haften Ernahrung, deren Vitamin-Calorienverhaltnis weit unter 16 liegt, vor­
kommt. Hierbei spielt der iibertriebene GenuB, bzw. MiBbrauch, der calorien­
reichen, aber aneurinarmen und -freien Kohlehydrate und auch vielfach eine 
psychopathischc oder seelisch debile Personlichkeit (JESSEN) eine besondere 
Rolle. Offenbar tritt die B1-Avitaminose friiher auf als der Skorbut. Denn die 
Nahrung der Beriberikranken ist im allgemeinen noch armer an Vitamin C als 
an Bl und dennoch zeigen diese bei vollentwickelter B1-Avitaminose meist nur 
leichtere praskorbutische Erscheinungen. 

Einen einheimischen Fall von Skorbut, welcher mit Vitamin B1·Mangelerscheinungen 
(Myokardschiidigung, Herzdilatation, Odeme, Dyspnoe) einherging, beobachtete YOUNG 

in London. Der 26jiihrige Sonderling lebte seit 1/2 J ahr ausschlieBlich nach folgendem 
Speisezettel: 

930 Tasse Kaffee mit Zucker und wenig Milch, 
1300 gerostetes Kiisebrot (Rarebits), Kaffce, Toast, Biichsenbirnen. 
1530 Tasse Tee mit Zucker und Milch, heiBer Teekuchen und Butter, 
1700 gekochte Biichsenbohnen, Kaffee, 
2000 Rosinenkuehen ohne Butter, Ka.ffee, Biiehsenbirnen. 

Hier waren die auf Vitamin B1·Mangel zu beziehcnden Erscheinungen friiher aufgetreten 
als der Skorbut, der dann mit Blutungen und Anamie im Vordergrund stand. 
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H0YGAARD und RASMUSSEN berichten, daB del' an Beriberi erkrankte Kapitan eines 
Walfangschiffes zeitweise Askorbinsauretabletten nahm und einen (normalen) Vitamin C­
Spiegel des Blutes von 0,54 mg-% (nach EMMERIE und VAN EEKELEN) hatte. 

Sind nun neb en der seltenen B1-Avitaminose bei uns haufiger BI-Hypovita­
minosezustande anzutreffen? Wir wollen uns diese Frage wiederum an Hand 
von Speisezetteln klar machen und dabei auch die Rolle des Alkohols, der je 
nach der Form, in welcher er genossen wird, ein GenuJ3mittel mit niedrigem 
Vitamin-Calorienverhaltnis oder mit hohem Calorien- bei fehlendem Aneurin­
gehalt darstellt, studieren. Auf die Moglichkeit der Vitamin Bl'Mangelgenese 
der Neuritis und der kardiovaskuliiren Storungen bei Trinkern haben schon 
friihzeitig in ausgedehnten Untersuchungen STRAUSS, JOLIFFE und Mitarbeiter 
hingewiesen. Hierbei sind neben dem Umstand, daJ3 mit dem Alkohol leicht 
resorbierbare Calorien ohne entsprechendem Vitamin Bl'Gehalt zugefiihrt werden, 
noch andere Faktoren von Bedeutung, so die Appetitlosigkeit, die Magen-, 
Darm- und Leberstorungenund die erhohte Fliissigkeitszufuhr, welche den 
Vitamin B1-Haushalt nachteilig beeinflussen. 

Schwerarbeiter (z. B. Stauer) decken hierzulande eincn Teil ihrer Calorien durch Schnaps, 
wovon sie unter Umstanden bis zu 1 I taglich trinken, wenn sie die Mittel dazu haben. Wir 
konnen etwa den folgenden Kostplan aufstellen: 

200 g Fleisch und Wurst 640 Calorien, 192 ;,-Vitamin BI 
300 g Brot . . . . . . . 780 156 
100 g Fett (Speck usw.) . 745 
1 I Schnaps. . . . . . . 3000 

------~--------~--~ 
5165 348 y-Vitamin BI 

348 
Vitamin-Calorienverhaltnis: -51:65 ~ 6,7. 

Fiir cinen Arbeiter, der statt des Schnapses 5 I Bier trinkt, ist bei sonst gleicher Er-
448 

nahrung das Vitamin-Calorienverhaltnis 46.65 = 9,6. Wenn jemand bei einem Vitamin-

400 400 
Calorienverhaltnis 25.00 = 16 noch 600Calorien durch Schnaps zufiihrt, wird es -31.00- = 13. 

PRICE (England) teilte einen Fall von "alkoholischer Beriberi" bei cincm Zeitungstragcr 
mit, welcher seine Mahlzeiten sehr unregelmaBig und nur WeiBbrot, Butter und Tee 
eingenommen hatte. Einmal wochentlich aB er wenig fettes Fleisch und zweimal (bei etwa 
200°) gcbackencn Fisch. Dazu trank er taglich 3-5 Halbe Bier und in den letzten 14 Tagcn 
fast nul' Schnaps ohnc etwas zu essen. Die Berechnung des Vitamin-Calol'ienverhaltnisses 
gestaltet sich etwa folgendermaBen: 

400 g WeiBbrot . 
50 g Butter. 
20 g Zucker .. 
20 g Fleisch. . 
50 g gebaekenen Fisch 
2 I Bier . . . 

1040 Caloricn, 120 y-Vitamin BI 
384 

80 
64 20 

100 20 
920 30 

2588 Calorien, 190 y-Vitamin Bl 
190 

Vitamin-Calorienverhaltnis: ~ 7,3. Dabei wurde der in der letzten Zeit getrunkene 
25.88 

Schnaps und die auBerst eingeschrankte Xahrungsaufnahme noch nicht bcriicksichtigt. 

Wie Zucker-, bzw_ SiiJ3igkeitengenuJ3 miif3igeren Grades bei der Deckung 
des Calorienbedarfes auch fiiI' die Entstehung von Bl'Hypovitaminose be­
deutungsvoll ii'lt, sei an dem folgenden Beispiel cincs j ungen Miidchens dar­
getan. 
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100 g Schokolade 
50 g Zucker .. 

100 g WeiBbrot . 
100 g Fleisch. . 
100 g Kartoffel . 
100 g Milch. 
50 g Butter .. 

610 Calorien, 30 y-Vitamin Bl 
200 
260 12 
320 46 
166 50 
70 30 

385 

2011 Calorien, 168 y-Vitamin Bl 
168 

Vitamin-Calorienverhaltnis: -2Q."iT = 8,3. 
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Es ist demnach das Vitamin-CalorienverhiUtnis bei den genannten Er­
nahrungs- und Trink-"Unsitten" zu niedrig. Falls sie genugend lange in cin­
seitigster Weise fortgesetzt werden, muB BeHypovitaminose auftreten. Wenn 
abel' hin und wieder einmal so ein starres Regime durchbrochen wird und ctwas 
mehr Kartoffeln, Fleisch, Fisch, Kohl, Linsen, Erbsen odeI' Beeren u. dgl. 
gegessen werden odeI' Milch gctrunken wird, erganzen sich die Vitamin Be 
Speicher des Karpel's wieder einigermaBen. 

Bci del' Vitamin B1-Versorgung spielen Magen-Darmstorungen cine sehr 
wichtige Rolle. Wie erwahnt, konnten wir beim Saugling und DANN und 
COWGILL in Versuchen am Hund zeigen, daB Durchfall die BI-Resorption ver­
schlechtert. Da andererseits abel' auch del' BI-Mangel fruhzeitig Verdauungs­
storungen erzeugt, entsteht leicht ein Circulus vitiosus. Auf diese gegenseitigen 
Beziehungen habcn besonders STEPP und SCHROEDER und kurzlich AMMON 
aufmerksam gemacht. Storungen in del' Aufnahme des Vitamin Bl werden 
verursacht durch Appetitlosigkeit, VerdauungsstOrungen, die besondere Diaten 
erfordel'll, starkes Erbrechen [Hyperemesis gravidarum, Pylorusstenose (LAuRENr 
und SINCLAIR)], atrophische odeI' anderweitig verandertc Schleimhaut des 
Magens und Darms und ResorptionsstOrungen (Enteritis, Colitis, Coeliakie, 
Sprue, Pankreasinsuffizienz, HESS-THAYSENSche Krankheit, thyreotoxische Diar­
rhoen u. a.). Extreme Beispiele hierfiir sind die von SCHROEDER beschriebene 
enterogene Beriberi und die Polyavitaminosen, die AMMON bei einem Kranken 
mit Hl<Jss-THAYSENScher Krankheit und SAKER bei einem :Fall von Hyperemesis 
gravidarum beobachtet haben. Bekanntlich geht Hyperemesis sehr haufig del' 
Schwangerschafts-Polyneuritis voraus, ja sie wird sogar als BeHypovitaminose 
aufgefaBt und dementsprcchend bchandelt (STRAUSS und MAcDONALD, SPITZER, 
SCHULTZE). LEWY erwahnt, daB 34% del' leichten FaIle, 100% der schweren 
FaIle von Schwangerschaftspolyneuritis und KORSAKOFJ!'-Syndrom und 50% 
der FaIle von Chorea gravidarum Hyperemesis zeigen. 

Die M6glichkeit eines erh6hten Bl-Verbrauches besteht bei Thyreotoxikose. Beispiels­
weise zeigten in Versuchen von COWGILL und PAL)UERI Tauben bei Thyreoidingaben einen 
2-.'5mal h6heren Vitamin Bl-Verbrauch. 

~achdem wir uns mit den Moglichkeiten eines Auftretens von Vitamin Be 
Mangel befaBt haben, sei noch kurz die Frage gestreift, wie sich diesel' hierzulande 
auBel'll kann. Die Erscheinungen del' BeHypovitaminosc sind, allgemein ge­
sprochen, die einer rudimentaren, einheimischen Beriberi: Appetitlosigkeit, 
Magen-DarmstOrungen, allgemeine Korper- und Muskelschwaehe, Paresen und 
neuraIgiforme Beschwerden, Schadigung des Zentralncrvensystems (Polyneuritis, 
lVIyelose, JESSEN), Storungen des Wasserstoffwechsels (Odeme) und kardiale 
Erscheinungcn (Herzdilatation). 
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Als einer der ersten machte der Tropenarzt SCHUFFNER (1913) auf die Zu­
sammenhange und Analogien von Beriberi und Polyneuritis aufmerksam. Auf­
gegriffen und weiter verfolgt wurden diese Ideen aber erst spater (SHATTUCK 
1928, WECHSLER, MINOT, STRAUSS und COBB, STRAUSS und MAcDoNALD, 
MEYER 1933) und vorwiegend von amerikanischen Autoren. Unter ihnen ver­
treten JOLLIFFE (1938) und LEWY (1939) den Standpunkt, daB es nur einen 
direkten atiologischen Faktor fUr aIle Formen der Polyneuritis gibt, namlich 
den Vitamin BI-Mangel. Zurtickhaltender, auch in bezug auf die Erfolg der 
spezifischen Therapie, auBern sich einige europaische Autoren (NAGEL, PETTE, 
SCHALTENBRAND), welche teilweise die infektiose Atiologie anerkennen und 
z. B. die Neuritis bei Diabetes fUr nicht avitaminotisch bedingt halten (JESSEN, 
UNGLEY). VerhaltnismaBig am besten begrtindet scheint die Ansicht von der 
Bl-hypovitaminotischen Genese der Schwangerschaftspolyneuritis zu sein; hier 
liegen auch die meisten therapeutischen Erfahrungen und Erfolge mit Hefe­
oder Aneuringaben vor (s. STAHLE1-t). Es darf als ziemlich sicher angenommen 
werden, daB auch bei einem groflen Teil der auf Vitamin BJ"Therapie gtinstig 
ansprechenden FaIle von Polyneuritis, Neuritis, Gelcnk- und Muskelschmerzen 
ein Vitamin B1-Mangel nicht vorzuliegen braucht, eine Diagnose ex juvantibus 
also nicht zu stellen ist. Es hat den Anschein als ob groBe parenterale Dosen 
von Aneurin eine analgetische Wirkung besitzen. 

BLOTEVOGEL und TONUTTI bemerkten unmittelbar nach intravenoser Vitamin B1• 

Injektion bei Verbrennungen ein Verschwinden der Schmerzen. Wenn auch dem Vit.amin Bl 
eine Rolle bei der Entgiftung und beim Leberschutz zukommt (HIRATA, LEWY, W ALLRAFF 
u. a.), diirfte doch wahrscheinlich diese- analgetische-Wirkung damit nichts zu tun haben. 

Untersuchungen des BI-Standes bei Polyneuritis sind vorerst noch recht 
sparlich. Mit dem SCHOPFER-Test fanden ROWLANDS und WILKINSON erniedrigte 
und UNGLEY zum groBten Teil normale Werte (5-7 y%) des Vitamin BI-Blut­
spiegels; unsere waren' zum Teil normal, zum Teil erniedrigt. Das V orgehen 
mit parenteralen hohen Belastungen (STAHLER, HILDEBRANDT und OTTO) laf3t 
keine btindigen Schltisse zu. Zusammenfassend ist festzusteIlen, daf3 die Vitamin 
BI-Mangelatiologie der verschiedenen Formen der Polyneuritis einstweilen noch 
nicht eindeutig erwiesen ist und FaIle, insbesondere von Neuritis, vorkommen, 
in welchen sic nicht zutrifft. Es sind noch weitere Untersuchungen abzuwarten. 
die sich auch auf die Cocarboxylase zu erstrecken haben, welcher hierbei eine 
Bedeutung zukommen diirfte. Denn diese wird durch Phosphorylierung des 
Aneurins wahrscheinlich in der Leber (OCHOA und PETERS) und viclleicht auch 
im Darm (TAUBER) gebildet, also in Organen, welche bei manchen Fallen von 
Polyneuritis geschadigt sind (vgl. LEWY). 

Weiter werden mit Vitamin BI-Mangel in Verbindung gebracht Hyperemesis 
gravidarum (STRAUSS und MAcDONALD, STAHLER, SPITZER, SCHULTZE, RANDALl. 
und WAGENER), bei welcher wir zum Teil niedrigen BI-Spiegel des Blutserums 
finden konnten, funikulare Myelose (GILDEA, KATTWINKEL und CASTLE, MEYlm, 
II.LINU, JESSEN), Arthritiden (vgl. hierzu BECHER), kardiovaskulare StOrungen 
(DIETLEN, JOLLIFFE und GOODHART, GOODHART und JOLLIFFE, JONES und SeRE, 
WEISS und WILKINS, DUSTIN, WEYLER und ROBERTS, SCHULTZER) und sog. 
Mangelmyokardien (BICKEL). Auch hier haben weitere Untersuchungen tiber 
den Yitamin BI·Stand einzusetzen, um Klarheit zu schaffen. 

Ausgedehnt ist die Literatur tiber Vitamin BI- und Hefetherapie (s. STEPP, 
KUH~AU, SCHROEDER; STRAUSS 1938). Eine Sichtung und Kritik wird erst 
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in spateren Jahren moglieh sein. Ganz allgemein sei bei dieser Gelegenheit darauf 
hingewiesen, daB nun, wo die reinen Vitamin Bl"Praparate erhaltlieh sind, die 
Hefepraparate nieht vernaehlassigt werden sollten. Beide haben ihre Indika­
tionen. Wo es auf rasehe reine Bl"Wirkung bei gestorter Magen-Darmfunktion 
ankommt (z. B. Beriberi, Graviditatspolyneuritis), sind B1-Praparate zu inji­
zieren. Zur Naehbehandlung und zur Erreiehung einer mehr allgemeinen Wirkung 
(z. B. Waebstums, Roborierung) und zur Vervollstandigung einer Diat sind 
zweifelsohne Hefepraparate vorzuziehen, da diese neben Vitamin Bl noeh andere 
wiehtige Stoffe enthalten und bisweilen Wirkungen entfalten, die dem Vitamin Bl 
allein nieht zukommen. 

III. Vitamin Bl und Stoffwechsel. 

Beziehungen des Vitamin Bl zum Kohlehydratstoffwechsel sind in zahl­
rcichen Arbeiten (s. ABDERHALDEN, PETERS, SCHROEDER, GOTTLEBE, WILSON) 
dargetan worden. ABDERHALDEN i' 
und WERTHEIMER stellten in Tier- 50 

versuchen fest, daB Zulagan gr6- 5: 55 
S Jj so 21XJ01--jDIIJ~ Berer Mengen Zucker zu einer ·11 1/5 col 

sonst normalen Nahrung zum .\:; 
1: 1I § I/O 

Ausbruch der BrAvitaminose ~ .&! JS 

fiihrten. Diese und andere Ver- .~'" 
"t~J JO 

suche (COLLAZO) dienen zur Stiitze 
del' allgemeinen Ansicht, daB 
Kohlehydrate den Vitamin B1-

Verbrauch erh6hen, wahrend Fette 
ihn herabsetzen . Damit stehen 
in Widerspruch die Formel von 
COWGILL und un sere Versuchs-
ergebnisse, wonach del' Gesamt- Abb. II. 

Calorienumsatz den Vitamin B1-
Verbrauch bestimmt oder zum mindesten die verbrauchsteigemde Wirkung 
der Kohlehydrate, bzw. die -senkende der Fette nicht sehr erheblich 
sein kann. 

SCHROEDER berichtet, daJ3 or durch zusatzliche Zufuhr von 250 g Dextropur 
taglich bei 2 Versuchspersonen die Vitamin BrAusscheidung im Ham herab­
setzen und zum Verschwinden bringen konnte. WIDENBAUER und WIELAND 
fiihrten bei Versuchsperson 3 (Tabelle 24) einen iihnlichen Versuch durch, der 
in Abb. 11 dargestellt ist. 

In ciner Vorperiodc wurde durch gIeichartigc Emahrung, die auch wciter beibehaltcn 
wurele, auf eine konstante Calorienzufuhr und Aneurinausscheidung im Harn eingesteHt. 
Yom 6.- 10. Versuchstag wurden zusatzlich 13Rl Calorien (am 6. Tag nur 629) Dextropur 
zugefiihrt. Am 11. Versuchstag waren die gIeichen Verhaltnisse wie in der Vorperiodc. 
Die Aneurinausscheidung im Ham sank wahrend der Dcxtropurperiode nur ganz unbetracht· 
lich, von durchschnittlich 43 auf 38 )', die Differonz von Zufuhr und Ausseheidung stieg 
also nur sehr wenig. Der Blutwert, der Veranderungen des Vitaminstandes auch angezeigt 
habcn wurde, blieb konstant und normal. 

Wir konnten demnach bei diesel' Versuchsanordnung keine Stiitze fiir die 
Annahme beibringen, daB Kohlehydrat den Vitamin BeVerbrauch erhoht; 
moglicherweise war die Versuchsperiodo zu kurz; es war auch eine Tendenz 
del' Ausscheidung abzusinken nicht bemerkbctr. Dt:lr unbedeutende AbfaH der 
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Aneurinausscheidung zu Beginn der Dextropurgaben ist durch die erhohte 
Calorienzufuhr bedingt, hat aber mit einer spezifisch verbrauchsteigernden 
Wirkung der Kohlehydrate wohl nichts zu tun. 

Kurz bemerkt sei noch, dall in diesem Versuch das Vitamin-CalorienverhiUtnis, bzw. der 
B1-Verbrauch eine andere Grolle hat als in den vorhergehenden Versuchen, da die Differenz 
aus Aneurinzufuhr und -ausscheidung diesmal nicht den Tagesverbrauch darstellt, weil 
die Aneurinzufuhr hoher als notwendig war. 

Wir mochten annehmen, daB den Kohlehydraten nicht eine spezifische 
Vitamin B1-verbrauchsteigernde Wirkung zukommt, sondern daB sie den Vitamin 
B1-Verbrauch nur insofern steigern, als mit ihnen Calorien zugefUhrt werden, 
ihr Vitamin B1-Gehalt aber meist sehr gering ist oder fehlt. Moglicherweise 
besitzen die Kohlehydrate vielleicht eine B1-gebrauchsteigernde Wirkung im 
Zusammenhang mit ihrer leichten Resorption, Assimilation und Dissimilation. 

Leider konnen wir noch nicht aus der chemischen Struktur einer Verbindung 
ihre biologischen Funktionen ableiten und wissen wir nur wenig tiber den Angriff 
des Aneurins im tierischen Organism us. Mit der Wirkung einer Cocarboxylase 
scheint dieser nichts zu tun zu haben (v. EULER); moglicherweise wirkt das 
Aneurin als Co-Ferment der Dismutation von Brenztraubensaure in Essig- und 
Milchsaure (KREBS, PETERS, SIMOLA) nach der Gleichung: 

CH3 • CO . COOH 0 CH3 • COOH -I-- CO2 
+ II -;. 

CH3 • co . COOH H2 CH3 • CH . OH . COOH 

Man konnte dann auch verstehen, daB dem Vitamin Bl beim Gesamtstoff­
wechsel eine zentrale Rolle zuko,mmt, entsprechend der SchltisseIstellung der 
Brenztrau bensaure. 

C. ZusammenfaSSll11g und Schluf3. 
Untersuchungen tiber die Ausscheidung des Vitamin Bl im Harn und in der 

Milch und Bestimmungen des B1-Gehaltes des Blutserums zeigten, daB gesunde 
und einigermaBen normal ernahrte Menschen sich beztiglich des Vitamin Bl 
im Sattigungszustand befinden und Ausnahmen hiervon relativ selten sind. 

Der Tagesverbrauch des gesunden Sauglings und Erwachsenen betragt durch­
schnittlich 16 y Vitamin B1-Chlorhydrat auf 100 Nahrungscalorien. Dieses 
Vitamin-Calorienverhaltnis wird in den meisten Nahrungsmitteln erheblich 
tibertroffen. Nur bei ganz besonders abwegiger Ernahrung wird da!> Vitamin­
Calorienverhaltnis so niedrig, daB BI-Hypovitaminose oder Beriberi auftreten 
kann. Der nicht zu einseitig ernahrte Gesunde fUhrt Vitamin Bl mit der normalen 
Nahrung - gemischter Kost - im DberschuB zu und ist der Gefahr eines 
B1-Mangels nicht ausgesetzt. Dasselbe trifft fUr die normal ernahrte gesunde 
Schwangere und Stillende und fUr den regelrecht ernahrten Saugling zu. 

Magen-DarmstOrungen sind fUr die Entstehung von BI-Hypovitaminose von 
groBer Bedeutung. 

Der Vitamin BrStand der Menschen laBt sich durch Untersuchung der 
Yitamin B1-Ausscheidung im Harn und des -gehaltes des Blutserums und durch 
Aufstellung des Vitamin-Calorienverhaltnisses der Nahrung ermitteln. 

Es gibt aber noch genug Unklarheiten und Fragen, die der Losung harren, 
die man sich vor allem von Untersuchungen erwarten darf, welche das Aneurin­
phosphat einbeziehen. Hierzu ist vor allem ein weiterer Ausbau der Methodik 
ihrer Bestimmung erforderlich. 
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Abgrenzung des Gebietes und Nomenklatur. 
Seitdem die Lumbalpunktion (L.p.) AlIgemeingut des Arztes geworden ist, 

besonders aber, seitdem einerseits die gewaltige Ausbreitung der HEINE-MEDIN­
schen Krankheit die Aufmerksamkeit auf die praparalytischen Meningitiden (M.) 
und ihre Differentialdiagnose gelenkt hat und anderseits die moderne Chemo­
therapie mit Sulfanilamidpraparaten bakterielle M. rasch keimfrei und damit 
heilbar macht, sind die sog. aseptischen, besser abakteriellen M. in den Vorder­
grund des Interesses getreten. Die Definition derselben ist zunachst eine rein 
negative. Unter abakteriellen M. verstehen wir alle jenen Formen, bei denen 
sich weder im direkten Ausstrich noch mit den ublichen Kulturverfahren Er­
reger bakterieller Natur nachweisen lassen. Der von WALLGREN gepragte 
Name "Meningitis aseptica" ist deswegen ungenau, weil viele Formen durch 
ein ultrafiltrierbares Virus erzeugt werden, also nicht aseptisch im strengen 
Sinne des Wortes sind. 

Zuerst mussen wir uns uber den Begriff "lUeningitis" seIber klar werden. 
Meningitis bedeutet Entzundung der Hirnhaute. Was ist "Entzundung"? 
Voraussetzung der Entzundung ist eine Gewebsschadigung physikalischer, che­
nischer oder parasitarer Natur. Die Entzundung selbst besteht in der Reaktion 
auf diese Schiidigungen (HUBSCHMANN). Bei der Gewebsschiidigung entstehen 
abnorme Stoffwechselprodukte und abgetotetes Gewebsmaterial. Beide mussen 
zusammen mit den Parasiten selbst durch eine besondere Gewebsreaktion, 
eben der Entzundung, fortgeschafft werden. Wir konnen in den Hirnhauten 
verschiedene Akte der entzundlichen Reaktion unterscheiden. Sind Bakterien 
in die Liquorraume eingedrungen, so kommt es zunachst zu einer Einwanderung 
von polynuklearen Zellen, welche den Kampf gegen jene aufnehmen. Zuerst 
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gehen massenhaft Polynukleare zugrunde; im Liquorausstrich findet man neben 
freien Bakterien fast ausschlieBlich in Zerfall begriffene Zellen. Allmahlich 
werden die gut erhaltenen Polynuklearen haufiger, die extra'cellularen Bakterien 
sehener (z. B. bei del' Meningokokken-M. und bei den heilenden Pneumo­
kokken-M.). 1m zweiten Akt del' M. muB das Schlachtfeld geraumt werden; 
sowohl aus dem Liquor als ganz besonders aus dem GefaBbindegewebe, aus dem 
die Leptomeningen bestehen, muB Eitel' und geschadigtes Gewebe entfernt und 
ersetzt werden. Es bildet sich Granulationsgewebe bestehend aus jungen Histio­
cyten, das allmahlich vernarbt. Del' zweite Akt del' Entziindung ist bei den 
bakteriellen und bei den Uhravirus-M. charakterisiert durch die Histiocytose 
(Monocytoide) und die EiweiBvermehrung im Liquor. Gelegentlich trifft man 
Histiocyten, die ganze Polynukleare odeI' Erythrocyten einverleibt und zum 
Teil schon verdaut haben (s. Abb. ;")a-c). 

Fassen wir mit HtBSCHMA"X"X die Entziindung als die Gewebsreaktion zur 
Fortschaffnng von Fremdstoffen auf, so konnen wir uns gut vorsteIIen, daB eine 
Entziindung, speziell eine l\1., auch ohne Parasiten entstehen kann, z. B. infoIge 
einer chemischen Schadigung des Nerven- und Meningealgewebes (Bleivergiftung) 
oder bei rasch wachsenden und zerfallenden Hirntumoren (Fall 17 und ISa) 
usw. Wir mi.i.ssen uns also, besonders wenn wir an das Studium der abakteriellen 
::\1. herangehen, von der Yorstellung: "ohne lnfektion keine Meningitis" 10slOsen. 

Yerlassen wir die Sphare der allgemeinen Pathologie und kehren wir zur 
Klinik zurti.ck. 

Wann liegt cine Jlcningitis yor? Man kann von Meningitis sprechen, wenn 
Kopfweh, Nackensteifigkeit, Schadeltympanie, Opisthotonus, Erbrechen, Yer­
stopfung usw. bestehen. Diese rein klinischen Kriterien konnen im Stiche 
lassen wie z. B. bei manchen Mumpfmeningitiden, wo trotz starkem Liquor­
befund meningeale Symptome vollstandig fehlen konnen (Fall 59). Anderseits 
konnen meningitische Symptome das klinische Bild beherrsehen bei vollstandig 
oder nahezu vollstandig negativem Liquorbefund, z. 13. im Beginne mancher 
Pneumonien. Man wird gut tun, bei negativem Liquorbefund von Meningismus 
zu spree hen und den Namen Meningitis (M.) nul' auf die liquorpositiven FaIle 
anzuwenden. 

Wann ist ein Uquol'befund im Sinne del' Entzti.ndung, del' Meningitis, pos-itiv? 
l. Wenn eine Drucke1'hohung, und zwar i.i.ber 20 em Wasser im Liegen und 

in vollstandiger Ruhe besteht. Bei del' sog. j"1 eningitis serosa sensu strictio·ri 
ist die Druckerhohung das einzige liquordiagnostisehe Symptom derM. Jedoch 
ist eine Druckerhoung allein noch nicht beweisend fti.r M. Niemand wird bei 
einem Hydrocephalus oder bei einem raumverdrangenden HirntulUor von M. 
sprechen. Anderseits kann die Druckerhohung bei den meisten Ultravirus-M. 
sowie bei eitrigen M. ausgetrockneter Sauglinge fehlen. 

2. Wenn die Liquorzellen mehr als 3 im Kubikmillimeter betragen. Eine 
Pleocytose bedeutet aber nicht ohne weiteres M., sie kOlUmt auch bei Hirn­
tumoren, ehronischen Erkrankungen des Zentralnervensystems (wie multipler 
Sklcrose usw.) Yor, wo man kaum bereehtigt ist, im klinischen Sinne von einer M. 
zu sprechen (s. H. 452). 

3. Wenn del' Eiweipgehalt erhoht ist und pathologische Kolloidreaktionen 
bestehen. NUll ist die EiweiBvermehl'ung "die hiiufigste Liquorverandel'Unf 
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uberhaupt" (DEMME). Sie zeigt mit Sicherheit an, daB eine organische Erkran­
kung des Nervensystems besteht; sie ist also vieldeutig und keineswegs nur ein 
Kriterium einer entzundlichen Affektion del' Meningen: so kommt z. B. das 
FROINsche Syndrom mit einer maximalen EiweiBvermehrung ohne irgendwelche 
Entzundungsvorgange einzig durch Verlegung del' Liquorpassage zustande. 

Also vermag auch die Liquordiagnostik keine absolut gultigen Kriterien 
fUr die Diagnose M. zu liefern. So unverkennbar das voll entwickelte Bild del' 
Hirnhautentzundung ist, so schwierig, ja unmoglich kann ihre Abgrenzung 
von einem Hirntumor, einer degenerativen Erkrankung des Zentralnerven­
systems usw. werden. Bei del' oben gegebenen Definition del' Entzundung 
(nach HUBSCH:VIAXX), namlich Gewebsreaktion zur Fortschaffung von Fremd­
stoffen, ist es eigentlich kIar, daB degenerative Erkrankungen des Zentral­
nervensystems und zerfa,llende Hirntumoren auch entztinclIiche, meningitische 
Reaktionen auslOsen konnen; YOIll klinischen Standpunkt aus sprechen wir abel' 
in sol chen Fallen nicht von M. 

Das Wort "Meningitis" (:\'1.) wurdc 1803 von HERPIX gepragt. BOUCHUT 
Hihrte 1866 den Bcgriff del' PseudomeninJitis ein, um meningitische Zustande 
zu bezeichnen, die im Gegensatz zur eigentIichen M. ausheilen konnen. Ein 
groBer Schritt vorwiirts bcdellteb ] 8H3 die AufsteIIung des Begriffes Meningitis 
se1'Osa durch QnxKE, den Erfinder del' Lumbalpunktion. Dadurch lenkte er 
zum erstenmalmit XachdI'u<:k die Aufmerksamkeit auf das Heel' del' abakteriellen 
M. Bald zeigte sieh, daB del' B~griff del' l\-bningitis serosa einerseits ein Sammel­
topf atiologisch vlilIig ven;chiedenartiger Krallkheitsbilder war, und daB ander­
seits diesel be Ursache (z. B. eine Ellcephalogl'aphie) das eine l\lal eine serosc M., 
also einen Meningismus ohne nennenswerten Liqnorbefund, das andere Mal 
eine eitrige M. erzeugen konnte. Scitdem wir in del' Lage sind, die meisten 
Meningitisdiagnosen nach atiologischen Gesichtspunkten zu steIIen, bleibcn wir 
bei del' Diagnose M. serosa nicht mehr stehen. Diesel' Xame gentigt uns nicht 
mehr, daher ist er aus dem Sprachschatz des Kinderspitals Zurich fast ganzlich 
yerschwunden. 

Ein Jahr naeh Qn:~mE hat DePRE das Wort llfeningismns in die franzosische 
Literatur eingeHihrt, ein Ausdruck, del' fiir den praktischen Arzt heute noch 
wertvoIl ist, um klinischc Krankheitsbilder zu bczeichncn, die mit meningealen 
Reizzustanden einhergehen. Also ist das Gebiet des Meningismus noch um­
fassender als dasjenige del' M. serosa, denn es schlieBt in sich auch jene pseudo­
meningitischen Zustancle, bei clenen jegliche Veranclerung des Liquors, aneh die 
Druekerhohung, fehlt. 

Xicht viel weiter kam man mit del' WIDALschen GegeniibersteIlung del' 
Renetion meningcfe (entztindliehe Liquorverandcrungen ohne klinische Symptome, 
also das Gegenstliek zum )Ieningismus) und Etnt III en ingc, ferner mit den neuen 
N amen "Af ening itis circuJnscripta infectiosa" SCIIOTTMtLLER,.;, ,,1}! eningoence­
Jihalopathie" YO~ GROER,.; IHIH, "Jieningopathie" BOSSERT,.; US\\'. 

So ,,'ertvolI und anregencl aIle diese Bezeichnungen und Einteilnngen aneh 
waren, heute haben die meisten nul' geschiehtlichen Wert. Heute mlissen wir 
darnach traehten, so wcit wie moglich klare atiologische Bcgriffe und Brzeich­
nungen zu formuliercn. 
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U ntersuchungsmethoden. 
Am Krankenbett. Es eriibrigt sich hier, die ganze Symptomatologie der 

M. zu schildern. Ich begniige mich, einige weniger bekannte Symptome und 
einige in unseren Krankengeschichten immer wiederkehrende Synonima zu 
erlautern: 

1. Das Lasegue-Zeichen (Schmerz in der Kniekehle und dariiber beim Auf­
heben des gestreckten Beines iiber 45°) ist vielfach auch als KERNIGsches Syndrom 
bezeichnet, obwohl man damit eigentlich nur das erschwerte Strecken des 
gebeugten Knies bei gebeugtem Hiiftgelenk versteht. Beiden Symptomen 
kommt ungefahr die gleiche Bedeutung zu. 

2. Das Spine 8ign: Unmoglichkeit wegen Schmerzen in der Riicken- und 
Lendenwirbelsaule die Knie zu kiissen, selbst wenn diese gebeugt sind, wird viel­
fach als KniekiifJzeichen bezeichnet. 

3. Das Amo88 8ign: Schwierigkeit beim Aufsitzen und Unmoglichkeit, mit 
verschrankten Armen zu sitzen, heiBt vielfach auch DreifufJzeichen. 

Ein lloch feineres Symptom der Steifigkeit der unteren Wirbelsaule als das 
Spine und Amoss sign ist die Unmoglichkeit, bei gestreckt gehaltenen Knien auf­
zusitzen. M.-Rekonvaleszenten, die wieder miihelos ihre gebeugten Knie kiissen 
konnen, sind nicht in der Lage, auch nicht mit Hilfe der Arme, sich aufzusetzen, 
wenn man mit der Hand ihre Knie in gestreckter Stellung festhalt. Gesunde 
Kinder, auch wenn sie wenig gelenkig sind, konnen miihelos den Oberkorper 
in einem Winkel von 90° und mehr zu den gestreckten Beinen aufrichten. 

4. Die Nacken8chlaffheit ist ein wichtiges praparalytisches Symptom. Hebt 
man das fIach auf dem Riicken liegende Kind, ohne daB es darauf gefaBt ist, 
mit beiden Handen an den Schultern, so fallt, wenigstens fiir einen Augen­
blick, der Kopf trotz Nackensteifigkeit schlaff nach hinten, wobei oft durch 
die Innervation des Platysmas die untere Gesichtshalfte angstvoll verzerrt 
wird (s. auch S. 484). GLANZMANN, IiAnoRN und STREIT wollen dieses Symptom 
erst bei gelahmten Halsmuskeln gesehen haben und nicht schon im praparaly­
tischen Stadium. Wie ich spater ausfiihren werde, ist es aber ein wichtiges 
Symptom des priiparalytischen Stadiums im engeren Sinne, eine Folge der all­
gemeinen Adynamie und nicht erst der ausgesprochenen Halsmuskellahmung; 
darum ist die Nackenschlaffheit fiir die Friihdiagnose der Poliomyelitis so wichtig. 

5. Ein weiteres, allerdings selteneres praparalytisches Symptom ist das 
Nabelwandern: auf die Aufforderung, den Kopf zu heben, bzw. sich aufzusetzen, 
wird der Nabel nicht wie normal fixiert, sondern weicht nach oben, unten oder 
seitlich ab infolge einer einseitigen Schwache der Bauchmuskulatur (s. auch S. 484). 

1m Laboratorium. Die Liquoruntersuchung nimmt unter den Laboratoriums­
methoden den ersten Platz ein. 

1. Den Liquordruck messen wir, indem wir ein capillares Steigrohr an die 
Punktionsnadel anschlieBen. Wir lesen den Wert erst ab, wenn die Schwester 
das stark gekriimmte Kind etwas losgelassen hat. Unsere Werte beziehen sich 
immer auf den liegenden, ruhig atmenden Patienten. Wir betrachten Werte 
von 7-15 em Wasser als normal, 15--20 cm als erhoht, aber noch innerhalb 
des erlaubten Bereiches; Werte iiber 20 em sind beim ruhig atmenden Kind 
sicher pathologisch. RegelmaBig schlieBen wir an die Druckmessung den 
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QUECKE:-OSTEDTschen Versuch an. Eine gewisse Bedeutung kommt auch der 
Raschheit des Liquorabf\usscs und des Druckabfalles zu. 

2. Sehr wichtig ist das Aussehen des Liquors, ob er wasserklar, xanthochrom, 
opalescent (cave Blutbeimengung), mehr oder weniger getriibt oder gar eitrig 
ist; ob er spontan gerinnt (FRoINsches Syndrom), ob sich ein feines Spinngewebe 
oder ein groberer Strumpf bildet usw. Feinere Triibungen (Sonnenstaubchen) 
kommen auch bei erhohtem Fibrinogengehalt ohne Zellvermehrung vor. 

3. Friiher begniigten wir uns, einige qu.alitative EiweifJreaktionen auszufiihren, 
wie die NONNEsche (Phase 1) und vor allem die PANDYSche Reaktion. Ein 
positiver Nonne ist meines Erachtens immer pathologisch, wiihren'd der Pandy 
besonders bei Betrachtung gegen eine schwarze UnterIage hiiufig ± ausfiilIt, d. h. 
es entsteht eine Spur Opalescenz. 

4. Heute bestimmen wir das Gesamt-EiweifJ (G.E.) und seine Fraktionen 
Albumin und Globulin getrennt quantitativ. Bis vor wenigen Jahren begniigten 
wir uns, mit dem NiBl-Rohrchen, wobei Werte iiber 11/2 Teilstriche als patho­
logisch angesehen wurden. Jetzt beniitzen wir die genauere Methode von KAFKA­
SAl\ISON, welche die Bestimmung des G.E. (KAFKA 1) und der Globuline (KAFKA2) 
gestattet. Obwohl unser Laboratorium iiber eine ausgezeichnete Zentrifuge 
mit einer Tourenzahl von 3700 verfiigt, finden wir auch bei schein bar normal en 
Liquoren meistens Werte, die etwas hoher sind als die in der Literatur an· 
gegebenen 20 mg- %. Ob der etwas hOhere EiweiBspiegel eine Eigentiimlichkeit 
des kindlichen Liquors ist, oder ob die von uns als normal gcdeuteten Befunde, 
da sie immer von irgendwie erkrankten Kindem stammen, bereits pathologisch 
verandert waren, kann ich nicht entscheiden. Kontrollen, bei den en der EiweiB­
gehalt naeh KJELDALI, (Gesamt-N weniger Rest-N multipliziert mit 6,25) 
bestimmt wurde, ergaben folgende Abweiehungen von den naeh KAFKA be­
stimmten Werten: -21,6%, -17,6%, -11,1 %, -6,2%, -1,4%, -0,8% 
und +4,7%, +12,5%, +12,5%, +20%. Die Fehlergrenze der Methode 
betriigt also nach oben und naeh unten bis 20%. Wir nehmen als obere Grenze 
des Normalen bei unserer Methodik 35 mg- % G.E. an; was dariiber ist, ist 
einwandfrei pathologisch, vorausgesetzt, daB keine Blutbeimengung stattgefunden 
hat. Bedenkt man, daB das Serum 7000-8000 mg- % EiweiB enthiilt, so leuchtet 
es einem ein, daB Spuren desselben groBe Fehler erzeugen miissen. SAMSON 
konnte allerdings zeigen, daB eine akzidentelle Blutbeimengung entsprechend 
2000 Erythrocyten pro mm3 praktisch keine Abweichung von den normalen 
EiweiBwerten bedingt. Bei der Annahme, daB das Serum 7,5% EiweiB und 
daB das Blut in 1 mm3 5 Millionen Rotc enthiilt, miiBte rechneriseh eine Blut­
beimengung, die 2000 Erythroeyten pro Kubikmillimeter entspricht, eine EiweiB­
vermehrung von nur 1,5 mg- % bewirken; dies ist eine Abweichung, die noeh 
innerhalb der Fehlergrenze del' Methode liegt. 

Ais obel'e Grenze des ~ormalen fiir die Globuline nehmen wir 10 mg- % an, 
so daB der EiweifJquotient, d. i. das Verhiiltnis Globuline zu Albumine normalitel' 
0,1-0,45 betragt. 

5. Von Kolloidreaktionen haben wir, und zwar erst in den letzten 3 Jahrcn 
nul' die Goldsolreaktion nach LANGE regelmiiBig ausgefiihrt. ,,1m allgemeinen" 
schreibt DE;\BIE, "liiBt sich sagen, daB durch Albumine keine Flockung hzw. 
keill FarbUlm;chlag, erfolgt, sondem daB im Gegenteil die Albumine VOl' del' 
}'lockllng schiitzen. Diese ist in del' Hauptsache dureh Globuline bedingt". 

Lrgl'hui:;~c d. inn. lied. 57. 27 
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Jedoch ist durch die Rohe des G.E.-Wertes und durch den EiweiB-Quotient 
(E. Q.) der Ausfall der Goldsolkurve nicht restlos gekiart. Wir nehmen die Reak­
tion noch als negativ an, wenn das Goldsol nicht in mehr als 3 Giasern, und zwar 
nach links nicht uber das 6. Rohrchen (Verdunnung 1: 320) hinaus und nach 
unten nicht uber 2 (rotviolett) umschlagt. Um nicht in jeder Krankengeschichte 
und Kurve das Schachbrett der Goldsolkurve reproduzieren zu mussen, haben 
wir die verschiedenen Bezeichnungen wie auf Abb. I benutzt. 

Bei der "Paralysekurve" ist der maximale Ausfall der Reaktion im linken 
oder Anfangsteil der Kurve. Ein starker nach rechts verschobener Ausfall der 
Goldsolreaktion zeigt ganz allgemein einen hohen EiweiBgehalt im Liquor an. 
Bei der Verdunnung des Liquors nimmt die schutzende Wirkung entsprechend 
der Verdunnung der Albumine ab, wahrend die fallen de Giobulinwirkung nicht 
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im selben MaBe sich verringert, ja im Anfang sogar zunimmt (DEl\1lI1E). Da man 
mit dem sehr eiweil3reichen Serum eine stark nach rechts verschobene Zacke 
erhalt , spricht man von einer "Serumkurve" . Eine solche kommt aueh bei clem 
sehr eiweiBreichen Liquor der M. purulenta vor, weswegen auch von einem 
"Meningitistyp" del' Kurve gesprochen winl, zu Unrecht, cIa er bei den eiweiB­
al'lnen Ultravirus·M., z. B. bei der Poliomyelitis, fehlt. 

6. Die Zellzahl bestimmen wir mit der FUCHS-RoSENTHALSchen Kammer, 
in welcher es bei starker VergroBerung moglieh ist, die polynuklearen von den 
mononuklearen Zellen zu unterscheiden. 1ch halte es fur richtiger, daB man 
die Zellzahl nicht pro 3 mm3 geteilt durch 3 angibt (z. B. 20/3), sondern die Zahl 
pro 1 mm3 als 6%, da z. B. in Frankreich nicht die FUCHS.RoSENTHALSche, 
sondern die NAGEOTTESche Kammer verwendet wird, welehe nur I mm3 aus· 
zuzahlen erlaubt. 

Wir sprechen von einer albumino·cytologischen Dissoziation, wenn der EiweiB­
gehalt hoch, der Zellwert normal oder kaum erhOht ist (wie beim GUILLAIN­
BARREschen Syndrom), und von einer cyto-albuminischen Dissoziation, wenn 
umgekehrt die Zellzahl hoch ist bei normalem EiweiBwert, wie in den Ultra. 
Virus·M. 

Meistens begniigt man sich mit der Zelldifferenzierung in der Zahlkammer, 
wobei vielfach die mononuklearen als Lymphocyten gezahlt werden. 1ch zweifle 
nieht. daran, daB man in Zukunft nicht nur in diagnostiseh schwierigen Fallen, 
sondcrn regelmaBig die Liquorzellen genauer differenzieren 'wird, daB man 
ahnlich wie ein Hamato· und ein Myelogramm, auch ein lleningogramm aufstellen 
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wird. Die technischen Schwierigkeiten sind groB; es ist heute oft unmoglich, 
die Zellen intakt zur Darstellung zu bringen, besonders bei baktcriellen M. 
Almliche Schwierigkeiten hatte man auch mit del' Knochenmarksuntersuchung 
und doeh sind sie in den letzten Jahren iiberwunden worden. 

Wir beniitzen zur Darstellung del' Liquorzellen die von E. FORSTER an­
gegebene Methode: 

Etwa 5 em3 frisch gewonnener Liquor werden im Spitzglas zentrifugiert. Der Liquor 
wird abgegossen. Dem im Glase hangenbleibenden Rest wird als Klebemittel ein Tropfen 
Blutserum beigefiigt. Nun wird mit der Haarpipette aufgesogen, gemiseht und auf den 
Objekttriiger verteilt. Naehdem die Praparate lufttroeken sind, werden sie naeh MAY­

GRUNWALD gefarbt wie die Blutausstriehe. 

Leieht zu deuten sind die Polynuklearen, es sind die Neutrophilen des Blutes; 
viel seltener als im Blute kommen Baso- und Eosinophile VOl'. Um so groBer 
ist die diagnostisehe Bedeutung einer Liquoreosinophilie, welche mit· 8 % in 
einem FaIle BEUMERS (S.449) den Verdaeht auf eine Cystizerken-M. weckte; 
die Diagnose wurde dann durch die WEINBERGSche Reaktion bestatigt. Die 
Liquor-Neutrophilen weisen haufiger als im Blute Degenerationserscheinungen 
wie Vakuolisierung, verstarkte Ladierbarkeit usw. auf; die haufigen Bakterien­
einschlusse zeigen, daB sie im Abwehrkampfe stehen und abgenutzt werden. 
Rei schweren bakteriellen M. sind, wie in einem unserer FaIle von Staphylo­
kokken-M., nahezu samtliehe Liquorzellen in Zerfall begriffen. 1m Gegensatz 
dazu sind bei Ultra-Virus-, abel' auch bci anderen abakteriellen und baktcrien­
arm en M. die Zellen sehr gut erhalten (WIDAL). 

Eigene Erfahrungen del' letzten Zeit lassen vermuten, daB del' Zustand del' 
Neutrophilen fur die so wichtige Differentialdiagnose M. tbc. odeI' gutartige, 
idiopathische M. wertvoll sein kann. So konnten wir bei einer einwandfreien 
M. the. am Beginn del' 3. Krankheitswochc folgendes Meningogramm erheben: 
587 Zellen 
Polynukleiire 

Monoeytoide 

18%, davon 1/ Eosinophile }.. .. 1/5 St bk' DIe melsten 8tar~ vakuolt8tert -und 
5 a ermge. . 

172/5 Segmentkernige m Zerlall begnlfen. 
62fs %, darunter viele, die Erythroeyten phagozytiert haben. Andere ent­

halten mehrere eosino- bzw. azurophile grobe Granula und 
Stiibchen 

Lymphoeyten 744/5 'Yo, davon 153/ 5 naektkernige 
Plasmazellen 4/5 % , 
Endothelzellen 1/5%, 

1m Gegensatz dazu sind im Heilungsstadium del' Meningokokken-M., wenn 
die Mononuklearen die Oberhand gewonnen haben, die Neutrophilen sehr gut 
erhalten (Abb. 2), ebenso bei den U.V.M., wo sie meistens nul' wenige Prozente 
ausmachen. Danach scheint del' Tuberkelbacillus die Polynuklearen nicht stark 
anzulocken, dagegen sie schwer zu schadigen. Weitere Erfahrungen werden 
zeigen, ob dieses Verhalten so regelmaBig ist, daB man es differentialdiagnosdsch 
verwerten. kann. 

FRONTAL! geht entschieden zu weit, wenn er den Zustand del' Polynuklcaren 
als Einteilungsprinzip benutzt, wenn er bei nekrobiotischen, zerfallenden Poly­
nuklearen von eitriger, abakterieller M. und bei gut erhaltenen Zellen von 
abakterielle M. mit Polynukleose spricht. Gerade bei del' Meningokokkc·n-M., 
also einer sicherctl bakteriellen M., kann man (FORNARA und eigene Erfahl'Ung) 

27* 
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nacheinander aile Stadien finden: zuerst sind fast aIle Polynuklearen in Zerfall 
begriffen, spateI' sind sie durchgehend gut erhalten. 

Vie I schwerer ist die Differenzierung del' sog. Mononuklearen. Sie sind 
keinesfaIls immer Lymphocyten (Ly.) . Oft liberwiegen sogar die groBen "mono­
nuklearen" Zellen, die wir als "Monocytoide" bezeichnen und deren Herkunft 
noch im Dunkeln liegt. Sie sind vielfach groBer als die Neutrophilen, haben 
einen breiten, mehr odeI' weniger deutlieh basophilen Protoplasmasaum, oft mit 
staubfOrmigen bis grobkornigen Granulationen und Vakuolen; del' Kern ist 

meist rund, hat eine feine, netzfOrmige 
Struktur (viel feiner als ein Ly.-Kern) 
und gelegentlich einen, seltener mehrere 
Nukleolen. Del' Kern ist oft im Verhalt­
nis zum Protoplasma kleiner als bei den 
Mononuklearen des Blutes. In gewissen 
Fallen herrschen monocytoide Formen 
vor, bei denen der blaschenfOrmige Kern 
nur von einem schmalen Protoplasma­
saum umgeben ist (Abb. 2) . In diinnen, 
gut gcfarbten Ausstrichen liiBt sich oft 
cin halbmondformiger, hellerer, fein 
granulierter, oxyphiler, perinuklearer 
Hof von einer bald homogenen, bald 
grobscholligen, stark basophilen Rand­
zone unterscheiden (Abb. 3a und c). 
Gelegentlieh trennen sich von dieser 
Randzone tropfenformige Teilehen ab 
(Abb. 3c), die frei zwischen den Zellen 

Ahb. 2. Gut erhaltenc 1)ol),lll1klt'ii rc ulHI mOl1oc~·t()i<lc als oliven blaue Tropfchen sich finden. 
Zellcl! <l,>, LiqllOro. Ieh fasse dieseZellen mitdem stark baso-

phil en Protoplasma als J ugendformen 
auf; ~ie sehen den lymphoblastisehen PlasmazeIlen des Blutes und den Reti­
culumzellen des Knochenmarks sehr ahnlieh. Wie im Blut findet man auch 
im Liquor aile Ubergangsformen zu den vie I kleineren radkernigen Plasmazellen, 
bei denen oft das Protoplasm a von groJ3eren und kleineren Vakuolen durehsetzt 
ist. In gewissen Fallen (z. B. Meningo- und Pneumokokken-M. in Heilung, tbk. M. 
usw.) (Fall 6, Abb. 5a bis c) enthalten einige Monocytoide intakte oder zum 
Teil schon in Auflosung begriffene Polynukleare mit stark pyknotisehem Kern; 
sie verhalten sich also wie die Makrophagen des Knoehenmarkes , die aueh zu 
den Retieulumzellen gezahlt werden. Da die meisten Monoeytoiden nieht groBer 
als die zu fressenden Polynuklearen sind, findet man diese vielfaeh von einem 
schmalen, blauliehen Protoplasmasaum und einem halbmondformig ausgezogenem 
Kern umringt: del' phagocytierte Neutrophile mit dem pyknotisehen Kern und 
dem oxyphilen Protoplasma fiillt den jugendliehen Monocytoid mit dem baso­
philen Plasma fast vollstandig aus (Abb. 5a). Wahrend die Polynuklearen den 
direkten Kampf mit den Bakterien aufnehmen, sind die lllonocytoiden Histio­
cyten die l{einiger des Schlachtfeldes, sie raumen mit den Triimmern auf. 
Haufig findet man <\uch phagocytierte Erythrocyten . Die Hamatomakro­
phagl'1l lassen auf ('illl' VOl' dC'r L.p. stattgefundenl' Blutung schlieJ3en. 
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Woher stammen die Liquor-Monocytoiden? Sind sie entartete Endothelien 
oder Histiocyten bzw. Reticulumzellen? Diese Frage konnen wir heute noch 
nicht beantworten. DaB vielfach Mitosen (Abb.4) beobachtet werden, spricht 
sehr fUr die Histiocytennatur dieser Zellen. Es sind immer plasmazell-ahnliehe 
Gebilde mit tiefblauem Proto­
plasma, also wohl Jugendformen, 
die wir im Stadium der Mitose 
odeI' der Zweikernigkeit (Abb. 3c 

Ahh.:1 a. _-I.bh. 3 b. 

und 5c) antreffen. Da die Blutleukocyten auBer bei gewissen Lcukamien 
die Teilungsfahigkeit eingebiiBt haben , konnen die mitotischen Monocytoiden 
kaum aus dem Blut stammen; 
auch konnen sic kaum von des­
quamierten Endothelien , also a.I ten 
Zellen herrlihren, sondern werden 
am ehesten junge, noch teilungs­
fahige Histioeyten (Reticulum­
zellen) sein, die sich aus dem 
Mesenchym 10sge16st haben. Sie 
erinnern sehr an die rundenZellen, 
die in eincr hungernden oder ge­
schadigten CARRELschen Gewebs­
kultur unter unseren Augen von 
einem netzformig wuchernden 
Bindegewebestiick sich loslosen. 
Gelegentlich sieht man ein ganzes 

Abb.3e. 

AblJ. :lll- c. a Grolle .• Plasmazell,,·· mit oxyphilem peri­
nukleiirem HoI. b Hecht, unten lIaektkerniger Lymphoe~·t. 
)[chrrf(~ 1\[Ollocytoidp. <iaruutt'r PiIU,' Ripsenform . c ){OllO-

cytohle und "Pla~lllaz('lll'Il", pine clavon doppelkf'Tllig. 

Konglomerat von Monocytoiden, wie \Venn sie sich en bloc vom Gewebe los­
gelOst hatten (desquamierende Endothelien 1). 

Ob die Liquorlymphocyten mit den Blutlymphocyten identisch sind, wissen 
wir nicht . Wahrend die kleinen Individuen leicht zu erkennen sind, sind 
die groBeren FOrlnen von den eben erwahnten Monocytoiden oft schwer zu 
trennen. 

Wir haben erst in wenigen Fallen systematisch die Liquorzellcn analysiert. 
Soviel laBt sich heute schon sagen, daB die Meningogramme verschiedener 
Paticnten sich wesentlich unterscheiden konnen. Aufgabe der naehsten Zukunft 
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wird es sein, morphologische GesetzmiiJ3igkeiten festzulegen, deren Kenntnis 
uns sicher wichtige prognostische und diagnostische Dienste leisten wird. 

a h 
.-\bIJ . .J, a-~. V l ~ r . .;chiedcllC )litoioicstaclicll. 

Zur I1lustrierung des eben Gesagten seien 2 Meningogramme emer eitrig­
bakteriellen und einer abaktcriellcn M. angefiihrt: 

}'alll. K. Elfriene. J. Xl'. 168i/39, II Mon . Heilcnde Meningokokken.M. am II. Tag. 
Triibto'l' I(,i('ht gelbliellPr Liquor. G. E. 214mg.% , Globuline 89 mg-%, Zcllen 992. Difk 

a b 

renzierung in del' Fuchs-Rosenthal­
Kammer crgibt 81 % Poly- unn 
19 % Mononukleiire. DcI' Ausstrich 
nes Strumpfcs ergibt folgendcs: 

c 
,\hb. 5,,-c. YUIl MOlloc)·tuidcn phagocytiertc XClltrophile. 

M PlIillgogrulIlm (Abb.2) 

absolut. . 992 Zellen 

Keutrophilc . 

Eosinophilc . 
Basophile .. 
Monocvtoidc 
Lymphocyten . 
.. Plasmazcllen" 
(d<1\'on 5 Mitosen und zwci 

83 0 ' l einigto' vakuolisiel't. 
o , aber gut to'rhaltto'n 

O.2°~ 

10,6% 
5,4~'~ 

0,8% 
zweikernige) 

HiiIlUl/ogramm. des gleichen 'rages 

25000 Leukocyten 
. 5i.5% 

1 0 ' 
10 

12,5 % ~lonocytcn 
29 % 

Da hier im Blut iiberhaupt keinc Plasmazellen vorkommen, geschweige denn 
im mitotischen Zustand, konnen die Liquorplasmazellen und wahrscheinlich 
auch die Monocytoiden kaum nus dem Biute stammen; sie sind viel eher Histio­
cyten , die sirh ,HIS clem Bindegewebe losgelOst haben. 
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J'all 2 (ausfiihrlicher s. S. 538), 49/ 12 iahr. Madchen. Herpes.Meningitis alii 8. Krank· 
heitstag (17. 3.1939). Leicht opalcszenter Liquor. G. E. 48 mg-%, Globuline 2,4 mg-% 
42 Zellen davon 15% Poly- und 85% Mononukleare, auBcrdem 240 Erythrocyten. 

Wir durfen hoffen, daB die 
genaue Analyse des Meningo­
grammes wichtige, differential­
diagnostische Aufschhisse geben 
wird. CHALIER und MARTIN geben 
z. B. in ihrer schonen Stu die iiber 
die "Monocyten" des Liquors an, 
daB ein Vorherrschen der Mono­
cytoiden fiir gu tartige, aseptische 
M., ein Vorherrschen der Ly. fiir 
M.tbc. spreche. Ferner haben wir 

M eningogramm Hamatogmmm 
des gleichen Tages 

absolut .... . 42 ZeBen 13800 Leukocyten 
Neutrophile. . . 8 % 

(gut erhalten) 
Eosinophile. . 
Basophile . . . 
Monocytoide . 
Lymphoeyten . 
"Plasmazellen" 
keine Mitosen 

O,5~~ 

. 47 % 

. 41 % 
2,5% 

17,5% Monocyten 
10,5% 

in einem Faile von M. parotidea (FaIl60) wie GRASSI eigentiimliche, perinukleiil'e 
Zelleinschliisse in den Monocytoiden gefunden, welche vielleicht den Elemental'­
korperchen (von LEVADITI "Borreliota" genannt, zu Ehren BORRELS, der die 
Zelleinschliisse besonders genau studiert hat) anderer U.-V.-Krankheiten ent­
sprechen. GLANZMANN faBt die Zelleinschliisse als Abwehrerscheinungen, welche 
von manchen Ultravirusarten als Zellschmarotzer erzeugt werden, auf. Damit 
habe ich aber der zukiinftigen Liquorzellforschung weit vorgegriffen. 

7. Von den mikrochemischen Methoden kommt nur der Zueker- (Normal­
werte 45-75 mg- %) und der Chlorbestimmung (Normalwerte 435-455 mg- % 
als CI, und 720-750 mg- % als KaCI berechnet) eine groBere Bedeutung fiir die 
lVI.-Forschung 7.11 (s. S. 4fiO), wahrend der gest-N, die anorganischen Phosphate, 
das Calcium nur ausnahmsweise bestimmt wurden. 

S. Von Farbreaktionen haben wir oft, besonders wenn eine M. tbc. in 
Frage kam, die Tryptophanreaktion (s. S. 460), und wenn eine Influenza-M. 
vermutet wurde, die Nitrat·Nitritreaktion von GREENTHAL ausgefiihrt. 

Es eriibrigt sich, hier auf die bakteriologischen Liquoruntersuehungen inklusive 
Tierversuch einzugehen, ebenso auf die hiimatologischen Methoden, denen in 
manchen ]<'allen groBe Bedeutung zukommt. Die Senkungsgeschwindigkeit wurde 
mit der LANGERSchen Mikromethode bestimmt: der Normalwert nach einer 
Stun de ist 7 Strich, die normale Streuungsbreite schwankt zwischen 4 und 10. 
Die segmentkernigen Neutrophilen sind als Klasse IV (Kl. IV), die stabkernigen 
als Kl. Ill, die Jugendformen als Kl. II naeh SCHELLING jeweils angegeben. 

Einteilung. 
Man kann die Meningitiden nach dem Grad und der Art der Liquor­

veranderungen, etwa nach folgendem Schema einteilen : 
1. M. mit DruckerhOhung ohne EiweiB- lind Zell­

vermehrung (M. serosa sensu strictiori). 
2. M. mit oder ohne Druckerhohung mit EiweifJ­

rermehTung ohne Pleoeytose (al bumino - cytologische 
Dissoziation). 

3. M. mit o<1er ohne Druckerhohung, mit oder ohne 
(cytologisch-albuminische Dissoziation) EiweiBvermeh­
rung mit Pleocytose: a} M. mononuclearia, 

b} M. polynuclearia, 
c} )1. purulenta. 

Hiiufigkeil 
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Einige Autoren sprechen von Meningitis purulenta, wenn die Polynuklearen 
vorherrschen (DlJ"BBERSTEIN), selbst wenn der Liquor kaum getrubt ist. In 
Anbetracht der Haufigkeit polynuklearer Zellen bei vielen U.V.M., auch bei 
klarem Liquor, halte ich den Standpunkt von DUBBERSTEIN fUr inopportun. 
Wir sprechen von M. purulenta nur dann, wenn der Liquor stark getrubt ist 
und sich beim Stehen ein Eiterniederschlag bildet. 

Obwohl die Bakterien vorwiegend eitrige, polynukleare M. erzeugen, wahrend 
bei den abakteriellen die zellarmen und meist mononuklearen Formen vor­
herrschen, ist fUr die Beurteilung eines konkreten Falles mit der Einteilung 
nach dem Liquorbefund nur wenig gewonnen. Viel wichtiger ist die Differen­
zierung nach atiologischen Gesichtspunkten, wie ich sie im Inhaltsverzeichnis 
(S. 399) versucht habe. 

Ahnlich wie auf del' au13eren Haut eine Unmenge pathologischer Vorgiinge 
mit Entzundungssymptomen einhergehen, spielen sich in den Leptomeningen 
eine gro13e Anzahl krankhafter Prozesse ab, die sich kliniseh mehr odeI' weniger 
deutlich als Meningitis au13ern. Besonders mannigfaltig ist der Formenkreis der 
abakteriellen M. 

Ahnliche Einteilungen wie die von mir (s. Inhaltsverzeichnis) in der Ge­
sellschaft der Arzte von Zurich (1937) vorgeschlagene, haben ROCH am fran­
zosischen Internistenkongre13 1936, GSELL an del' Tagung del' Schweiz. Gesell­
schaft fUr innere Medizin 1937 und TACCONE am italienischen Padiaterkongre13 
1938 aufgestellt. 

Die nun folgende Dbersicht erhebt nicht den Anspruch, die gesamte Riesen­
literatur uber abakterielle M. zu umfassen, sie grundet sich vielmehr auf meine 
person lichen Erfahrungen im Kinderspital Zurich; sie wird also besonders fiir 
den Mitteleuropiier, der uber ein ahnliches Krankengut verfugt, wertvoll sein, 
wiihrend del' Arzt in we it entfernten Gegenden viele empfindliche Lucken darin 
finden wird. Was durch die weitgehende Berucksichtigung dcr eigenen Erfahrung 
an Vollstandigkeit eingebii13t wird, soli durch die Unmittelbarkeit des Selbst­
erlebten wenigstens teilweise wieder gutgemacht werden. 

I. Bakterienarme lUeningitiden, bei dellell der Nachweis 
des Erregers Ilicht gelingt. 

1st del' nicht auffindbare Erreger del' Erkrankung einer der ublichen Bakterien 
der eitrigen M., so 'werden wir, wenigstens im Beginne del' Erkrankung, eine 
purulente Form mit starker neutrophiler Leukocytose im Blute vor uns haben. 
Seitdem sich unser Wissen um die bakterienarmen M. verticft hat, wird es mil' 
immer zweifelhafter, ob die sog. M. aseptica purulenta del' Autoren als etwas 
sui generis, etwa als eine Ultra-Virus-M. scharf von den gewohnlichen bakteriellen 
Formen abgetrennt werden darf. Gerade das Nichteitrigwerden des Liquors 
und das Fehlen (au13er im toxischen Zustande) einer ausgesprochenen neutro­
philen Leukocytose im Blute sind fundamentale klinische Charakteristica del' 
Ultra-Virus-M. Da13 die sog. M. purulenta aseptica im Gegensatz zu den meisten 
bakteriellen, eitrigen M. eine gute Prognose hat, kann differentialdiagnostisch 
kaum verwertet werden. Denn es liegt auf der Hand, daB gerade das Aus­
bleiben einer starken Bakterienvermehrung im Liquor bzw. das rasche \' er­
schwinden der Bakterien die Vorbedingungen fur die Uberwindung del' Krank-
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heit sind. Einer ahnlichen Kritik unterliegt die WIDALsche Beobachtung, daB 
bei den aseptischen M.-Formen die Liquorzellen intakt und gut darstellbar 
bleiben, wahrend sie bei den bakteriellen schnell zerfallen (s. Seite 419). 

GroBere, differentialdiagnostische Schwierigkeiten als die purulenten Formen 
bieten die M., die durch den Tuberkelbacillus, durch Spirochaten und verwandte 
Mikroorganismen erzeugt werden, da sie sich meistens liquordiagnostisch und 
hamatologisch nur unwesentlich von den Ultra-Virus-M. unterscheiden. Findet 
man den Erreger im Liquor nicht, dann stehen eine Reihe spezifischer Reak­
tionen zur V erfugung, oder es lassen sich an anderen Organcn charakteristische 
Symptome nachweisen, so daB schlieBlieh die Diagnose doch gelingt. 

1. Baktcricnarmc Formcll. 

Bevor man von der sog. M. aseptica purulenta etwas wuBte, hat man wenig­
stens bei uns im Kinderspital Zurich dic gutartigen, eitrigen M., bei denen weder 
im direkten Ausstrich noeh kulturell der Erregernachweis ~elang, als bakterien­
arme Meningokokken-M. aufgefaBt und dementspreehend behandelt. So leicht 
in den meisten Fallen der Meningokokkcnnaehweis ist, so schwer kann er in 
anderen Fallen sein. Der Keimgehalt geht nieht immer der Schwerc der Erkran­
kung parallel. Die Differentialdiagnose der Meningokokken-M. ist zu bekannt, 
als daB ieh sie hier ausfUhrlieh sehildern muBte. Es sei nur erwahnt, daB ein 
Herpes labial is keineswegs beweisend fUr die Meningokokken-M. ist, da er 
haufig bei der M. parotidea und bei der Sehweinehuterkrankheit sich findet, 
sehr selten dagegen bei der Poliomyelitis. Diagnostisch wert voller sind hamor­
rhagiseh-embolisehe Effloreseenzen auf der Haut zu Beginn der Erkrankung 
als Ausdruek einer Meningokokkensepsis. Ob in einem FaIle unserer Beob­
achtung das AufsehieBen von Petechien bei fast negativem Liquorbefund und 
das Auftreten einer abakteriellen, eitrigen, raseh heilenden M. aseptica 6 Tage 
spater, uns berechtigt, eine Meningokokken-M. zu diagnostizieren, ist mehr 
als zweifel haft. 

Von groBem diagnostisehem Wert ist das fruhzeitige Auftreten von meninge­
alen Verwaehsungen, so daB die Lumbalpunktion bald nur wenige Tropfen eines 
dieken Eitel'S ergibt. Denn kaum eine andere gutartige M. macht dieses Sym­
ptom. Wie sehw'ierig die Differentialdiagnose auch unter optimalen, klinischen 
\' erhaltnissen werden kann, zeigt folgender Fall: 

}'all 3, H. Hilda, J.-Nr. 3632/34, 14 M.on. (Abb.6). Seit 10 'ragen mudrig. Am 13. 
12. 39,2°. Am 14. 12. mehrmals Erbrechen, 40°, Kackenstarre + +, BewuI3tseinstrlibung. 
Am 17.12. Spitalau/nahme mit del' Vcrmutungsdiagnosc Meningokokken-M. Die Pati{'ntin 
ist ganz munter, Kackenstarre nur angedeutet, 39°. L. p.: Druck 26 cm, Liquor citrig, 
Nonne ++, Pandv ++, 1800 Zellen, fast nur Polvnuklcare, im Ausstrich kein ]<;rreger 
zu finden. 20 cm3 ~'[eningokokkenserum intralumbal. • Wochenlang zieht sich der fieberhafte 
Zustand hin. die meningitischen Symptome wechseln stark, besonders abends ist Patientin 
hassig und halt die Hande hinter dem Kopf, tagsiiber kann sie aber plaudern und spielen. 
Die haufig wiedcrholten L. p. werden immer weniger ausgiebig. Yom 10 1. 35 an bekommt 
man bei der L. p. sowie auch bei der Cysternenpunktion nur einige Tropfen sterilcr, triiber, 
blutiger Fliissigkcit. Am 18. 1., zwei 'rage nach einer zweiten Meningokokkenserum.In. 
jcktion tritt eine starke Urticaria auf (Serumkrankhcit). 5.2.: Obwoh! seit mehreren 'ragen 
fieberfrei und die Xackenstarre endlich gewichen ist, zeigt das Blutbild noch eine Leuko­
cytose von 16750 mit 59,5% Xeutro, 1,5% Eos., 30,5% Ly. und 8,5 :Mono. Am 5. II. und 
3. 3. entleeren sich hei der L. p. nur einige Tropfen schleimig·eitriger Fliissigkeit. 20. 2.: 
Es gelingt, im Rachenahstrich Meningokokken nachzuweisen. 
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Anfangs :\Iarz fieberhafte Cystopyelitis. 
29.3. Entlassltng: munter, kann endlich wieder aufstehen. Die starke Hypotonie der 

Beine besteht fast in gleicher Starke wie bei del' Einlieferung. Xackenstarre noch ange­
deutet. PSR ±. ASR kaum auslosbar. Del' Kopfumfang ist seit. der Aufnahme von 46,5 
auf 47 em gewaehsen. 

Zll'eiter Spitalaulenlhalt (.J. Xl'. 6007/36) am 13. 5. 36 wegen Ulcera labium majorum. 
Habe sich sehr gut entwickelt.. 1m Alter von 2t/12 Jahren lernte sie erst gehcn, schleppt dabei 
das rechte Bein nacho Kopfumfang 49 cm. Auffallend adipos und phlegmatisch. An del' 
L.p.·Stelie eine kleine Delle, aus del' ein Haarbtischel ragt. Pirquet negativ. PSR rechts-. 
links --:- . Die :\luskulatur ist auffallend sehlaff. 
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Abb. G (Fall :l). .-I.hakterit'lle l' itrige )!el\ill~iti; (hakteriellarmc )[cllingokokk"llmeningitis'l). 

Epikri.se. Nachdem zu wiederholten Malen bakteriologische Untersuchungen 
auch mit Meningokokkenspezialnahrboden negativ ausgefallen sind, muBte 
man den Fall zu den abakteriellen Meningitiden rechnen. Verlauf, Liquor­
befund und Blutbild sprechen abel' viel eher fUr eine Meningokokken-M. Un­
gewohnlich ist allerdings von Anfang an die auffallende Hypotonie del' Beine 
mit Verschwinden des PSR. rechts, ferner die jahrelang fortdauernde Parese 
des rechten Beines. Es ist nicht ausgeschlossen, daB eine Arachnitis eircum­
scripta im Gefolge del' M. purulenta Schuld an del' Motilitatsstorung ist . Denn 
die negative Lumbal- und Cysternenpunktion in den letztcn Wochen del' Krank­
heit lassen die Entstehung meningealer Verwaehsungen ais gut moglich er­
scheinen. Auffallend ist allerdings, daB die Hypotonie del' Beine bereits in den 
ersten Krankheitstagen vorhanden war. 

AniaBlich dieses Falles mochte ich auf gewisse Literaturangaben hinweisen, 
wonach epidemiologische Beziehungen zwischen Meningokokken- und Ultra­
Virns-lVI., speziell del' idiopathischen gutartigen lymphocytaren M., bestehen 
sollen (l\iA.RG"ULIS, Moskau 1926/27). lch glaube, daB es sich hier eher urn ein 
zufulliges Zusammentreffen handelt. 
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Eine ganze Reihe Krankengeschichten des Kinderspitals Zurich liegen noch 
vor mir mit der Diagnose Meningitis purulenta aseptica ? oder meningococcica ? ; 
es erubrigt sich, sie hier aufzuzahlen, da sie nichts Neues bieten. 

Auf die mehr lymphatischen Meningitiden, die durch den Tuberkelbacillus 
ausgelOst werden und bei denen der Erregernachweis nicht immer gelingt, soIl 
hier nicht naher eingegangen werden. Die Raufigkeit der abakteriellen M. tbc. 
ist umgekehrt proportional der Sorgfalt, Geduld und dem Geschicke des Assi­
stenten. Die Frage, ob eine bakterienarme Tuberkulose-M. ausheiIen kann, 
soIl weiter unten besprochen werden (S.459). 

Bei akuten, subakuten und chronischen "serosen" M. soIl man stets an Lues 
congenita denken. Diese kann auch bei volIigem Fehlen meningitischer Symptome 
einell stark positiven Liquorbefund machen, wie im folgenden FaIle von juvcniler 
Paralyse: 

Fall 4. E. Antoinette, J. ~r. 1341/39, IO Jahre. Kommt in die Poliklinik wegen er­
sehwerter Kasenatmung und Zuriiekbleiben in der geistigen Entwieklung. Die HUTCHINSON­

sehen Ziihne, die PupiIlenstarre, die leiehte Sattelnase, der Pfeffer- und Salz-Augenhinter­
grund lassen an Lues denken. Blut-Wa. + + +. Es bestehen gar keine meningitisehen 
Symptome; aueh neurologiseh ist auJ3er der PupiIlenstarre und den gesteigerten PSR niehts 
zu finden. Man ist iiberraseht iiber den stark positiven Liquorbefund am 8. 10. 38, der nach 
einer sehr intensiven kombinierten Lueskur(Oleo-Bi und Neosalvarsan) am 5. 1.39 kaum ver­
iindert ist und erst naeb einer Malariakur mit 8 Fiebersehiiben bis 40,80 sieh deutlieh bessert. 

Tabelle 1. Liquorbefunde (Fall 4). 

~. lll. :18 5. 1. all ( •. Abb. 1) 9.2. :lll 

Ausschcn. klar klar klar 
Druck 20 em 
O.E.. 122 mg-% 139mg-% 96 mg- % 
Globuline. 94mg-% 36 mg- % 48 mg-% 
Eo 0 .. 3,36 0,35 1,0 
Pandy. ++ + + 
Goldsol. 777777776321 7777776321 II 12345542II11 
ZeBen 45 3 1 
Polynukl.-% IO 
MononukI.- % . 90 100 
'Vassermann + + .L 

I 

Kahn + + 

Epikrise. Es besteht hier eine ausgesprochene albumino- (besser globulino-) 
cytologische Dissoziation und, was fur Lues charakteristisch ist, eine viel starkere 
Globulin- als Albuminvermehrung, was sich im hohen E. Q. und im starken 
AusfaH der Goldsolreaktion im Anfangsteil der Kurve (Lueszacke) ausdruckt. 
Ferner war der Liquor voIlig kIar und es kam nie zur Bildung eines Spinn­
gewebes, was ebenfaIls fUr die Lues charakteristisch ist. Wir haben schon viele 
FaIle mit albumino-cytologischer Dissoziation (starke Vermehrung des EiweiB­
gehaltes bei normaler ZelIzahl) gesehen, aber nur in diesem FaIle von Lues 
cerebri eine so starke Vermehrung der Globuline und eine so ausgesprochene 
"Paralysekurve" gefunden. 

Nach TEZNER, SAMSON u. a. weisen etwa die Ralfte der kongenital-luetischen 
Sauglinge entzundliche Liquorveranderungen auf, auch wenn Erscheinungen 
von seiten des Kervensystems voIlig fehlen. Meist ist die Vorwolbung der Fon­
tam'lIe das einzige klinische Symptom der Meningealbeteiligung. 
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Da mir personliche Erfahrungen fehIen, sei die meningeale Spimchiitose 
(WEILsche Krankheit) nur kurz gestreift. Xachdem GSELL in der Umgebung 
von Ziirich im Sommer 1935 10 FaIle yon WEILscher Krankheit diagnostiziert 
hat - alIerdings ohne meningeaIe Symptome -, miissen wir darauf gefaf3t sein, 
daf3 eines Tages auch eine meningeaIe Form ins Spital eingeIiefert werden kOl1l1te. 
Die beste Arbeit iiber meningeaIe Spirochatose stammt von TROISIER und 
BOQl7IEN. Die Infektion erfoIgt nicht von Mensch zu Mensch, sondern die 
Spirochaeta icterogenes dringt durch die Raut oder SchIeimhaut in den Organis­
mus ein, und zwar mitteIs verschmutzten Wassers (Baden, Arbeiten in KanaIen). 
In das Wasser geIangt sie durch die Ratte. Die Krankheit setzt mit SchiitteI­
frost ein; bald stelIt sich der charakteristische Ikterus und die Xierenstorung 
ein. Bei der meningealen Form ist der Meningismus sehr stark. Der haufige 
Herpes laf3t an M. meningoccica denken. 1m Liquor finden sich mehrere Hundert 
Zellen, zuerst vorwiegend GeIapptkernige. Die Eiweif3vermehrung bIeibt in 
bescheidenen Grenzen (30-40 mg- %). Nach 10-14 Tagen tritt Reilung ein, 
RiickfalIe sind haufig. 

Del' Nachweis der Spirochate im BIut und Liquor gelingt nur in den ersten 
Tagen der Krankheit durch den Meerschweinchenversuch. Sehr wichtig sind 
die spezifisch seroIogischen Reaktionen, namIich die AggIutinations-Lysisprobe 
von UHLENHUT und FROMME und die Komplementsbindungsreaktion GAEHT­
GENS, die abel' nur in wenigen, besonders eingerichteten Laboratorien ausgefiihrt 
werden konnen. 

ZweifelIos gibt es noch ahnIiche Krankheiten mit meningeaIer BeteiIigung, 
die durch verwandte Mikroorganismen ausgelOst werden, wie das SchIammfieber, 
das Siebentagefieber Japans, das Fiinftagefieber Sumatras, die Sodoku us\\". 
Die BIastomykose und Aktinomykose der Meningen, die seIten subakut bis 
ehronisch verIaufende M. mit encephalitischen Symptomen erzeugen konnen, 
verIaufen todlich. 

Die BANGSche Krankheit kann, wenn auch seIten, meningitisch verIaufen. 
Nach OHM (zitiert bei VOfl'r) kann mitunter die subakute Hirnhautreizung mit 
Lymphocyten im Punktat die einzige Manifestation des Morbus Bang sem. 

2. Restmeningitiden im Heilungsstadium bakterieller Form('n. 

Noch bis VOl' kurzem glaubte man, daf3 von den bakterieIlen eitrigen Hirn­
hautentziindungen nur die Meningokokken- und die otogenen und rhinogenen, 
bakterieIlen M. nach del' Lokaloperation heilen konnen. In letzter Zeit hat 
NICHAMIN 49 FaIle geheilter Streptokokken-M. zusammengesteIlt, jedoch handelt 
es sich fast immer nur um otogene M., die nach Mastoidotomie geheiIt wurden; 
nur 13mal wurde ein hamoIytischer Streptococcus isoIiert. Neuerdings sind 
mehrere FaIle auch nicht otogener Streptokokken-M. beschrieben worden, die 
in yoIlige ReiIung iibergingen, und zwar ohne Operation und ohne chemo­
therapeutischen MaBl1ahmen. So sah STREIT eine otogene ScharIach-M. mit 
1700 ZelIen und Streptokokken in Reinkultur im Liquor ohne Operation restlos 
ausheiIen. Auch CLEMENT und SALEMBIEZ haben 2 ahnliche FaIle mitgeteilt: 
Del' Nachweis der Bakterien im Ausstrich und kuItureII gelang nur zu Beginn 
der Erkrankung; nach wenigen Tagen war der Liquor steriI und an Stelle del' 
PoIynukIearen traten Mononukleare. Wird ein soIcher Patient erst einige Tage 
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nach Beginn der Erkrankung erstmals punktiert, dann kann sehr gut eine 
abakterielle M. vorgetauseht werden. leh bin iiberzeugt, daB unter unseren 
Fallen sog. M. aseptiea, besonders der eitrigen und subakut verlaufenden Formen, 
sieh mehrere solche Rest-M. finden. Die Prontosil- und Sulfanilamidtherapie 
hat zweifellos die Zahl der geheilten bakteriellen M. erhoht (GRAY, SCHWENTKER, 
WEINBERG, MELLON und SHINN, TRACHSLER, FRAUENBERGER, WAGNER und 
MITCHELL, MARTIN und DELAUNAY u. a.), und wenn der Liquor nicht sofort 
zu Beginn der Erkrankung untersucht wird, sondern erst nach dem Verschwinden 
der Bakterien, wird die }'ehldiagnose abakterieller, eitriger M. noch haufiger 
gestellt werden. Folgende FaIle (5 und 6) aus unserer Klinik mogen dieses 
belegen: 

}'all;;. St. Paula, J. Xr. 9233/37,58/ 12 Jahre (Abb. 7). Erwachte am 26. 12. mit Kopf­
weh. Erbrechen, Fieber. Hohe Kontinua bis zur Spitalaujnahme am 30. 12. Bejund: Licht­
scheu, zunehmende l\1attigkeit. Liegt ruhig mit geschlossenen Augen im Bett, reagiert 
wenig bei freiem Sensorium. Keine Hautblutungen. Trommelfelle und Nase O. B. Rachen 
und Konjunktiven leicht gerotet. Milz neg. Nackenstarre ++, kann sich nicht aufsetzen 
und nul' schwer sitzend gehalten werden. Kernig + +, Brudzinski +, Dermographismus +, 
Reflexe O. B. 

Die L. p. ergibt eine eitrigc M. bedingt durch Streptococcus pyogenus haemolytieus, 
der sich aueh kultureII nachweisen liil3t. Man entschlie13t sich zu cineI' energischen Therapie: 
Bluttransfusion, intralumbale lnjektion von 1 % Sulfanilamid, intramuskulare von Prontosil 
rubrum 21/ 2 % und orale Verabreichung von Prontosil album-Tabletten. 

Am I. I. leichte Facialis- und Abduzensparese links bemerkt, der Hohepunkt der Er­
krankung ist iiberschritten. Erst am 10. 1. lassen die meningealen Symptome deutlich nach 
und die Patientin setzt sich erstmals auf. Nackenstarre viel gcringer, Kernig und Brud­
zinski noch ++. Am 17.1. Nackenstarre negativ, Kernig (+), Spinal sign neg. Die PSR 
sind im Laufe der Krankheit lebhafter gewordcn, die BDR rechts deutIich schwacher als 
links. die Facialisparese links noch angedeutet. 29. 1. munter, keine meningitischen Sym­
ptome mehr. dagegen besteht ein grobschlagiger Tremor der Hande, besonders beim Zeigen 
eines bestimmten Zielcs. Diadochokinese gut. Sensibilitat o. B. Aile Sehnenreflexe noch 
gesteigert, BDR rechts schwacher als links, Gang etwas steif. 4. 2. Patellar· und }i'uBklonus, 
der Tremor hat entschieden abgenommen. 

12. 2. Austritt: springt herum, noch lcicht stcifer Gang. PSR + + +, ASH, + +, BDR 
+ +. rechts schwacher als links. 

Epikrise. In diesem FaIle einer akuten klinisch schweren, eitrigen Strepto­
kokken-M. gelang es nur in der ersten L.p., vor jeglicher Behandlung, zahlreiche 
Streptokokken nachzuweisen, spater auch kulturell nicht mehr. Mit der Ab­
nahme der Zellzahl im Liquor verschiebt sich das Verhaltnis zugunsten der 
Mononuklearen. Die zuerst verminderten Zucker- und Chlorwerte steigen 
allmahlich bis auf iibernormale Werte an. Liquordiagnostisch werden nach­
einander also aile Stadien der bakterieIl-eitrigen, abakteriell-eitrigen und schlie{3-
lich aseptischen mononuklearen M. durchlaufen. 

}'aII 6. H. Walter, J. Xr. 9601/38, 151°/12 Jahr (Abb. 8). Vorher kraftiger, immer gesund 
gcwesener Knabe. 

28. 2.-3. 3. Fieber, Angina und Coryza catarrhal is. 4.-7. 3. fieberfrei. 7. 3. 39,70 , 

starker Schnupfen, Kopfschmerzen. 8. 3. Nackcnsteifigkeit, die starke Nasensekretion hat 
seit gestern aufgehort. Erbrechen, rascher PuIs. 

Spitalaujnall1ne am 8. 3. Bild der Meningitis: 39,9°, Puis 115, triiber Liquor, im di­
rekten Ausstrich sparIichc Dipplokokken, kulturell Pneumococcus Typ 16, spater 17. 1m 
Rontgenbild: andeutungsweise Verschattung des rechten Sinus frontalis und der Sicbbcin­
zcllcn. In der rcchten Xasenhohlc etwas Eiter; eine Druckempfindlichkeit laBt sieh nur 
bci sehr starkem Druck auf dem reehten Supraorbitalrand nachweisen. Kein Odem. lUan 
Vt'rmutet cine Xebenhohlenaffcktion rechts. 
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9.3. Operation durch Prof. ULRICH: KILIANScher Bogenschnitt, Eroffnung der Stirn­
Siebbein- und Keilbeinhohlen, worin dicker, gelber foetider Eiter sich findet. Einlegen eines 
Drains durch die Nase, wobei sofort viel Liquor abflieJ3t. 10. 3. In der Nacht hat sich viel 
Liquor durch das Drain entleert (Liquor/istel); wohl infolgedessen ist der Druck bei der 
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_\bh. i (Fall 5). Rasch alJaktcricll werdendc citrigc Stre]ltokokkcnlncningitis. 

L. p. auf nicht meJ3bare Werte gesunken. Es wird eine ausgiebige perorale und intralumbale 
Sulfanilamidtherapie durchgefiihrt, auJ3erdem mehrere Bluttransfusionen. 

14 3. Wieder stiirkere Kopfschmerzen, es flieJ3t weniger Liquor durch das Drain ab, 
demcntsprechend bei der L. p. hoher Liquordruck von 50 cm. 1m Sediment etwa ein Pneu­
moccocus pro Gesichtsfeld. Gegen Abend starkes Odem der Operationswunde. 15.3. Nach 
Lockcrung des Drains flieJ3t wieder Liquor durch die ~ase ab, es geht wieder besser. 16.3. 
Wieder stiirkere Kopfschmerzen, im Austrich des Sediments nur ganz spiirliche Kokken. 
17.3. Es kommt wieder viel Liquor, die meningitis chen Symptome lassen etW!1S nacho 
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18.3. Urticaria (Serum? Prontosil?) und Odem des Gesichts und del' Hande. 
23.3. An del' Vorderseite del' Unterschenkel, weniger an del' Streckseite del' Vorder­

und Obcrarme, sehr viele bis P/z em breite, fast nicht erhabene, rosarote, leicht dolente 
Flecken (eine Art von Erythema nodosum). Pirquct zum zweiten Male neg. Es flief3t immer 
noch etwas Liquor durch die Nase a bo 25.3. Die Erythema-nodosum-Efflorescenzen sind 
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Ahb.8 (Fall 6). Zweimal geheilte rhinogene eitrige Pneull1okokkenmeningitis. 

rasch abgeblaJ3t, an den Unterschenkeln sind sic noch deutlich als blaulich-rote nicht Illehr 
erhabene Flecken zu erkennen. 

7.3. Fast keine meningitischen Symptome mehr. 7.4. die Liquorsekretion aus der Kase 
hat standig abgenommen, heute ganz aufgehi:irt. 9. 4. Steht auf. 14. 4. geheilt entlassen. 

Kach del' Spitalentlassung wiederholt Schwellungen im Bereich del' Operationsnarbe, 
die meist nach wenigen Tagen zur Entleerung von Eitel' fiihrten, zum letzten Male im 
Herbst 1938. Seither vi:illig beschwerdefrei. 

Am 20.4. 39 von einem Fericnlager in del' Siidschweiz aus e ine langere Tour ohne Hut 
bei starkem Sonnenschein unternommen (Insolation). Kachts darauf Schiittelfrost und 
Erbrechen, 40,20. Seither hohe Kontinua bis zum 

Zweiten Spilaleintritt am 22. 4. 23 Uhr (J.Kr. 1910/39). Klares BewuJ3tsein, starke 
meningitischc Symptome, an del' alten Operationswunde leichtes Odem. Die L. p. crgibt 
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stark getriibten, fast eitrigen Liquor. Prof. ULRICH 6ffnet wiederum die rechten Stirn· 
und Siebbeinh6hlen, aus denen sich schleimiger Eiter entleert; die Kommunikation der· 
selben mit der Nase ist vollstandig obliteriert. In den folgenden Tagen 2mal taglich 
lumbalpunktiert. 1m stark getriibten Liquor yom 22.4. werden auch kulturell keine 
Bakterien gefunden, bereits am 23. 4. sind in jedem Gesichtsfeld mehrere Pneumokokken 
zu sehen, die sich als Typus 32 differenzieren lassen. 

Seit dem 25. 4. subfebril. Auf der Brust und am rechten Unterschenkel mehrere bis 
2 cm groJ3e leicht erhabene, rote Flecken, die mehrere Tage anhaJten (Erythema nodosum­
ahnlich). Viel raschere Besserung als beim ersten Schub der M. 13 Monate friiher. 

Epikrise. Eine schwere, rhinogene, eitrige M. mit zahlreichen Pneumo­
kokken, Typ 17, heilt vollstiindig aus, zum TeiI, wei I sich bei der Eroffnung 
der mit Eitel' gefiillten Siebbeinzellen und Keilbeinhohle eine Liquorfistel 
(Liquordrainage) gebildet hat; hauptsiichlich diirften die intensive intralumbale 
und orale Sulfanilamidapplikation und die vie len ausgiebigen Bluttransfusionen 
giinstig auf den Verlauf eingewirkt haben. Die Heilung tritt ein, obwohl die 
Pneumokokken noch 10 Tage nach Beginn del' M. im Liquor nachweisbar sind. 
Bei den zwei klinischen Verschlimmerungen del' meningitis chen Symptome 
nehmen auch die gelapptkernigen Zellen prozentuaI zu. Die Eiweil3vermehrung 
nimmt erst anliif3lich des zweiten Riickfalles gewaltige Proportionen an. Inter­
essant ist, daB das Minimum des Liquorzuckers (9 mg- %) nicht etwa mit dem 
Maximum der meningitischen Prozesse, sondeI'll mit dem Maximum del' Mono­
nukleiiren zusammenfiillt.. 

Ein Jahr spiit.er, einige Stunden nach einer Insolation, wiederum purulente 
M., dies mal mit vielen Pneumokokken Typus 32. Bei gleicher Therapie tritt. 
auch diesmal Heilung ein, und zwar ohne Liquorfistel. Der Liquorbefund ist. 
iihnlich wie das erste Mal, nul' sind die entziindlichen Veriinderungen weniger 
ausgesprochen. 

A nhang. Die von uns (TRACHSLER) verwendete Therapic der eitrigen Strepto- und Pneumo­
kokken·M. sei hier kurz skizziert: Wir kombinieren mehrfach wiederholte Biuttransfusionen 
mit Sulfanilamid, bzw. Prontosil. Wir geben dem Patienten innerhalb 24 Stunden gleich­
ma3ig auf Tag und Nacht verteilt je 1 g Sulfanilamid pro 10 kg K6rpergewicht auf intra· 
lumbalem, pa-renteralem, peroralem oder rectalem \Vege. Zur intralumbalen Injektion 
verwenden wir eine k6rperwarme, frisch zubereitete 1 % ige L6sung von Sulfanilamid 
in physiologischer KochsalzlOsung oder destilliertem \Vasser, von der wir bei der L. p. un­
gefahr 5 crn3 weniger einflie3en lassen als wir Liquor abgelassen haben. Solange das Kind 
:Fieber hat und der Liquor triibe ist, punktieren wir zweimal taglich. Den Rest der berech­
neten Sulfanilamidmenge verabreichen wir wenn immer m6glich, peroral in Form von Tab­
letten zu 0,3 g. die in vierstiindlichen Abstanden, gleichma3ig verteilt, wahrend des Tages 
und del' Xacht vcrabreicht werden, damit bestandig ein konstanter Sulfanilamidspiegel 
im Biute gewahrleistet ist. Es empiehlt sich, zur Verhiitung gastrischer Erschcinungen 

Meningokokken-:\l .. 
PneulJ1okokken-;\1. . 
Streptokokken-;\l. . 

Tabelle 2. 

l!132--J !):17 

und einer allfiilligen Acidosis 
taglich auJ3erdem 2-3 g Xa-

Hl3K-1!13!J triumbicarbonat zu geben. 
-----... -.----- Tritt glt'ichwohl, entweder 

gchcilt gestor!),," gcheilt I "",torbell als Foige der Erkrankung 
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der Sulfanilamidbehandlung 

oder del' Mediaktion, Erbre­
chen ein, dann verabfolgen 
wir die 1 % - Sulfanilamid­
losung rectal oder erset­
zen das Sulfanilamid durch 
die 2,5~;'ige Prontosillosung 

1 Davon ein 15 l\Ionate alter Siiugling. lebt heute noch 27 Tage nach einel' sehwerell, 
eitrigell;\1. Abgefiebert. Prognost' fraglich. 
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(BAYER), die intramuskular gespritzt wird. Die intravenose Prontosilanwendung haben 
wir bei unseren letzten Fallen nieht mehr regeimaBig gebraueht, da das iVledikament dabei 
anscheinend ~u rasch ausgeschieden wird. Die angegebene Dosis wird allmahlich vermin· 
dert, wenn del' 'Zustand des Pat. sich wesentlich gebessert hat. Zu friihes Absetzen fiihrt 
Ieicht zu Riickfallen. 

Unsere Kasuistik ist noch sehr klein, aber trotzdem eindeutig im Sinne 
der giIten Wirkung der Sulfanilamidpraparate (s. Tabelle 2). 

Bei der Meningokokken-M. hat uns das Uliron, in der letzten Zeit das Sulfo­
pyridinpraparat Dagcnan auch in der Behandlung eitriger M. gute Dicnstc 
geleistst. 

RUTTIN hat 1931 mit intraiumbalen Injektionen von Solganal drei von vier Kindem 
mit otogener M. heHen konnen. Das Sulfanilamid und seine Derivate diirften wohl das 
Solganai verdrangt haben. 

II. lUeningitis cOllcomitans sen sympathica sen collateralis. 
Es handelt sich hier urn Krankheitsformen, bei denen die Meningen durch 

einen entzundlichen Herd der Nachbarsehaft, etwa nach Art eines kollateralen 
Odems, in Mitleidensehaft gezogen werden. Die Diagnose M. concomitans 
durfen wir nur stcllen, wenn der Liquor steril ist und bleibt. Eine scharfe Ab­
trennung von den bakteriellen Formen gibt es nicht. Auch der Verlauf (benign 
bei sympathischen, tOdlich bei den bakteriellen M.) ist nicht ma13gebend, gibt es 
doch oto- und rhinogene M. mit eitrigem Liquor und reich lichen Eiterkokken, 
die wie die sympathischen, sterilen Formen nach der Operation heilen (Fall 6). 
Als Pwtotyp einer wahrscheinlich otogenen M. concomitans sei Fall 7 kurz 
geschildert: 

}'all 7. B.Marianne, J. Xl'. 1629/39 (Abb. Ra), 51/ 2 .Jahre. Mit 1 Jahr Lungenentziindung, 
mit 3 Jahren leiehte }1ittelohrentziindung. Am 15. 1.39 Angina laeunaris, am 18. 1. Trommel­
fell rechts gerotet. Da die Temperatur andauemd hoch hleibt, am 7. 2. Parazenthese rechts. 
~ach voriibergehendem Sinken steigt die Temperatur wieder an. Am 20. 2. perforiert das 
Iinke Trommelfell, Temperaturabfall. 

Am 21. 2. plotzlich starkes Erbrechen wah rend der ganzen Nacht, kein Fieber, Kopf­
weh. keinc Meningismen. Erst am 23. 2. emeut ]<'ieberanstieg auf 38,50 axillar, starkere 
Kopfsehmerzen. Nackenstarre und Kernig +. 

Spitaleinweisunll am 23. 2. 38,00 rekt., Puis, 120, E. Z. reduziert, sieht schwer krank 
aus. Kopf wird nach riickwarts gehalten, leichte Sehadeltympanie, Nackenstarre +, Spine 
sign + +. Eitrige Sekretion aus heiden Ohren. Mastoidgegend vollig frei. Gingivitis 
purulenta, Stomatitis crythemato-pultaeca. Abdomen etwas eingesunken, Milz neg. 
PSR ++, ASR +++, FuBkionus +, Babinski neg., BDR +. Senkung 24 Strieh 
nach 1/~ Stundc, Leukocytt>n 17000, 82,5% (3. Kl. 13,5: 4. 69), Eos. 0, Baso 0, Mono. 5%, 
Ly. 12,5%. 

Die L. p. ergibt citrigen Liquor ohnc Druekerhohung, im direkten Ausstrieh findet del' 
Assistent ganz vcreinzeltc Gram + Dipplokokkcn, die abel' vom Bakteriologen nicht an­
erkannt werden; in den Kulturen kein Wachstum. 

l'erlau/: Es wird sofort eine intensive Therapie eingeleitet. Bluttransfusionen und S\1I­
fanilamid intralumbal (2 L. p. pro die), per os und intramuskular (Prontosil). 

24. 2. die M. ist noeh ausgesprochener. Obwohl gegen Abend del' Zustand sich bessert, 
werden be ide Warzenfortsatze eroffnet, man findct nur etwas sehleimigen Eiter (kulturell 
Streptococcus pyogenes haemolyticus), von cinelli 1~llIpyem kann man nicht sprechen, 
keine Zerstorungen der Zellwande, keine Knochenarrosionen. 

In den folgenden Tagen geht die Temperatur zuriick, das Befinden bessert sich. Pirquet 
neg. Der Liquor wird vollig klar. Die Operationswunden heilen rasch zu. 

ti. 4. Aus bestem Wohlbefinden unerwartet Telllppraturanstieg ohne irgend eincn Be­
fund. Die Kontinua halt wochenlang an. Am J I. 4. I mal erbrochen. Die Milz wird 

}~rg('hlli$SC d. inn. 1\led. 5i. 28 
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palpabel. Blutbild: Senkung 11 Strieh. Leueoeyten 6200, N. 47% (III. KI. 19, IV. KI. 28) 
Eos. 0, Baso 0, Mono. 6,5%, Ly. 43,5%, Plasmazellen 3%. 

13.4. Da man absolut keinen Grund fur die Kontinua findet, wird, obwohl keine M.­
Symptome bestehen, der Vollstiindigkeit wegen die L. p. vorgenommen, die iiberrasehender­
weise deutlieh triiben Liquor ergibt. Nun wird die schon am 8. 4. begonnene Sulfanilamid­
therapie intensiver gestaltet; mit der Besserung des Liquorbefundes geht aueh die Tempe­
ratur zuriiek. Liquor-Wa.R. negativ. 
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Ahh . Hn (Fall 7). Ahaktericlle eitrige (]JoIYllukleiire) )[eningitis ",it U("zidi\" (",,,n(Jnukle:ir,, )[cningitis). 

Am 25. 4. findet der X eurologe Dr. KATZENSTEIN vereinzelte, unsiehere MikrosYll1ptome, 
die ein Ubergreifen des Prozesses von den Meningen auf das Kleinhirn ll10glich erscheinen 
lassen. Seither rasche Besserung des Allgemeinbefindes; am 6. 5. sind auf3er einer leichten 
Katalepsie keine neurologischen Symptome mehr nachweis bar. Die Tell1peratllr ist zur 
:Norm zuriickgekehrt. 

J[ eningogram.m. vom 13. 4. ) 939 
Zellzahl . .. 453 
Polvnukleiire . 
Ly: ... . . 
,\lonocvtoide . 
.. Plasl~a.zellen·· . 
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Hochinteressant und schwer deutbar sind die Liquorbefunde. Bei der ersten, 
auch klinisch manifesten M. uberwiegen die Polynuklearen bei maBigcr EiweiB­
vermehrung und Mittelzacke der Goldsolkurve; beim zweiten klinisch okkult 
verlaufenden, meningitis chen Schub fehlen die Polynuklearen sozusagen vollig 
und unter den Mononuklearen uberwiegen zunachst die Lymphocyten und die 
von groBen Lymphocyten kaum zu unterscheidenden Monocytoiden mit auf­
fallend schmalem Protoplasmasaum. Auffallend ist ferner die starke EiweiB. 
vermehrung und die stark positive (Lueskurve) Goldsolreaktion. Wiihrend 
beiden Schuben bewegten sich die Zucker- und Cl-Werte innerhalb des normalen 
Bereiches. 

Fur eine sympathische M. ist es ungewohnlich, daB die Polynukleiiren bis 
zum Eitrigwerden des Liquors zunehmen; in der Regel ist der Liquorbefund 
diskreter wie bei den U.V.M., und nur wenn der eitrige Proze13 in unmittelbarer 
Nahe der Mcningen lokalisiert ist, konnen die Polynuklearen prozentual stark 
ansteigen. Auch bei sehr hoher ZeIlzahl (mehrere Tausend) konnen die Mono­
nuklearen vorherrschen. Bcsonders in der franzosischen Literatur sind viele 
FaIle von "Meningites lymphocytaires d'origine otitique" beschrieben (RoCECHE, 
ALOIN, EuzrERE, ViDAL und MAS u. a.). BALDENWECK, ROL'ECIIE und Lf:vy­
DECKER beschreiben eine M.lymphocytaria im Anschluf3 an einen AbsceB im 
Bereich der Nasenwandung. Fassen wir die Liquormononukleose als Ausdruck 
einer starken, entzundlichen Gewebsreaktion (Auswandern von mobilisierten 
Histiocyten) und die Polynukleose als Ausdruck des Abwehrkampfes gegen 
Bakterien usw. in den Liquorraumen selbst auf, so ist es ohne weitereH verstand­
lich, warum bei den sympathischen M., wenn sich der Entzundungsherd in gro­
Herer Entfernung der Meningen findet, der Liquor die Reaktion des entzund­
lich gereizten, eine Abkapselung des Rerdes versuchenden Bindegewebes wider­
spiegeIt. Ruckt del' Herd in nachste Herde der Hirnhiiute, so werden dicse in 
den polynuklearen Entzundungsbereich einbezogen (Fall 7, erster Schub), und 
gelangen gar Bakterien in sie hinein (Fall 6), so wird im Liquor der direkte 
Abwehrkampf einsetzen, die M. wird purulent. 

DaB beim zweiten M.-Sehub im FaIle 7 die Mononukleose und die starke 
EiweiBvermehrung das Liquorbild beherrschen, lieBe die Deutung zu, daB der 
Entziindungsherd (HirnabseeB?, M. purulenta eircumseripta?) nUI1l11ehr so 
abgekapselt ist, daB die Hirnhiiutc auBerhalb des polynuklearen Entzundungs­
bereiehes sieh befinden. 

~ach DE:lIME, SA:llS0N und KAFKA solI auBer der Lymphocytose cin hoher 
EiweiBquotient, also eine relativ stiirkerc Zunahme der Globuline fiir die 
sympathische M. typisch scin, wahrend bei der bakterielI-eitrigen M. die AI­
bumine starker vermehrt sind. In der Tat waren in unserm Fall 7 die Globulin­
,,"erte ungewohnlich hocl1. 

Liquordiagnostiseh ganz ahnlich wie die otogenen und and ern sympathischen 
M. mit extracerebralem Eiterherd verhalt sich die M. im Gefolge cines Hirn­
abscesses. Drei unserer FaIle der letzten Jahre sollen hier etwas eingehender 
besprochen werden, da sie uns auBerordentliche differentialdiagnostische 
Schwierigkeiten bereiteten, zum Teil infolge ihrcs zweicleutigen Liquorbefundes: 

FnIlS. F. Robert, J. XI'. 232/38, 11~/12 Jahre. :\lutter soIllungenkrank spin. Am 6.4.38 
Ohrenwph links. Fieber, darallf OhrfluJ3 links. Seither matt, appetitlos. Spit dem 20. 4. 
Klagen tiber Kopfweh, gelegentlich subfebrile Tpmpt.>raturen. Seit clelll 25.4. Kopfweh 

28* 
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starker, besonders in der Stirngegend, Sehwindel, Erhreehen. Am 27. 6. mu/3te der Knabe 
ein Auge zuhalten, damit er beim Zeitunglesen nieht doppelt sehe. Wegen zunehmender 
Nackensteifigkeit am 30. 6. in ein Bezirksspital, von dort in die Ohrenklinik eingewiesen 
mit der Diagnose M. tbc., eventuell otogener Hirnabsce/3. Der Neurologe und der Padiater 
denken eher an eine M. tbc., weil der Ohrbefund des Otologen nahezu normal ist (leichte 
Triibung beider Trommelfelle bei erhaltenen Reflexen). Auch pa/3t der Liquorbefund vom 
1. und 2. 7. gut zur M. tbc.: 266 "Lymphocyten", bei allerdings normalem Druck von 10 cm. 

Befund am 2. 7.: Liegt apathisch im Bett, den Kopf nach hinten gestreckt, reagiert auf 
Anreden, die Augen sind standig nach links gerichtet, Blick nach rechts ist nicht moglich. 
Andeutung einer Facialisparese links. Allgemeine Hypotonie. Sehnenreflexe schwer aus· 
losbar, die Sehne unter der Patella stark eingesunken, BDR fehlen links. Nackenstarre + +, 
Kernig +, Dermographismus ruber ++. Kahnbauch. Senkung 18 Strich in der Stunde. 
Leukocyten 10800, Neutrophile 70,5% (III. KI. 13, IV. 56,5), Baso 2%, Mono. 15%, Ly. 
12,5%). 

l'erlau/: Temp. zwischen 36,50 und 37,50 axillar, PuIs zwischen 60 und 70. Pirquet. 
2- und lO-stiindig negativ. Lungenrontgenbild o. B. Augenhintergrund o. B. L. p.: Druck 
25 em (Pat. schreit), Liquor leicht gelblich und opalescent, G. Eo 156 mg-%, Globuline 
48 mg%, E. Q. 0,44, Pandy ++, 50 ZelIen, 98% Mononukleare, 2% Polynukleare, Zucker 
78 mg-%, Tryptophan ++, Goldsol 1122222222. Auffallend ist del' Wechsel der Bewu13t­
seinstriibung: bald liegt del' Knabe fast bewu13tlos, so daB man die Angehorigen benach­
richtigt, bald ist er ganz munter, sagt Gedichte auf, macht Witze (Du bist del' Professor, 
Brotfresser, Bl'Otfresser) usw. Auch bei vollstandigem RewuBtsein kann er die nach links 
gerichteten Augen nicht einmal bis zur Mittellinie nach rcchts bringen (supranukleiire Parese), 
es besteht also cine vollstandigc Blicklahmung nach rechts. 

J m weitcren Verlauf la13t aieh die Facialis- und Hypoglossusparese nicht mehr nachweisen, 
dagegen hesteht die starke allgemeine Hypotonie mit ausgesprochener Nackenschlaffheit, 
die starke Abschwachung der Sehnenreflexe, eine Andeutung von Babinski bciderscits 
weiter. In den klaren Augenblicken fallt del' Zeigefingernasenversuch rechts im Gegensatz 
zu links sehr schlecht aus (Adiadochokinese rechts). 

Die zuerst gestelltc Diagnose auf M. tbc. wird trotz der positiven Tryptophanreaktion 
fallen gelasscn (Tuberkulinproben neg., l~ontgenbilder neg., supranukleare Augenmuskel­
lahmung, Witzelsucht, auffallend mscher Wechsel zwischen tiefem Sopor und Euphorie, 
hoher Liquorzucker): man denkt an eine Encephalomeningitis und vor aHem an Hirnabsce13. 
Die Vorgsehiehte (Ohrenflu13 links sowie die Deviation conjugce naeh rcchtb, "zum Herde 
hin") lie13en an die linke, der Zeigefinger-Nasenversuch an dic rechte Kleinhirnhemisphare, 
die Witzelsucht, sowie die Lokalisation der Kopfschmerzen an das Stirnhirn denken. Man 
sieht fUr den 8. 7. ein neues Consilium mit dem Neurologen und Otologen im Hinblick auf 
die Operation vor. besonders da am 7. 7. abends das Allgemeinbefinden sehr gut ist: nachts 
etwa 11 Uhr stirbt Pat. plOtzlich. Zuerst setzt del' PuIs, dann die Atmung aus, nachdem der 
Knabe noch kurz vorher mit dem Vater gesprochen hatte. 

Die A1ltopsie ergab einen hiihnereigro/3en Absre13 mit dickrahrnigen Eiter in der rechten 
Kleinhirnhernisphare. 

Im Rahmen un serer Arbeit interessiert hier vor aHem der meningitische 
Liquorbefund und die differentialdiagnostischen Dberlegungen, die wir an ihn 
anknupften, be son del's an die dritte L.p. yom 4.7: 

1. Die Zellvermehrung ist, in Anbetracht, daB der Liquor leicht xanthochrom 
und opalescent ist (Blutung bei der vorhergehenden Punktion!) auffallend 
niedrig; es sind nul' Mononukleare, wohl wei! die Abkapselung des Abscesses 
recht gut gelungen war. 

2. Mit der geringen ZeHzahl kontrastiert der hohe Eiweifhvert (albumino­
cytologische Dissiziation), wobei die Globuline besonders erhoht sind, so daB 
der E. Q. 0,44 betragt. Dementsprechend falIt der Pandy stark positiv aus 
(nach SAMSON ist dies fur die sympathische M. charakteristisch). 

3. Der hohe Zuckerwert erlaubte mit groBer WahrscheinIichkeit eine M. 
tbc. auszuschlieBen, besonders da Krampfe fehlten. Dagegen sprachen sehr 
fur die M. tbc. 



Die abakteriellen lleningitiden. 437 

4. der stark positive Ausfall der Tryptophanreaktion. Da unsere Erfahrung 
uber die gute diagnostisehe Brauehbarkeit der Tryptophanreaktion sieh mit den­
jenigen anderer Autoren (BOCK, SCHt:MACHER, LICHTENBERG) deekte (s. S.460), 
lie Ben wir uns zuniiehst in diesem FaIle irre fiihren, weil wir nieht bedaehten, 
daB ein xanthoehromer Liquor (BluteiweiBbeimisehung) aueh ohne M. tbe. 
eine positive Tryptophanreaktion gibt. 

leh halte die genaue Analyse soleher Liquorbefunde bei der Differential­
diagnose fur sehr wertvoIl, besonders, wenn man nieht nur einen vereinzelten, 
sondern eine Reihe von Befunden hat, die die Dynamik der Liquorveriinde­
rungen aufzudeeken erlauben, wie in folgendem Fall: 

Fall 9. Schl. Ulrich, J. Nr. 7738/37, 43/~ Jahr. Anfangs Februar 37 eitrige Mittelohrent­
ziindung. Xach 5 Tagen Mastoiditis, die sofort operiert wurde. Xach 11 Tagen EntIassung, 
obwohl zeitweise starke Kopfschmerzen bestanden. Xach wenigen Tagen crneut starke 
Kopfschmerzcn, Schiittelfrost, 40,3°, darauf hektische Temperatul'en. Man sprach von 
Sepsis. Xach 8tiigigem Wohlbcfinden (Patient stand wicder auf) setzten pltitzlich klonischc 
Kriimpfe, Zllcrst links, dann allgemcin, cin. Deviation conjugee nach links. L. p. S. Tabelle. 
B1utstatus: Leucocyten 13600, X.87% (Ill. KI. 28,5, IV. 58,5), Eos.·Baso. 0,5%, Mono. 
3,5%, Ly. 8,5%, Plasma 0,5%: Senkung 21 Strich nach 1 Stunde. Xach einigen Stunden 
la13t dcr Krampf nach, dic Temperatur gcht allmahlich von 39° bei der Aufnahmc zur Norm 
zuriick. Au13cr ciner auffallcnden allgemcincn Hypotonie und einem zcitwcisen Uberwiegen 
der linken Sehncnreflexe gegeniiber den rechten ist der neurologischc Befund negativ. 

Am 13. 4. morgens aus heiterem Himmel Erbrcchen, Puis 170, sichtbarc Pulsation an 
den Carotiden, deutlichcr Capillarpuls. Druckamplitude 120/11 mm%, also enorm erhtiht. 
Elektrokardiogramm O. B. Geringfiigige f1iichtigc Parese des linkcn Armes, Patient spiirt 
ihn nicht mehr. Um 12 Uhr ist aliI'S vorbci, Blutdruck 102/50. 

17.4. wieder Kopfschmcrzcn, liegt in den Ictzten Tagen auffallend ruhig im Bett, ver­
mcidet jede Bewegung des Kopfes, jedoch keine Xackenstarre und keine Parescn. Beim 
Positionsversuch sinkt der Iinke Arm ctwas ab, sonst kcinc nCllrologischcn SymptomI'. 

19. 4. Stirnkopfschmerzcn, mehrmaliges Erbrcchen, dann raschc Erholung. 
20. 4. In der Xacht pltitzlich hcftige Kopfschmerzen vorn, 38,3°, dann dtisig, aber bei 

Bcwu13tsein. 1m B1ut 12000 Leukocyten mit 88% Xcutrophilen. 
21. 4. Der fiir Hirnabsce13 

charaktcristische Liquorbcfund 
bestimmt uns, die Opcration vor­
zuschlagcn (starke Eiwei13vcrmeh-

Tabellc 3. Liquorbefundc bci Fall 9. 

rung, hoher Eo Q., geringe Mono-
nllkleose, hohcr Zuckerwert). Aussehen. 

24.4. Bei der Operation findet Druck cm . 
man den Absce13 nicht, auch nicht 
bei dcr Obduktion 10 Tagc spiiter: 
erst bei dcr schichtenweiscn Sek­
tion des fi;x:ierten Gehirns cnt­
deckt man einen f1achcn. abge­
kapseltcn Absce13 im mittle~en 
Abschnitt des rcchten Hinter­
hauptIappens. 

Wie das Allgemeinbefin­
den, seheint aueh der Liquor­

G. E. mg-% 
GlobulinI' 

Pandy 
Eo Q ... 
ZeJlen, gesamt . 
~Iononuklcare % 
Polynuklearc % 
Zucker mg-% 
CI mg.% ... 

klar 

45 

+ 

2/3 

68 
441 

21. ~. 

klar 

30 
192 
82 
, ~ 
T, 

0,74 
113 
98 

2 
, 109 

427 

24.4. 

. leicht blutig, 
, intra operat. 

376 
53 

0,13 

94 
454 

befund beim HirnabseeB groBen Sehwankungen zu unterliegen. Das cine Mal 
ist er nahezu normal, sclbst wenn die klinisehen Symptome sehr ausgepriigt 
sind, das andere Mal weist er eine starke EiweiBvermehrung und cine :\'Iono­
nukleose auf. Diese irrefiihrenden Sehwankungen im Liquorbefund sind in 
folgendem Fall besonders deutlieh: 
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}'all 10. N. Paula, J. Nr. 564/33, 8 J. Das Miidchen wurde bereits mit 61/ 2 Monaten 
wegen "funktionellen Kriimpfen" im Kinderspital beobachtet, machte dann mit 51/ 2 Jahren 
(Sommer 1930) schwere epileptiforme Anfiille durch und wurde deswegen zu einer genuinen 
Epileptikerin gestempelt. 

Am 10. 6. 31 Erkrankung an Parotitis epidemica, mittags schwerer epileptischer Anfall 
mit Zuckungen vorwiegend rechts. Man denkt an eine Mumpfencephalitis. Die Anfiille 
wiederholen sich am 12. und 15.6. gleichzeitig mit dem Anstieg der Temperaturen. 

15. 3. 32 wegen schwerem Anfall erneut eingeliefert, nachdem 3 Tage meningitische 
Symptome bestanden. Beim Versuch der Ventrikulographie am 14.4. stof3t man links 
parietal auf einen Hirnabscef3, der trepaniert und drainiert wird. Heilung. 

18. 12. 24 Std. lang dauernder Status epilepticus. "'ird am 24. 1. 33 in recht gutem 
Zustand entlassen. 

23. 4. 33. Neuer Status epilepticus, der zum Tode fiihrt. 

Tabelle 4. 
, 

Datum 

, I 

I 'Drllek i I! X ' Au:-;~(' Wtl em H:!oi Pall(~' ! ~ onne i 

! I 

I I ' I ::'olono- ) . I 

Xis,1 Strum]>i., "'ellen 1111' 1 ~)i;,nu.' Zucker 
Strich hiidullg Gesamt'l klciirc I k ~;lfe I mg- % 

• % I 10 

10.6.31 Parotis epidcmica klar 31 :1: P/3 
10.8. Htatus epileptieus 40 + 
15.3.32, 32 ++ ++ 11/2 ++ I) ]00 0 
18.3. f:\oporos I leicht 

: xanto· 
30 .-:-+ .---L+ 2 ++ 19 82 18 

ehrom 
8.4. Apathisch Idar 32 ~+ ++ 2 -L -L 22 100 , I 

etwa 
16.4. 50 10 
21. 4. Eroffnung des Hirn- : 

abseE'sscs 
17.1.33 VOl' 4 'Vochen 1;')1 4 

23.4. 
Status epileptieus 
Exitus illl Status I 

epilepticus 

A lItop8ie. Pachymeningitis chronica fibroplastica. Cyste im linken Schliifenlappen 
in breiter KOllllllunikation mit dem linken Unterhirn. 

Diesel' Fall ist deswegen bemerkenswert, weil der Liquor wahrend mehreren 
Jahren ziemlich genau untersucht wurde. Immel' war del' Druck el'h6ht, del' 
Liquorzucker an der oberen Grenze des Normalen odeI' pathologisch erh6ht. 
Die Zellen waren nie wesentlich vermehrt, ja es ist denkbar, daB die Werte bis 
22 Mononukleare im Fruhjahr 1932 nicht durch die Krankheit, sondern durch 
die wiederholten, zum Teil blutigen L.p. bedingt waren. Dagegen war bis kurz 
vor der Operation del' EiweiBwert und wohl hauptsachlich del' Globulinwert 
(Strumpfbildung, Nonne + +) stark erh6ht. Es bestand also eine albumino­
cytologisehe Dissoziation. 

Naeh den in del' Literatur niedergelegten Befunden, womit auch unsere 
Erfahrungen iibereinstimmen, scheint es fUr die sympathische M. - wenigstens 
solange der Eiterherd sich noch in einer gewissen Entfernung von den Hirn­
hauten befindet. eharakteristisch zu sein, daB das EiweiB, besonders die 010-
bulinfraktion, erh6ht ist, weniger die Zellzahl, und dann besonders die del' 
Mononuklearcn. Vielleicht hatte UBS eine kritisehe Beurteilung des Liquor­
befundes VOl' 3 Jahren YOI' einer praktiseh reeht wichtigen Fehldiagnose bewahrt. 

1 Cysternenpunktion. 

ll2 

li3 

li2 

76 
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I"all 11. Schr., Ulrich, J.-N.6499/36, F/u J. Der zarte, friihgeborenc Knabe wird mit 
ciner Otitis media catarrhalis sinistra, hohem Fieber und stark beschleunigter Senkung 
cingeliefert. Die gcsteigerten Reflexe veranlassen uns im Hinblick auf die herrschende 
Poliomyelitisepidemie am 18.8. eine L.p. vorzunehmen: Liquor klar, Nonne und Pandy 
negativ, .Esbach Spur Triibung (NiB! nicht meBbar), 97 Zellen, die Halfte sind Lympho­
cyten, die iibrigen histiocytenahnliche Zellen. Obwohl der Blutbefund (9500 Leukocyten, 
39% N., 3% Eos., 13% Mono, 44% Ly., 1 % Plasma) eher dagegen spricht, wird eine otogene 
~. angenommen. Die L. p. am 26. 8.,4 Tage nach Abfieberung, ergibt nur noch 102/ 3 Mono­
nukleare. Da der Knabe sich vollstandig erholt, entiaBt man ihn bereits am 8. 9. mit der 
Diagnose: Otogene M. Bei einer Kontrollc 1 .Tahr spater lieB sich noch einwandfrei eine 
Schwache dcr Nackenmuskulatur nachwciscn, dic uns nachtraglich veranlaBtc, die Diagnose 
auf Poliomyelitis umzustcllen. 

Die Liquor-Pleocytose ohne Eiweil3vermehrung (cyto-albuminische Dis­
soziation) sprach eigentlich sehr zugunsten del' Ultra-Virus-M. lch erwahne 
dieses Beispiel, um zu betonen, daB del' Nachweis einer Otitis media odeI' einer 
Sinusitis usw. noch nicht geniigt, um eine "aseptische" M. als concomitans zu 
stempeln. Wie berechtigt diese Warnung ist, geht aus del' Arbeit von SIEVERS 
hervor, del' mehrere Falle sterileI' M. im Gefolge einer relativ leichten, nicht 
behandlungsbediirftigen Otitis media beschreibt; er bezweifelt selbst, ob die 
Otitis in Kausalzusammenhang mit del' M. steht. 

Koch berechtigter ist unsere Warnung an diejenigen Ante, die heute noch 
von sympathischer Zahn-M. sprechen. :FRIBOURG-BLANC sah bei einem jungen 
Soldaten eine M. raseh heilen, nachdem 2 cariOse Molaren gezogen worden waren. 
Del' ausgezeichnete Internist ROCR liiBt sich durch diesen Fall verleiten, die gut­
artige M. del' kleinen Kinder mit den nicht kliirbaren "accidents dentaires" in 
Beziehung zu bringen. 

III. Toxisch-allergische lUeningitiden. 
Wiihrend bei den sympathischen M. die Bakterien, wenn auch nicht direkt, 

so doch von del' Nachbarschaft aus, nach Art eines kollateralen bdems auf die 
Hirnhaute entziindungserregend wirken, nehmen wir an, daB bei den toxisch­
allergischen Formen die Bakterien keine odeI' nul' eine indirekte "Fern" -Wirkung 
(Toxin) auf die Meningen ausiiben. 

Prototypen del' toxisch -allergischen M. sind die M. nach intralumbaler 
Seruminjektion und die M. im Gefolge nicht bakterieller Allgemeinvergiftungen, 
denn hier sind Bakterien iiberhaupt nicht im Spiel. 

1. lUeningitis narb intralumbaler S(lruminjektion. 
Die meisten Kinder reagieren iiberhaupt nicht auf cine intralumbale Serull1-

injektion, denn sonst ware es nicht moglich, daB erfahrene Arzte sogar pro­
phylaktisch intralumbale Serumaplikationen empfehlen. Anderseits ist es 
sichel', daB gewisse Kinder mit einer abakteriellen M., die sogar purulent werden 
kann, reagieren. Diese Serum-M., auch wenn del' Liquor Hunderte und gar 
Tausende von Zcllen enthalt, verlaufen sehr gutartig, was gegen eine akziden­
telle Verunreinigung mit Bakterien spricht. Ich glaube vielmehr, daB cs sich in 
dies en }<'allen um allcrgisehe Reaktionen handelt, die etwa den Haut- und 
Gelenkmanifestationen del' Serumkrankheit entspreehen, mit dem Untc)'schied, 
daB die Inkubationszeit nul' wenige Tage betriigt. Bei einer un serer Patien­
tinncn mit einer postdiphtherischen Myokarditis wurde VOl' etwa 20 .Jahrcn 
irrtiimlicherweii:ie die Diagnose M. tbe.gestellt und anlaBlich del' erstcn L.p. 
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vor der mikroskopisehen Untersuehung, die einen vollig negativen Liquorbefund 
ergab, aus therapeutisehen Griinden Pferdeserum intralumbal gespritzt. Naeh 
einigen Tagen stellten sieh ausgesproehene meningitisehe Symptome ein und 
der Liquor wurde eitrig. Da das Madehen einige Woehen friiher reichlich 
Diphtherieserum bekommen hatte, liegt es nahe, die eitrige M. als allergische 
Reaktion aufzufassen. 

Dber eine ahnliche Beobachtung hat FRoMMEL berichtet. Irrtiimlieherweise 
wurde am 20. Tag einer Genickstarre, die am Anfang mit Serum intralumbal 

behandelt - also sensibilisiert - worden 
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war, wiederum 20 cm3 Serum intralumbal 
gespritzt; nach wenigen Stun den stell ten sich 
schwere meningitische Symptome ein. Eine 
L.p. 4H Stunden spater ergab einen eitrigen 
Liquor mit libel' 1000 Zellen. Rasche Heilung. 

Die Frage ist durchaus berechtigt, ob 
solche anaphylaktische Serummeningitiden 
haufig eine mit Serum behandelte Genick­
starre komplizieren und wenn ja, ob sie 
cinen ungiinstigen oder giinstigen EinfluB 
auf den Krankheitsverlauf ausiiben. FUr das 
Zustandekommen einer anaphylaktoiden Me­
ningealreaktion ist cine vorhcrgehende Serum­
applikation wie in den eben erwahnten Fallen 
nicht notig. Wic die Scrumkrankheit auch 
bei Kindem ausbrechcn kann, die nie mit 
Serum vorbehandelt worden sind, so sehen 
wir gelegcntlich Serummeningitiden bei Kin­
dem auftreten , die frUher nie Serum be­
kommen hatten . 

.\hl>. n (1';11\12). )1 {, lIill!(itis lIa('\1 illl.rallllll­
haler Pptit·St'Tulllinjd.:tioll. I>t'r zw('itl' )11'· 
llingiti~~(' llHb i~t yit'll(.j('lit dUTch die Polio· 

lIl~·( · liti~ lH~dillg:t. 

TASSOYATZ stellte fcst, daB das intra­
lumbal gcgebene Serum in del' Behandlung 
der gutartigen Meningokokken-M. harmlos ist, 

dagegen kann es in erst spater behandelten und in schweren Fallen naeh der 
ersten Injektion einc ausgesprochene meningitisehe Reizung erzeugen. Er 
empfiehlt deswegen, bei der Erstinjektion das Serum mit physiologischer Koch­
salzlOsung zu verdiinnen . 

Einc Serum-M. lag wahrseheinlich in folgcnden Fallen unserer Beob­
aehtung vor: 

Fall 12. Z., Josef, J.·Nr. 6203/36, l21/2 J. (Abb. 9). Xie ernstlich krank, solI nie Serum­
injektionen bekommen haben. 

Am 22. 6. Kopfweh, in der Xaeht starkes Schwitzen. Am 23. 6. stal'kes Kopfwch, 
390 Temperatur. Wird als Poliomyelitisvcrdaeht cingcwiescn, wei I er voriibergehend in 
einem Dorf war, wo P.-Falle vorgekommen sind. Sicht schlecht aus, 38,2°, Puis 100. Kernig 
und Nackenstarrc spurenweise angedeutet, KniekiiBphanomcn neg., keine Paresen, kein~ 
Reflexanomalien. L.p. o. B. (s. Abb. 9). Blutstatus: Senkung l2 Strieh, Leukoeyten 5900, 
N. 780;., Eos. 0, Mono. 7,5%, Ly. l4,5%. Es werden II em3 Pctit-Pferdeserum intralumbal 
gcspritzt, nachdcm 18 cm3 Liquor abgcfloss€>n sind. 

24. fi. Erbrechcn, starkcre Kopfsehmerzen, Knickii13phiinomen jetzt positiv. hweite 
L.p. : {'S flic13t nur wenig (lO em3) lei eht gelblicher Liquor abo Xach der L. p_lii13t das 
Kopfwl.'h nacho 
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25. 6. Keine meningitisehen Symptome mehr. 
26. 6. Dritte L. p.: nur 2 cms Liquor, del' nul' langsam abflieJ3t. 
27.6. Meningitische Symptome flammen wieder auf, Nackenstarre positiv, Dcrmo· 

graphismus + +. 
28.6. Stark mitgenommen, PuIs 122, Temp. 39,2°. Die L.p. ergibt nur 1 cms leicht 

opaleszenten Liquor, kulturell liiJ3t sich Pyococcus albus (Verunreinigung) nachweisen. 
Lytische Abfieberung ohne Liihmungserscheinungen und Reflexanderungen. Heilung. 

Die Deutung dieses Falles ist nicht ganz leicht. Der erste meningitische 
Schub wahrend des Abfalles der ersten Fieberzacke diirfte wohl als Pferdeserum­
M. aufgefaBt werden. Der zweite M.-Schub 4 Tage spater wahrend der zweiten 
Fieberzacke entspricht wahrscheinlich der meningitis chen Phase der Polio­
myelitis. Ob die Serum-M. das Fortschreiten der HEINE-MEDINschen Krankheit 
iiber die meningitische Phase hinaus aufgehaltcn hat, kann hochstens vermutct 
werden. 

Fall 13. Z., Hans, IP/12'J. J.-Nr. 4681/35. Am 19.7. stirbt in dcr gleichcn Ortschaft 
ein Knabe an Poliomyelitis. Am gleiehen Tag erkrankt unser Patient mit 39,4°, Riicken­
schmerzen und Rachenrotung. 

20.7. Spitaleinweisung: 38,9°, Andeutung von Xaekenstarre, Amoss sign neg., Spine 
sign angcdeutet, Lasegue +, keine Nackenschlaffheit, Sehnenreflexe o. B., BDR fehlen. 
Die L. p. ergibt Druck 21-22 cm, Liquor kIaI', o. B. Es werden 23 ems Liquor abgelasspn 
und dafiir 20 ems mit Carbol zubereitetes Rekonvaleszentenserum gespritzt. Abends Blut­
transfusion von 150 ems BJut. 

Yom 21.-24. 7. fieberfrei, keine nwningitischen Symptome mehr. Am 25. 7. zweimal 
Erbreehen, 39,8°, Naekenstarre +, Lasl'gue +, Spinal sign +, Dermographismus + +, PSI{ 
schwer auslOsbar. Es wird die Diagnose Serum.-.\-!. gpstellt und Icider nieht Jlwhr punktiprt. 
Das Fieber sehwankt 1 Woche lang zwischen 37 und 39°. Die meningitische Reizung 
nimmt abo Am 5.8. geheilt cntlassen. BDH sind noch immer negativ, PSR eben positiv. 

In diesen heiden Fallen spritzte man bei vollig negativem Liquorbefund 
das eine Mal Pfcrde-, das andere Mal karbolisiertes Mensehenserum intra­
lum bal. Beide Male ging naeh einer 3tagigen Latenzperiode das Fieber wieder 
in die Hohe (Dromedartypus 1) und es stellten sich ausgesprochcne meningitische 
8ymptomc ein. Praparalytische und paralytischc Erscheinungen blieben aus, 
so daB wir schlieBlich nicht wuBten, ob nur eine Serum-M. oder eine abortive 
HEINE-MEDINsche Krankheit vorlag. Wir mlissen also auch aus diagnostischen 
Grlinden schwere Bcdenken haben, prophylaktisch intralumbal Serum zu 
spritz en , bevor die Diagnose HEINE-lVLEDINSche Krankheit einigermaBen sieher­
gestellt ist. GLANZMANN warnt auf Grund ahnlieher Erfahrungen ebenfalls 
vor der intralumbalen Serumapplikation. 

2. lUening'itis nach Yergiftungen mit Blei, Spirocid, Kohlenoxyd usw. 

1st die Serum.-M. der Prototyp der anaphylaktischen, so ist die Blei­
JIeningitis, die ich nur aus del' Literatur kcnne, der Prototyp der toxischen M. 
Xervose Storungen kommen recht hiiufig beim Saturnismus des Kindes vor, 
in der Regel in Form von sehlaffen Lahmungen der Beine. Seltener sind 
Encephalopathien und meningitisehe Reaktionen. Die L.p. ergibt dann einen 
erhohtcn Druck, klaren Liquor, Lymphoeytose und mikrochemisch liiBt sieh 
Blei nachweisen (CAUSSADE). Wahrend in Mitteleuropa die Bleivergiftung des 
Kindes selten auf tritt, ist sic in Japan, der Mandschurei, auf Java US""., recht 
verbreitet. Xach SUZUKI und KANEKO totet die Blei-M. in del' .Mandschurei 
jahrlich Hundcrte von Kinder. Eine eingehende Zusammenstellung del' Lite­
ratur liber Blei-M. im Kindesalter findet sieh bei KATo (Chicago) 193:2. Die 
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Bleiquelle ist gelegentlich das BleiweiB, womit die Bettstellen angestrichen 
werden, in Japan sind es bleihaltige Puder, die heute noch gebraucht werden. 
Es erkranken vor all em Brustkinder, deren Mutter das Blei durch die Haut 
resorbieren und in die Milch absondern. Bei Siiuglingen uberwiegt die M. serosa, 
wahrend Beinlahmungen seltener sind: der klare Liquor steht unter hohem 
Druck, der EiweiBgehalt ist auf 70-140 mg- % erh6ht, so daB sich gelegentlich 
ein Gerinnsel bildet. Dagegen ist die Zellzahl mit 20-25 nur wenig erh6ht 
(albumino-cytologische Dissoziation). Pathologisch-anatomisch finden sich 
Piaverdickungen mit Hamorrhagien und Zellinfiltraten. Etwa 50% der Kinder 
sterben, von den Uberlebenden behalten viele Dauerschadigungen zuruck. 
Auch DE LANGEN beobachtete auf Java bei Chinesenkindern eine Reihe von Blei­
vergiftungen, die unter dem Bilde der Encephalopathie und der M. verliefen. 

Da bleihaltige Gebrauchsgegenstande auch bei uns vorkommen, sollte man 
bei jeder subakut verlaufenden M. aseptica, besonders wenn sich noch schlaffe 
Beinparesen hinzugesellen, an Saturnismus denken. Der Bleisaum, die Anamie 
mit basophiler Punktierung der Erythrocyten, eine Schattenlinie an den distalen 
Epiphyscn von Radius und Femur wcrden den daran Denkenden bald auf die 
richtige Diagnose fiihren. Der Beweis wird durch den Bleinachweis erbracht, 
WOZll bereits einfache klinische Methoden bestehen (SANO und WAKOO, HARA 
usw.). 

Filr uns Mitteleuropaer ist von groBter Aktualitat die Spirocid-Mcllillgitis 
als Begleitkmnkheit einer Spirocid-Encephalomyelitis. OPITZ hat bei 3 Kindern, 
die wegen Lymphogranulom mit den ublichen Spiroeiddosen behandelt worden 
waren, schwerste cerebrale Erseheinungen erlebt. Bei allen dreien bot der Liquor 
den Befund einer M. (Fall 1: Liquor klar, Druek 13 em, Pandy + +, 113 Zellen, 
Fall 2 dazu noeh Spinngewebsgerinnsel); bei zweien trat der Tod an Purpum 
eerebri ein. 1m gleichen Jahr beriehtete HERZ ilber einen nicht luetischen 
Saugling, del' nach einer Gesamtdosis von 0,6 g Spiroeid in der ilbliehen Dosierung 
ein encephalo-meningitisches Kmnkheitsbild bot mit einem leicht getriibten 
Liquor, 101 Zellen, positivem Pandy ohne Bakterien; nach einem Monat, wie 
das Kind klinisch geheilt war (die L.p. hatte jedesmal sehr gut gewirkt), war 
der Pandy noch +, die Zellzahl 19. SLAWIK hat einen Fall von Salvarsanver­
giftung, die unter dem Bilde der M. serosa verlief, besehrieben. 

Bis VOl' 2 Jahren haben wir die Lues eongenita der Sauglinge mit Spiroeid 
nach der Berliner Methode (TUSCHERER) behandelt. Kurz nacheinander er­
krankten mehrere Sauglinge an bleibenden, schlaffen oder spastisehen Paresen 
der Beine, also iihnlieh wie beim Saturnism us. Meningitische Veranderungen 
haben wir in unseren Fallen nieht gesehen, oder wenn leichte Liquorverande­
rungen vorhanden waren, sie jeweiIs auf die Lues zurilekgefiihrt (MAHLER). 
Diese au Berst unangenehmen Erlebnisse, die wir als Arsenschadigung auffassen, 
haben uns vemnlaBt, vorl au fig die Spirocidbehandlung der Lues einzustellen. 

Auch bei del' Kohlenoxydvergiftnng sind nach WEBER und ZIEGLER (ziticrt 
nach ZANGGER) und naeh ZABEL (zitiert nach POIDOMANI) eine Reihe von Fallen 
ausgesprochener, seroser M. zur Beobaehtung gekommen. Wir haben bei einem 
21/2 Monate alten Siiugling eine sehwere subakute CO-1ntoxikation gesehen 
(Joss), die mit Halbseitenkriimpfen und allgemeiner Steifheit, auch des Naekens, 
positivem Dermographismus und gesteigerten Reflexen einherging, so daB 
Zllerst an 1\1. geclacht wurde. Die L.p. ergab aber einen Druck von 12 cm, Pandy 
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negativ, Nonne negativ, P/a Zellen, so daB die sehweren eerebralen Storungen 
eher auf eine Eneephalose als auf eine M. serosa zuruekgefiihrt werden muBten. 
leh sage Eneephalose, denn der Zustand besserte sieh im Spital sehr rasch, 
ohne irgendwelehe Symptome zuruekzulassen. 

HASSMANN (Fall 6) vermutet, daB 1 KaffeelOffel Kognak bei einem 6 Monate 
alten Saugling eine raseh tOdlieh endende abakterieIle M. (Alkoholvergiftung) 
mit. 362/ 3 Zellen im Liquor herbeigefiihrt habe. 

3. lUeningitis bei Autointoxikation. 
Wie die eben erwahnten exogenen Gifte konnen aueh endogen entstandene 

zu einer Reizung der Meningen fiihren. Eine Uberschwemmung des Organismus 
mit endogenen Giften kommt bei Uramie, Gicht, im Coma diabeticum und 
acetonaemicum, im Coma hepaticum usw. vor. Bei allen diesen Zustanden 
hat man gelegentlich entzundliche Liquorveranderungen gefunden. 

Am best en bekannt sind die Liquorveranderungen bei chronischen Nephri­
tiden, besonders bei del' Urlimie (PAISSEAU). Gelegentlich hat man bei letzteren 
sogar einen truben Liquor mit EiweiB- und Zellvermehrung bis auf 300 gefunden 
(PETTE). 1m FaIle NOBECOURT und MAILLETs von tOdlich endender Uramie 
stand der Liquor unter starkem Druck und wies eine EiweiB- und maBige Zell­
vermehrung auf; Liquorharnstoff 1,7-2,3 g pro Liter. Wir sind aber noch 
weit davon entfernt zu wissen, welche Uramieformen mit einer M. einhergehen, 
mit anderen Worten: welcher retinierte Stoff direkt oder indirekt zu einer Reizung 
der Meningen fiihrt. Ebensowenig wissen wir, welcher Stoff die so haufige 
aseptische Perikarditis bei der Uramie bedingt. Nur historischen Wert haben 
die Yermutungen alterer franzosischer Autoren (zitiert nach FREY), daB die 
meningealen Veriinderungen die Ursache der uramischen Symptome seien, 
denn ein meningitischer Liquorbefund ist auch bei schweren Uramien doch nur 
ein seltener Befund. Neuere franzosische Autoren (RATHERY und VANSTEEN­
RERGHE, BOUCHl:"T und BERNHEIM usw.) weisen allerdings darauf hin, daB odie 
Uriimie und spezieIl die Azotamie einen "Meningismus" erzeugen kann, ohne 
daB im Liquor eine Hyperalbuminose oder eine Hyperleukoeytose sich nach­
weisen laBt. 

Da der Harnstoff samtliehe Membranen mit Leichtigkeit passiert und die 
Chloride durch die Blutliquorsehranke nieht zuruckgehalten werden, ist es 
verstandlich, daB bei der Nephritis beide Werte im Liquor Mufig erhOht sind 
und infolgedessen der Gefrierpunkt des Liquors erniedrigt ist. Wir muBten des­
halb, wenn der erhohte Harnstoff- oder Chlorspiegel die unmittelbare Ursache 
des Meningismus ware, diescn vie I haufiger sehen. Man hat deswegen naeh 
anderen schuldigen Stoffen gesueht.. ROCH denkt an aromatische Korper, an 
Aminosauren, Polypeptiden usw. 

Nach unseren Erfahrungen im Kinderspital Zurich sind entziindliche Liquor­
veriinderungen auch bei den schwersten eklamptisehen Formen der Uramie reeht 
seIten. Vor mir liegen die Liquorbefunde von 11 uramischen Kindern. Fast 
immer war der Druck bis auf 30 cm erhoht und dementsprechend hatte die 
Druckentlastung durch die L. p. meist eine gute Wirkung. Man ist insofern 
durchaus berechtigt, bei der eklamptischen "Griimie von Meningismus zu sprechen. 
Es diirfte sich jedoch eher um ein Hirnodem handeln, denn nennenswerte Liquor­
veriinderungen fehlten in unseren l~allen. Die PANDY -Reaktion war nur zweimal 



444 G. FANCONI: 

leicht positiv und zweimal spurenweise angedeutet, Nonne war immer negativ, 
Nissl nie tiber I Strich, die Zellzahl war zweimal mit 6 und 8 pro Kubikmillimeter 
minimal erhoht; sonst waren die tiblichen Reaktionen negativ. Die starksten 
Liquorveranderungen erhoben wir in folgendem Falle: 

Fall 14. M., Gertrud, J.-Nr. 5527/36,13 J. Madchen mit blassem Hochdruck auf Grund 
einer auch autoptisch bestiitigten Nierenaplasie rechts und maligner Nephrosklcrose Loh­
lein links. Der Liquorbefund war bei der ersten L.p. anlaBlich eines eklamptischen Anfalls 
normal (Zcllen 2/3, Pandy Spur, Zucker 107 mg-%). 21/2 Monate spater wurde die Kranke 
wegen einer raseh einsctzenden Hemiparese wieder punktiert: Druck 28 em, Liquor xantho­
chrom, 56 Zellen neben vielen Erythrocyten, Pandy und Nonne neg., Bilirubin neg. Die 
Zellvermehrung ist hier weniger einem meningitischen Prozesse als vielmehr alteren und 
friseheren Blutbeimengungen zuzuschreiben. Die Autopsie ergab als Drsaehe der Hemi­
parese eine mandarinengroBe Blutungscyste im rechten Corpus striatum. 

Unsere noch groben Liquoranalysen bei der Uramie lassen also noch voll­
stiindig im Unklaren tiber die Pathogenese des uriimischen Meningismus. Viel­
leicht wird die Erforschung desselben auch den Meningismus bei akuten Infek­
tionskrankheiten unserem Verstandnis naher bringen. Gerade die Studie von 
RATHERY und ,TANSTEENBERGHE "Syndrome meninge et azotemie au cours des 
maladies typhoides" weist auf die nahe Beziehung des Meningismus bei akuten 
Infekten zur Azotiimie hin. 

Seltcner als bei der Uramie kommt es im Coma diabeticum zu meningitisch('n 
Reizzustiinden; Zuckererhohung und Auftreten von Aceton im Liquor ist die 
Regel, dagcgen sind Zellvermehrung (ALPERS) und EiweiBvermehrung (DElIun;) 
seltener beobachtct worden und fast nur in Fallen, die irgendwelche neurologische 
Komplikationen boten (Neuritis). FRANQOIS und VAGlJE berichten ganz kurz 
tiber einen Fall von Coma diabeticum, der am 2. Tag Meningismus und im 
Liquor 65 Lymphocyten und 100 mg- % Eiweif3 aufwies. Bei der Autopsie fand 
sich nur eine einfache Hyperiimie der Meningen und der Hirnrinde. DElIlME 
deutet die von ihm haufig gefundene EiweiBvermehrung, die oft auch mit einem 
pathologischen Ausfall der Kolloidkurve einhergeht, als bedingt durch eine 
ortliche StOrung der Blutliquorschranke im Bereich der Wurzeln. Mit dieser 
Vorstellung riickt er die diabetischen Liquorveranderungen in die Niihe der 
Radiculomeningitiden, die mit einer albumino-cytologischen Dissoziation 
einhergehen. Die DElIuIEsche Hypothese gibt vielleicht eine Erkliirung fiir 
folgenden Fall von schwerer Liquorveranderung bei Coma diabeticum: 

}'all M. M., Marie .• T.-Xr. 9909/38, 97/ 12 J. Bauernkind. 1936 plotzliche Abmagerung 
innerhalb von 14 Tagen, langsame Erholung. Marz 1938 Miidigkeit, wiederum Abmagerung 
ging aber bis Ende April in die Schulc. Die Ptosc und die undeutliche Sprache fielen bcreits 
im Miirz auf. Anfangs Mai Verschlechtcrung des Zustandes, groBer Durst, Abnahme dcs 
Appetits, am 7.5. Prakoma. 

8.5. Spitaleinweisllng. Befund: benonuuen, aber ansprechbar. Sprachc verwaschen 
leise. Gesieht starr (Abb. 10). Der erste Anblick liiBt an M. tbc. denken, Kopf und Ober­
korper sind aber vollig "chlaff. Raut trocken, graurotlich, livide, Fettpolster minimal, 
die Hautfalten verstreichen nur langsam. Lange 119 cm (- 8 em in bezug zum Alter), 
Gewicht 15 kg (in bezug zur l.ange -6,6 kg). Abdomen eingesunken, sehlaff, Kotballen 
fiihlbar. 

Nert'enstatus: Ptosis und Abducensparese beidseits, auch die iibrigen Augenbewegungen 
erfolgen nur miihsllm. Dl'rmographismus ruber + +, PSR und ASR erloschen, BDR +, 
keine pathologischen Reflexe, Xervenstamme nicht druckempfindlich. 

1m Drin 7,6°~ Zuck{'I', Aceton ++, Acetessigsaurc ++; Blutzucker 675 mg-~~. Pir­
quet -;-. 
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Ferlauf: Auf 4 Fruehtsaftetage und bis 60 Einh. Insulin in 24 Std. rasehe Besserung 
des Diabetes. 

9.5.: Hgb.90 S .. Rote 5,25 Mill. (Eindiekung), Leukocyten 8900, N.81,5% (davon 
3 Myelocyten, 0,5% II. KI., 40,5% III. KI., 37,5% IV. KI.), Eos.O, Baso. 2%, Mono. 4,5%, 
Ly. 10%, Plasma. 2%. Am 10. 5. Allgemeinbefinden viel besser, Aeeton neg., der Blutzucker 
sehwankt zwischen 99 und 465 mg.%. Hat in 11/2 Tagen 800 g zugenommen. Sensorium 
vollig frei, lacht. Die allgemeine Adynamie und die maskenartige Bewegungsarmut des 
Gesiehtes sind aber immer noeh da, der Husten ist so schwach wie bei einer poliomyelitisehen 
Atemmuskelparese. Die L.p. ergibt einen klaren, abcr deutlieh gelb gefarbten Liquor 
(s. Tabelle). Es bcsteht eine ganz ausgcsprochene albuminocytologische Dissoziation. 

Riintgenbild des Schadels: Sella turcica eher klein, 
Impressioncs digitatae deutlich vermehrt, und zwar 
nicht nur in der hinteren, sondern auch in del' 
mittleren und vorderen Schadel partie. 

Der Augenhintcrgrund zeigt einc starke Tigerung 
wie bei einer Retinitis pigmentosa, leichte tempo· 
rale Abblassung der rechten, unscharfe Begrenzung 
del' linken Papille. Keine Hemeralopie. 

15. 5. Urin zuckerfrei. 
24. 5. Abducensparese und Ptosis weniger aus· 

gesprochen, die Sehnenreflexe sind erloschen, BDR 
lebhaft. 3.6. Zweite L.p. 

20.6. Status ~'on Prof . MI~KOWSKI: Gesiehts· 
mimik etwas reduziert; bei den seitliehen Bewe· 
gungen werden Endstellungen beider Augen nieht 
erreieht (Abducenssehwaehe), Blick naeh oben eben· 
falls bcidseits leieht eingeschrankt, Ptosis noeh 
angedeutet. Zunge weicht etwas naeh links ab, 
zittert; Spraehe noch leicht verwasehen, naselnd. 
Heflexe: Radioperiost. und Tricepsreflex sehwaeh, 
BDR in allen Etagen gut auslOsbar, PSR neg., 
ASR links +, rechts neg. Gang breitbeinig, cerebellar 
ataktisch. Nervenstamme nieht druekempfindlieh. 
Keine Sensibilitatsstorung. Zusammenfassung: es 
bestchen leiehte cerebellare, bulbare und Mittelhirn-

Ahb. 111 (Jo'all If,). l'ra('('ullIa diaheticUlll. 
l)tose, ~[askenJ!csicht. :-Harkc };iwcil3ver­
IIll'hrulIg illl lAqtlor (alhumino-cytologi:-;che 

Dissoziatioll). 

symptome: am ehesten handelt es sieh um cine in Ruckbildung begriffene l\'Ieningo­
eneephalomyelose des Hirnstammes und des Ruckenmarkes. 

2.7. 20,75 kg. Naehdern das Protamin-Zink·lnsulin gam. abgebaut worden ist, treten 
Spuren Zucker bis 0,1 % bei 177 g Kohlehydraten in der Xahrung auf. Der Xuchternblut­
zucker schwankt zwischen 139 und 162 mg-%. l'SR rcehts noch negativ, links angcdeutet. 

23.8. ElItlassung : 21,4. kg. 5 Einh. Zink-Protamin·Insulin, dabei zuckcrfrei. Gang 
fast ganz normal. auch der ubrige neurologische Befund wesentlich gebessert. 

Tabelle 5. Liquorbefunde von Fall 15. 

111. 5. :lll :1 . 6. 111. 11. 

Druck em 14 13 
Aussehen Idar, hellgelb klar, hellgelb klar, hellgelb 
G. E. mg-% 288 480 264 
Globuline mg- % 48 72 190 
E. Q. 0,2 0,15 2.56 
Pandv . ++ +.L' .L ' , T , T 

Gold;ol 1111122222221 122223333211 111123443211 
Zellen gesamt. 3 i 7 ,j 

Mononukleare 2 I 7 ;) 

Zucker mg- (~~ . 83 I 110 Ha 
(Blutzuckcr. 99-405 I 163-209 13~ ) 

Chlor mg-% 400 I 454 447 
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Nachkontrolle 8. 11. 38 (J.·Nr. 1011/38): Ging daheim sehr gut mit 5 Einh. Protamin· 
Zink·lnsulin. Gewicht 21,7 kg, 122,5 cm. 1m Urin gelegentlich Spuren Zucker und Aceton. 
Niichternblutzucker 149 und 138 mg.%. 

Die Ptose und Abducensschwache besteht noch beidseits, ebenso ist die Ataxie noch 
angedeutet. Romberg neg. Sprache naselnd, verwaschen. PSR neg., ASR neg. BDR 
rechts +, links oben neg., keine pathologischen Reflexe. Senkung 11 Strich, Leukocyten 
3700, N.52,5%, Eos.l,5%. 

Die Erscheinungen der "Meningoencephalomyelose" gehen in diesem seltenen 
Fall so genau parallel der Schwere der diabetischen Stoffwechselstorung, daB 
man nicht umhin kann, beide Prozesse in einen Kausalzusammenhang zu bringen, 
und zwar wohl im Sinne einer Schadigung eines minderwertigen zentralen 
Nervensystems durch den Diabetes. Fiir die Minderwertigkeit des Zentral­
nervensystems spricht der Kleinwuchs, die Retinitis pigmentosa-ahnlichen 
Augenhintergrundsveranderungen, die starkere Auspragung der Impressiones 
digitatae usw. Prof. MINKowsKI, der den Fall sehr eingehend studiert hat, 
glaubt, daB es sich um einen akuten toxischen Schub im Zusammenhang mit 
der Verschlimmerung des Diabetes auf dem Boden einer heredo-degenerativen 
Anlage (FRIEDREICH?) handelt. Wir dachten zuerst an ein G"uILLAIN-BARRE 
8ches Syndrom (s. S. 522) wegen der Adynamie, der erloschenen Sehnenreflexe 
bei erhaltenen BDR., der Parese der motorischen Hirnnerven und vor aHem 
wegen der starken albumino-cytologischen Dissoziation des Liquors; das ]<'ehlen 
von Wurzelsymptomen (wie Druckempfindlichkeit der Nervenstamme), der 
Verlauf und die Kleinhirnsymptome sprachen dagegen. 

Ob das cyclische acetoniimische Erbrcchen gclcgcntlich meningitische Er­
scheinungen machen kann, erscheint mir schr zweifelhaft, da im Gegensatz zur 
Uramie und zum Coma diabeticum die Stoffwechselstorung nicht sehr tiefgreifend 
ist. In zwei Publikationen habe ich auf die cerebralen Komplikationen, ins­
besondere auf Konvulsionen und Ohnmachten im Verlaufe von acetonamischem 
Erbrechen aufmerksam gemacht und sie zur Hypoglykamie (relativer Hyper­
insuIinismus) in Beziehung gebracht. Die meisten unserer FaIle wurden lumbal­
punktiert, aber immer mit negativem Erfolg. Einige Male fiel die Aceton­
reaktion im Liquor positiv aus, ohne daB eine entziindliche Reaktion dadurch 
ausge16st worden ware. GIBBENS dagegen hat bei einem 7jahrigen Madchen die 
Diagnose meningitische Form des cyclischen Erbrechens mit Acetonamie gestellt. 
DaB es sich bei dem Madchen, das seit 3 Wochen multiple ~J\.rthralgien, dann 
Bauchschmerzen, schlieBlich meningitische Symptome (L.p. 36 Lymphocyten) 
und reichliche Acetonurie bot und 16 Tage nach Beginn der M. gcheilt entlassen 
werden konnte, wirklich um eine primare Acetonamie gehandelt hat, erscheint 
mir mehr als zweifel haft. Die Acetonurie ist im Kindesaltcr eine so haufige 
Komplikation und tritt gerade bei M. infolge Darniederliegens der Nahrungs­
aufnahme so lcicht auf, daB man sie auch im FaIle von GIBBENS eher als sekundar 
auffassen muB. 

Die Differentialdiagnose primares acetonamisches Erbrechen einerseits und 
M., besonders M. tbc. anderseits, spielt in der Praxis eine groBe Rolle, gerade 
weil beide Krankheiten mit reichlicher Acetonausscheidung einhergehen. Ergibt 
die L.p. einen positiven Befund, so wird man ein cyclisches acetonamisches 
Erbrechen ausschlieBen, auch ,venn die Krankheit ausheilt. Heute kennen wir 
geniigend Formen der benignen M., zum Teil noch vollig unklarer Genese, daB 
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es sich erubrigt, zur Verlegenheitsdiagnose eines primaren acetonamischen 
Erbrechens mit meningitischer Reaktion zu greifen. 

Dagegen scheint das Coma hepaticum gelegentIich mit meningitis chen Sym­
ptomen einherzugehen. Besonders franzosische Autoren (FIESSINGER und Mit­
arbeiter) haben einschlagige FaIle beschrieben und den Polypeptiden, die sie 
im Liquor nachweisen konnten, die Schuld an den entzundIichen Veranderungen 
zugeschrieben. Auch DEMME konnte in 2 Fallen von Coma hepaticum eine aller­
dings nur geringe Vermehrung der GlobuIine und Albumine des Liquors und 
eine pathologische Mastixkurve bei normaler Zellzahl nachweisen. 

4. lUeuingitis bei Helminthiasis (lUeningite vermineuse). 

Wahrend die meningite vermineuse in der franzosisehen Literatur eine ziem­
Iiehe Rolle spielt, ist die Kasuistik in der deutschen sehr sparlich. Meines Er­
achtens genugen die Kriterien zur Diagnose einer Wurm-M. in den meisten 
publizierten Fallen nicht. Wenn ein Kind an einer raseh abklingenden 
M. erkrankt und wahrend der Erkrankung einige Ascariden abgehen, oder gar 
sich nur im Stu hIe Wurmeier nachweis en lassen, so ist noeh lange nicht gesagt, 
daB die Wurmer die Ursache der M. sind. Bei der starken Verbreitung der 
Darmparasiten (28% der Patienten des Kinderspitais Zurieh sind Wurmtrager, 
MATOSSI) wird es sich meist um ein zufalliges Zusammentreffen der gutartigen M. 
mit den Wurmern handein. Zur Zeit der ersten Beschreibung der Wurm-M. 
(LEBo:s IS63) war das Heer der gutartigen abakteriellen M. noeh gar nieht 
bekannt. Es ist nur zu begreiflich, daB das Kausalitatsbedurfnis der A.rzte durch 
die Verknupfung Wurmer und Meningitis befriedigt wurde. Reute mussen 
ganz andere Kriterien als das bloBe zeitIiche Zusammentreffen erfiillt sein, 
bevor wir die Diagnose Wurm-M. stell en durfen, und diese Kriterien sind nur 
in den wenigsten der beschriebenen FaIle erfiiIlt. 

Nach der groBen Erfahrung des Kinderspitals Zurich ist jedenfalls die Wurm-
M. ein recht seltenes Ereignis. Wir haben nur zweimal diese Diagnose mit einiger­
maBen gutem Gewissen stellen konnen. Den einen Fall habe ich 1924 publiziert 
(FANCONI): es handelte sich um einen F/2jahrigen Knaben, der mit einem 
sehweren, hochfieberhaften Brechdurehfall ins Spital kam. Ascariden gingen 
standig durch After, Mund und Nase ab, im ganzen 450 Stuck. Erst am 9. Tage 
der hochfieberhaften Erkrankung stellten sich meningitische Symptome ein (Opis­
thotonus, Dermographismus ++, Kernig negativ). Weil man an M. daehte, 
wurde die L.p. ausgefuhrt, Liquor aber o. B. Auf der Hohe der lOtagigen Erkran­
kung fanden sich im Blute bei 19000 Zellen noch 41/2 % Eosinophile. Wir stellten 
die Diagnose auf Asearidenintoxikation mit pseudomeningite vermineuse. 

Weniger dramatisch verlief unser zweiter Fall: 
Fall lit G., Rene. ,J.·~r. 8614/37. Der 102/12jahrige Knabe vom Lande wurde anfangs 

Juli von einer Kuh am Kopf gesehlagen, war nicht bewuBtlos, konnte sofort allcin herum· 
gehen. Seither war er mudrig, hassig, ging aber noch zur Schule. Mitte August Santoninkur, 
es gingen keine Wiirmer abo Ende August stellte sieh Husten, Kopfweh, haufiges Erbrechen, 
Ubelkeit ein. Nach Aussage des Hausarztes habe der Husten mit einem Asthmaanfall 
begonnen. Am 9.9. erstmals Temperatur gemessen, 38,4°. Am 10.9. sehr starke Kopf. 
schmerzen, Erbrechen, 37,2°. Der Arzt findet starke Nackensteifigkeit und weist Patient 
am 11. 9. als Verdacht auf HEINE-MEDINsche Krankheit cin. 

Bei der ersten Untersuchung fallt nur die starke Pulsverlangsamung (48 bci 3u,8°) auf. 
Keine Xackcnstarre, Spinal sign +, Kernig angedeutet, es besteht eine gewisse Rigiditat der 
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Wirbelsaule. PSR + +, sonst neurologischer Status o. B. Die L. p. ergibt einen klaren Liquor, 
Druck 14 em, G. E. 45,6 mg-%, Pandy Spur, 77 Zellen (davon 66 Mono- und 11 Poly­
nukleare), Zucker 60 mg- %, Chloride 438 mg- %, Goldso1112222111111, also schwach positiv. 
Blutbild: Leukocyten 6500, N. 38,5%, Eos.13,5%, Baso. 0,5%, Mono. 11,5%, Ly. 35,5%. 

Verlauf: In den folgenden Tagen noch Kopfschmerzen, Andeutung von Nackenstarre, 
Wirbelsaule wird auffallend steif gehalten. Puis andauernd verlangsamt (48-60), fieberfrei, 
liegt immer auffallend ruhig im Bett. Samtliche Tuberkulinproben fallen negativ aus. 

Am 16. 9. 2 Ascariden erbrochen. 
Am 17.9. Leukocyten 8800, davon N. 29%, Eos. 36%, Baso.2%, Mono.6%, Ly.32,5%, 

Plasmaz.0,5%. 1m Stuhle massenhaft Ascarideneier. Augenhintcrgrund o. B. 
20. ·9. Wurmkur mit 2 X 10 Tropfen Oleum Chenopodii. Es gehen in 2 Tagen 26 lebende 

Ascariden und viele Oxyuren abo 
Am 21. 9. Leukocyten 7000, N. 13,5%, Eos. 43%, Baso. 1,5%, Mono. 7,5%, Ly.34,5%. 
Seit der Wurmkur ist die Stirn mung viel besser, keinerlci meningitische Symptome mehr. 
22.9. Pirquet mit Ascaridenglycerinextrakt: nach 1 Stunde groBe Quaddel von 1 em 

Durchmesser; es besteht also einc Uberempfindlichkcit auf Ascaridenextrakt. 
L.p. Liquor klar, Druck 9 em, EiweiB 50 mg-%, Pandy Spur, 9 Zellcn (alles Mono­

nukleiire), Zuckcr 61 mg-%, Goldsol 11122221111 also noch schwach +. 
24.9. Entlassung: Aile Symptome bis auf die Bradykardie (56) sind verschwunden. 

1m Stu hie noch viele Wurmeier. 

Wir steIlten im ersten FaIle die Diagnose "pseudomeningite vermineuse", 
im zweiten FaIle "meningite vermineuse". Wir sind uns aber bewuBt, daB der 
peremptorische Bewels des Kausalzusammenhanges zwischen Ascaridiasis und 
meningitiseher Heizung nieht erbraeht ist. Immerhin sind folgende Minimal­
bedingungen erfiiIlt: 

1. Yorhandensein vieler Aseariden, die sogar zum Teil erbrochen werden, 
also in ungewohnte Partien des Darmkanals gelangt sind. 

2. Es bestehen Anzeiehen einer toxiseh-allergischen Beeinflussung des 
Gesamtorganismus: starke Eosinophilie des Blutes, sogar nach lang dauernder 
hoher Continua, allergisehe Hautreaktion auf Asearidenextrakt und Beginn 
mit einem Asthmaanfall im zweiten Fall. Naeh Dros UGARTE soli man haufig 
auch im gefarbten Zentrifugat des Lumbalpunktates eosinophile Zellen finden. 

3. Rasche Besserung des Zustandes, nachdem der Hauptteil der Aseariden 
abgetrieben ist. 

Es ist bis heute noeh nieht gelungen, eine spezifiseh-toxisehe Substanz 
im Liquor nachzuweisen oder einen andern biologisehen Test zu finden, der fUr 
die Aseariden-M. typisch ware. 

Durehgehen wir kritiseh die Kasuistik der Weltliteratur, so finden wir kaum 
einen Fall, wo aIle obigen Kriterien erfiillt sind. Angesiehts der mangelhaften 
Beweiskraft der meisten publizierten FaIle eriibrigt es sich, eingehend das 
Sehrifttum hier wiederzugeben. leh begniige mieh deswegen mit folgender 
knappen Zusammenst.eIlung: 

1. Falle mit Meningismus ohne Lumbalpunktion. 
a) Ascariden: AURAND, HOFIIIEIER l epileptiforme I BOURGES, MARCHAND, GUGLIEL-

BOULABIAS, BARRET I Anfiille \ l\IINI und MOLINARI, TAILLENS 

T"C'RCAN, LAFFORG"C'E,} h d . t k t GIRBAL, SERGENT 
CASSOUTE und :\lAR- me r ? e.r. wenIger. shar e BOURGES, LANG-
COU. RUGGERO, TRIPET menmgltlsche ZelC en HANS 

MANDINRE l 't P 
GRIFFI J ml aresen 

LEWINSKI J 
STEBER Todesfiille 
WEBER 

b) Ta.nien: GAUTIER und GUDER - GAUTIER - HENSEN. 
c) Oxyuren: KOLUIAN - HARTMANN - BEUTTER - MARCHAND - LAURENT_ 



Die abakteriellen Meningitiden. 449 

2. Falle mit Meningismus und normalem Liquorbejund. 
a) Ascariden: Sironi (ton.-klon. Krampfe im linken Arm, Reflexe dort gesteigert, 

Liquor o. B., naeh Abgang von 30 Ascariden geheilt). 
Ferrari (Krampfe, Bild der M., Liquor o. B., nach Erbreehen von 

15 Ascariden geheilt). 
Dios Ugarte. 

b) Tanie: Dios Ugarte. 
c) Oxyuren: Dios Ugarte. 

3. Falle von Meningitis mit positivem Liquorbejund. 
a) Ascariden: ABEL und BRENAS (Bild des Tetanus, Liquor klar, Druck stark erhoht, 

250 Zellen, 65 % Polynukleare, EiweiB 0;5, Zucker 0,55, nach Santonin­
kur Heilung, erst nach 5 Wochen Liquor o. B. 

BEUTTER (1. Fall bewuBtlos, meningit. Zeichen, im Liquor reichlich Ly., 
Santoninkur, Heilung, nach 10 Tagen Liquor o. B. - 2. Fall meningit. 
Zeichen, im Liquor massenhaft Ly. 

LAURENT (Krampfe, Lichtscheu, benommen, Nackenstarre, Liquor­
druck erhoht, sonst o. B., nach Wurmkur geheilt. 

GAUTIER (2 Falle mit meningit. Zeichen, im Liquor EiweiB und Zellen 
vermehrt, vorwiegend Polynukleare, Kulturen steril. Tierversuch 
negativ. 

b) Tanien: keine. 
c) Oxyuren: keine. 

Der groBe Umfang der Literatur iiber Wurm-M. steht in gar keinem Ver­
ha.ltnis zu den gesicherten Tatsachen. Dementsprechend sind wir nicht in der 
Lage, den klinischen Verlauf der Wurm-M. zu schildern. In unserem ersten 
FaIle traten die meningitischen Erscheinungen gegeniiber den anderen schweren 
Symptomen in den Hintergrund. 1m zweiten FaIle iihnelte die Krankheit 
sehr einer M. tbc., so daB sowohl der einweisende Arzt als auch wir zuerst 
an eine solche dachten. Die Pathogenese ist ebensowenig geklart wie die 
Klinik. Ob spezifische, von den lebenden oder toten Ascariden produzierte 
Gifte an ungewohnlicher Stelle (Magen usw.) resorbiert werden und direkt­
toxisch oder auf dem Umwege tiber allergische Reaktionen auf die Meningen 
wirken, entzieht sich vorliiufig unserer Kenntnis. 

Zu den Wurm-M. gebOrt auch die seltene Cysticerken-M., die das Bild der 
chronischen, basalen M. erzeugen und groBte differentialdiagnostische Schwierig­
keiten machen kann. Bei dem 8jiihrigen Knaben BEUMERS traten die ersten 
Symptome plOtzlieh auf und gingen mit Facialis- und Abdueensparese iihnlich 
wie in unserem FaIle 18 (Gliom des Temporallappens) einher. Die gewohnliche 
Liquoruntersuchung (feinflockig getriibt, Spinngewebegerinnsel, Lymphocytose 
Nonne +, G.E. 100 mg-%, Zucker 40 mg-%, keine Bakterien) erlaubte nur, 
eine ehronische M. zu diagnostizieren. Erst die Farbung des Liquorsediments 
nach MAy-GRUNWALD, welehe eine Eosinophilie von 8% aufdeckte, weckte den 
Verdacht auf Cysticerken-M. Die positive Komplementbindungsreaktion nach 
WEINBERG sowie der weitere auBerordentlich chronische, aber gutartige Verlauf 
bestiitigte die Diagnose. 

5. Meningitis bei nicht entziindlichen Hirntnmoren nnd lenkamischen Infiltraten. 
Eine eingehende Schilderung der Liquorveriinderungen beim Hirntumor hat 

KAFKA im internationalen NeurologenkongreB in Bern 1931 gebracht. Von groBer 
differentialdiagnostischer Tragweite ist die Tatsache, daB Hirntumoren nicht ent· 
ztindlicher Genese gelegentlich Liquorveranderungen wie bei einer M. erzeugen 

Ergebnisse d. inn. lIIed. 57. 29 
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konnen. Dies ist eigentlich nicht verwunderlich, da besonders oberflachennahe 
Tumoren stan dig Fremdstoffe, wie nekrotisches Gewebe, Tumorzellen usw. 
in den Liquor und in die Meningen abgeben, zu deren Unschadlichmachung 
entzundliche Prozesse ausgelOst werden (s. S. 413). Hat der betreffende Patient 
zufallig noch eine Otitis media, so kann der differentialdiagnostische Knoten 
iiberhaupt unentwirrbar werden wie im folgenden Fall: 

Fall 17. L., Susi, J .. Nr.5547/36, 16 Mon. Mitte Januar Otitis media. 39,4°. Nach 
einem Tag Fieberabfall. 31. 1. Miidigkeit und Erbrechen, zunehmende Schwierigkeit 
bcim Gehen, schlieBlich Erbreehen bei jeder Nahrungsaufnahme. 

Spitalaufnah-me am 4.2. Zuerst fieberfrei, Otiti& media catarrhal is besonders links, 
leichter Opisthotonus, Brudzinski +, Dermographismus +, Schiidelschiittern. Diagnose: M. 
L.p.: Druck 40 cm, Liquor leicht getriibt, Zellen 245, davon 17% Mono- und 85% Poly­
nukleiire, Pandy +, Nissl 2 Strich, Nonne neg., Zucker 47 mg-%, keine Mikroorganisnwn. 
1m Blute 8900 Leukocyten, davon 70,5% N. ohne Linksverschiebung. Man diagnostizil'rt 
trotz des geringen Ohrbefundes eine Otitis media catarrhalis im Abklingen und eine sym· 
pathisehe otogene M. Bei der Parazentese entleert sich nur etwas triibe Ifliissigkeil .. 

Am 6.2. Operation durch Prof. NAGER: Sinus und Dura mater werden ausgiebig frei­
gelegt, sic sind normal, nur einige Zell€n des Waf'".t:enfortsatzes vor dem Sinus &ind mit Eiter 
gefiim. 1m abgekratzten Granulationsgewebe findet der Pathologe keine Anhaltspunkte 
fiir eine Mastoiditis. Nach der Operation steigt die Temperatur bis 39,2°; am 9.2. Exitus 
untcr Kriimpfen. 

Zur allgemeinen Oberraschung deckt die Autopsie ein scharf begrenztes, ziemlieh 
groBes Ependymoblastom, ausgehend yom Dach des 4. Ventrikels, auf; keine Anhaltspunkte 
fiir eine M. 

Wahrend in diesem Falle die Otitis media non perforativa zur Not den menin­
gitischen Liquorbefund erklaren konnte, obwohl die otitischen Symptome 
ganz und gar in den Hintergrund treten, fehlen in folgendem Falle jegliche 
Anhaltspunkte fur eine infektiose Genese des Liquorbefundes: 

Fall I!!. W., Margrit, J.-Nr.6298/36. Mit 9 Jahrcn Beginn eines Diabetes insipidus und 
Wachstumsstillstand. Mit 12 Jahren Abnahme der Sehkraft (Opticusatrophie). AuBer 
gesteigerten Sehnenreflexen kein neurologischer Befund. 1m Liquor immer wieder EiweiB. 
vermehrung, Pandy ++, Nonne +, NiB I bis 5 Strich, GoldsoI1l2233333111, G. E. 23 bis 
410 mg-%, Zellen 19 bis 85, alles Mononukleiirc, Zucker 35-69 mg-%. Der Neurologe 
Dr. KATZENSTEIN vermutet auf Grund des Liquorbefundes eine toxische M. oder 1<~ncephalo. 
M., vielleicht tuberkuloser Natur, weil der Pirquet + + ist. Die Autopsie deckt ein 
Glioblastoma multiforme der Hirnbasis mit multiplen Fortsatzen ins Hirninnere, den 
GefiiBen entlang, auf. 

GroBere differentialdiagnostische Schwierigkeiten entstehen, wenn der 
Hirntumor plOtzlich aus heiterem Himmel schwere Symptome unter Tempe­
raturanstieg erzeugt, wobei ein stark entzundlicher Liquor- und Blutbefund 
erhoben wird, wie im folgenden Falle: 

I'all 18a. B., Heiri, J.-Nr. 559/38, 11 Jahre. Stammt aus gesunder Familie, noeh nie 
ernstlich krank. Ende Miirz 1938 ab und zu Abeenzen von sekundenlanger Dauer. Am 
Examenstag, am 5. 4., werden die Anfalle starker, der Knabe sitzt im Bett auf, spuckt und 
sehluckt Speichel in einem fort. Als Consilarius konnte ich durch Zuspruch die Anfiille 
koupieren. Angesichts des negativen neurologisehen Befundes diagnostiziere ieh einen 
hysterisehen Ptyalismus. Das Freibleiben von Anfallen in den folgenden Monaten seheint 
meine Diagnose zu bestiitigen. 1m Juli und August gelegentlich Kopfsehmerzen, leichter 
Schwindel, Unsieherheit beim Turnen, kann Distanzen nicht richtig abschiitzen; geht 
trotzdem zur Sehule. 

Am 26. 8. Schulreisl', reitet bei dieser Gelegenheit auf einem Pferd. Nachmittags raseh 
zunehmende Kopfschmerzen und SchwindeL starkes, wiederholtes Erbrechen. Wird im 
Auto nach Hause transportiert. 
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27. 8. Zweites Konsilium: Befund: periphere Facialisparese beidseits, Abducensparese 
links, Doppeltsehen (Pat. hiilt deswegen in einem fort die Hande iiber den Augen), Aniso· 
chorie, (linke Pupille doppelt so wcit wic die rechte) Ptose und leichte Protrusio bulbi links. 
Ich vermute einen Tumor der Hirnbasis. 

Spitalaujnahme: Temperatur 37,80 rectal, Puis nur 60. Kernig und Spine sign angedeutet, 
sonst keine meningitischen Symptome. BDR +, PSR (+), ASR +, keine pathologischen 
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Ahh. 11 (~'all 18a). Meningitis mit albumino·cytologischer Dissoziation, durch cill obcrfliichlicho. Gliolll 
ausgcliist. 

Iteflexe. Nervenstamme nicht druckempfindlich, keine Schadeltympanie. Beim Positions­
versueh sinkt der linke Arm etwas naeh unten. Augenhintergrund o. B. Obriger Nerven­
status o. B. Rachen und vordcrer Gaumenbogen leicht gcrotet. Sehadelrontgcnbild o. B. 

28. 8. Sehr unruhige Nacht, heftiges Stirnkopfweh, Brechreiz, kann nicht mehr gut 
schlucken. Da sich del' Zustand sehr verschlimmert hat, entschlieflt man sich trotz der 
Hirntumordiagnose zur L. p. Man ist ganz iiberrascht, einen xanthochromen, leicht opales· 
zen ten Liquor zu bekommen mit einem Anfangsdruck von 25 em; zuerst steigt beim Queeken­
stedt der Druck nul' langsam und wenig an (auf 28 em), nach Ablassen von 6 em3 Liquor 
ist del' Queckenstedt normal. Alle Liquorportionen sehen gleich aus: starke Vermehrung 
der Polynuklearen, Pandy +++, starke Eiweiflvermehrung (330 mg-%), Wa.-R neg. 
Auch kulturcll crweist sich der Liquor als steril. Nach der L. p. erholt sich der Knabe schnell. 

In den folgenden Tagen wechselnde Perioden besten Wohlbefindens mit solchen, wo der 
Knabe matt und teilnahmslos im Bett liegt uhd iiber heftige Kopfschmerzen klagt. Pir­
quet +. Konsultation mit dem Otologen: Befund O. B., otogener Hirnabscefl ausgeschlossen. 

29* 
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Da bei einer zweiten L. p. am L 9. die Zellen auf 4 zUriickgegangen sind, das EiweiB 
noch stark erhoht ist, also eine ausgesprochene albumino-cytologische Dissoziation besteht, 
werden gemeinsam mit dem N eurologen folgende differentialdiagnosticche Uberlegungen 
getan: 

Es fehIen Herdsymptome von seiten des Cortex, der Pyramidenbahnen und des Klein­
hirns. Das Fieber, das Blutbild, vor aIlem aber der Liquorbefund sprechen fiir eine entziind­
liche Erkrankung, also HirnabsceB oder Radiculomeningitis der Hirnbasis, welche die Lah­
mung beider Facialis, des Abduzens und teilweise des Oculomotorius links erklaren wiirdc. 

Der Neurochirurg mochte deswegen von einer Intervention absehen, zumal der ProzeB 
oberflachIich basalliegen diirfte. Wegen den schweren entziindlichen Liquorveranderungen 
wird von einer Encephalographie abgesehen. 

Der weitere Verlauf scheint der guten Prognose im Faile einer Radiculomeningitis 
mesencephalica recht zu geben. Der Zustand bessert sich aIlmiihIich, das Fieber ver­
schwindet, auch die Paresen gehen allmahlich zuriick. Senkung und Blutbild nahcrn sich 
wieder der Norm. 

10.9. abends plotzlich verwirrt, hochrotes Gesicht, macht SchIuckbewegungen (Ptyalis­
mus ?), versucht zu sprechen, bringt aber kein Wort heraus. In den folgenden Tagen mehrere 
iihnliche kleine Anfalle, Temperaturanstieg bis auf 38,2°. 

Am Abend des 13.9. setzt ein Status epilepticu8 ein, der trotz L. p. anhalt; erst auf 
Somnifen 1,0 intravenos allmahliches Nachlassen. 

In den folgenden Tagen rasche Erholung, so daB Pat. am 23. 9. in recht ordentlichem 
Zustand entlassen werden kann. AuBer der Abducensparese links und der maBigen Facialis­
parese lassen sich keine neurologischen Symptome mehr nachweisen, auch die Pupillen sind 
jetzt gleich weit. 

Zu Hause geht es ausgezeichnet. Am 16. 10. sitzt Patient im Freien und kann wieder 
pfeifen. Facialisparese vollstandig verschwunden, nur noch Andeutung von Abducens­
parese, kein Kopfweh mehr. Man ist wieder optimistiseh und halt die Diagnose ciner Radi­
culomeningitis der Hirnbasis fiir sicher. 

In der Naeht yom 17./18.10. wieder benommen, tags darauf motorische Aphasie, beim 
Versuch zu sprechen bewegt er den Mund, bringt kein Wort heraus. PuIs 120, keine patho­
logischen Reflexe, Sehnenreflexe lebhaft. Stark entziindliches Blutbild. Der gewaltigen 
EiweiBvermehrung im Liquor zum Trotz (G. E. 925 mg-%) erholt sich Patient einiger­
maBen, kann wieder reden. 

Am 7.11. stiirkere Kopfschmerzen, neuerdings aphasisch; keine neurologischen Sym­
ptome auBer Abducensparese beidseits, Facialis wird normal innerviert. Die L. p. ergibt 
den enormen Druck von 65 cm, Queckenstedt +. 

9. ll. Exitus. Bei der Autopsie sieht man, daB der ganze rechte Temporallappen aus 
einer weichen, blauroten Masse besteht, es handelt sich urn ein Glioblastoma multiforme 
des rechten Temporallappens, auf das Centrum semiovale und den rechten Seitenventrikcl 
iibergreifend; Gehirnodem, Verlagerung des Fornix und des dritten Ventrikels nach links. 

Betrachtungen iiber den Liquol'befund des Falles 18a. 

1. Die initiale polynukleare Pleocytose muB man als eine Reizleukocytose 
auffassen, wie sie gelegentlich auch bei nicht entziindlichen Hirntumoren vor­
kommt. Es bestand zugleich eine beschleunigte Senkung der Roten, eine maBige 
neutrophile Blutleukocytose und Temperaturerhohung, so daB wir annehmen 
miissen, daB del' Hirntumor nicht nul' auf den Liquor, sondern auch auf den 
Gesamtorganismus wie ein Entziindungsherd gewirkt hat. Es bestatigt dies 
unsere Ausfiihrungen in der Einleitung, wonach eine entziindliche Reaktion 
keineswegs obligat an eine Infektion gekniipft sein muB. 

2. Die gewaltige EiweiBvermehrung bis auf 1570 mg- %, ohne daB eine Blut­
beimengung vorhanden war, betrifft ungefahr gleichmaBig die Albumin- und 
Globulinfraktion, so daB del' E.Q. nur einmal den normalen Wert iiberschreitet. 
Die Goldsolkurve zcigt zunachst cine uncharakteristische Mittelzacke, und 
nahert sich spateI' immer mehr einer Serumkurve. Die Capillaren des sehr 
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gefaBreichen, blaulichen, ganz oberflachlich liegenden Tumors werden wohl 
fiir das PlasmaeiweiB abnorm durchlassig gewesen sein. 

3. Die zuerst normalen 01- und Zuckerwerte divergiereil spater: der Zucker 
steigt auf stark iibernormale, das 01 sinkt auf unternormale Werte, wohl um dem 
Anion EiweiB Basen 'zur Verfiigung zu stellen. 

1m Vordergrund der Liquorveranderung steht die albuminocytologische 
Dissoziation. Da uns der Typus mesocephalicus des GUlLLAIN-BARRESchen 
Syndroms (GUn.LAIN und KREIS, VAN BOGAERT und MAERE) bekannt war, 
lag es nahe, besonders in Anbetracht der weitgehenden Remissionen, ebanfalls 
an eine "Polyradiculoneuritis cranialis" (VAN BOGAERT) zu denken (s. auch 
S.522). Der weitere Verlauf und die Autopsie belehrten uns eines anderen, 
so daB dieser Fall die DAGNELIESche Kritik verstandllch m8t.cht, ~aB die sichere 
Diagnose des GUILLAIN-BARRESchen Syndroms erst "a posteriori" gestellt 
werden konne. 

In beiden Fallen 17 und 18 hatte man allen Grund an einen entziindlichen 
Herd zu denken und doch handelte es sich urn echte Tumoren. Wenn wir uns 
andercrseits in Erinnerung rufen, daB groBe Hirnabscesse zu gewissen Zeiten 
(Fall 9 und 10) iiberhaupt keine Liquorveranderungen zu machen brauchen, 
so begreift man, daB gelegentlich die Unterscheidung eines Hirnabscesses von 
einem nicht entziindlichen Hirntumor liquordiagnostisch unmoglich werden 
kann. Entziindliche Liquorverandernngen konnen (s. S. 413) ohne Infektion 
da sein und umgekehrt kann eine Infektion (HirnabsceB) ohne sie verlanfen. 

In seltenen Fallen konnen leukamisehe Infiltrate der HirnhiiUen ein meningi­
tisches Krankheitsbild anslosen, wie im folgenden: 

Fall 18b. 1\1. Josephina, 12jahrig. Mit 8 Jahren in einem Sanatorium wegen Verdacht 
auf Lungcntuberkulose. Tuberkulinprobe +. Sonst immer gesund. 

Am 8. 4. 39 Fieber und Schmerzen rechts vorn unten an der Brust, dann subfebrilc 
Temperaturcn. Auch zwei Rontgenaufnahmen der Lungen erlauben nicht, eine Diagnose 
zu stellen. Anfangs Juni plotzlich giirtelformige Schmerzen in der mittleren Brustwirbel· 
saule nach vorne ausstrahlend; man denkt an Rheumatismus. Allmahlich stellen sich 
Paresen zuerst des rechten, dann auch des linken Beines ein. Seit dem 16. 6. profuse Nacht· 
schweiBe, Verstopfung, Erschwerung der Miktion, die Wirbelsaule wird steif wie ein Brett. 

Spitalau/nahme am 21. 6. 39. Subfebril, blaB, klar, klagt nicht iiber Schmerzen, liegt 
steif wie ein Brett im Bett. Nackenstarre +++. Beide Beine paretisch. In der Hohe 
von D 9 cin geringgradiger 
Gibbus. Leichter Strabismus 
convergens (angcboren ?). PSR 
und ASR schwcr auslosbar. 
Hyperiisthetisches Band in D 7 
bis 9. Lebcr nicht vcrgroBert, 
Milz gerade am untcrcm Pol 
fiihlbar. Urin o. B. Pirquet +, 
Wa. -. Vermutungsdiagnose: 
Spondylitis tbe. mit Quer· 
schnittsliision. 

Die Blutuntersuchung er­
laubt sofort die Diagnose auf 
subakute bzw. "cllfonisehe 
Leukamie zu stellen: Hiimo­
globin 58 Sahli, Rote 3,18 Mill., 

Tabelle 6. Liquorbefunde. 

Druck em H 20. . . 
Queckenstedt. . . . 
GcsamteiweiB mg- % . 
Globulin mg- % 
E.Q .. . 
Pandy ... . 
Goldsol .. . 
Zellen ... . 
Zucker mg-% 

I Lumbaipunktion I Cysterncnpunktion 
VOIll 28. Ii. I vom 3.7. 

27 
negativ 
3240 
408 

0,14 

+++ 
11112232111 

22/3 
60 

ij 

0, II 
Spur 

14 

Leukocyten 27900, davon Myeloblastcn 2P/" l-likromyeloblasten 101/4' unrcif(' :;\Iye)o­
eyten 73/ 4, halbrcife 10,0, reife 61/" Mctamyelocyten 2,5, stabkernige ~eutrophile 1 ]1/4' 
Hegmentkernige 15,0% usw. Das Sternalpunktat crgab den entsprechende.n Befund einer 
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myeloischen Hyperplasie (93,8 %) mit allen Stufen der Ausreifung (19,6% Myeloblasten). 
R6ntgenau/nahme des K nochens: o. B. 

Man beginnt sofort (am 27.6.) mit einer R6ntgenbestrahlung des Riickenmarkes. 
Auf Grund der L.p. wird eine Liquorsperre (FROlNsches Syndrom) diagnostiziert, welche 

durch die am 3.7. nach 4 Riintgenbestrahlungen vorgenommene Myelographie nicht mehr 
voll bestatigt werden kann; nul' ein Teil des LipiodoIs bleibt zerstreut im Bereiche des 
6.-10. D.W. stecken (partieller Stop). Auf die lokalen Bestrahlungen schwindet die Nacken­
starre in wenigen Tagen und die Beweglichkeit del' Beine bessert sich etwas. 

Unter den 60 und mehr LeukamiefiiJlen, die wir untersuehen konnten 
(WILLI), hat kein einziger das Bild einer Meningomyelitis vorgetauscht, obwohl 
darunter sich mehrere mit Wirbelsaulenmetastasen finden. Noch mehr als das 
PFEIFFERsche Driisenfieber kann die Leukamie eine toIle Maskerade (GLANZ­
MANN) von Symptomen auffiihren, und sogar als subakutc Myelomeningitis 
in Erscheinung treten. 

6. Meningitis bei akuten und subakuten Eneepbalosen und Eneepbalitiden. 

Entsprechend der atiologischen, anatomischen und lokalisatorischen Viel­
faltigkeit der Encephalitiden ist die Mitbeteiligung der Meningen sehr wechselnd_ 
Wahrend bei der Encephalitis epidemica Economo seu lethargica der 20er Jahre 
der Liquorbefund meist negativ war (auch in unseren Fallen), zeigt die Ence­
phalitis acuta des letzten Dezenniums fast regelmaJ3ig eine so starke Liquor­
beteiligung, daB man eher von einer Encephalomeningitis acuta sprechen konnte. 
Ja, es bestehen aIle Ubergange zu der sog. M. aseptica (M. idiopathic a benigna), 
welche ihrerseits gelegentlich leichte, fliichtige Paresen des Facialis oder der 
Nackenmuskulatur usw. aufweisen kann. Dieser flieBende Ubergang der M. 
aseptica zur Encephalitis acuta war wohl einer der Hauptgriinde, warum ECK­
STEIN beide Krankheiten als ein und dasselbe zusammenfaBte. Vielleicht muB 
man, angesichts der Tatsache, daB in den letzten 7 Jahren die cerebral-bulbaren 
und die rein cerebralen Formen der HEINE-MEDINSchen Krankheit immer 
haufiger werden (Kopfwanderung der Poliomyelitis) in der Zusammenfassung 
noch weiter gehen, und sowohl manche Formen der aseptischen M. als auch 
der Encephalitis acuta nur als verschiedene Erscheinungsformen der HEINE­
MEDINschen Krankheit auffassen. 

Auch subakute und chronische Formen der Encephalitis sowie die im Kindes­
alter kaum vorkommende multiple Sklerose konnen mehr oder weniger akute, 
meningitische Erscheinungen erzeugen, und dadurch diagnostisch irrefiihren 
wie im folgenden Fall von Encephalitis disseminata acuta, die sich spater zu einer 
multiplen Sklerose entwickelte und zuerst an eine Poliomyelitis den ken lieB. 

Fall 19. K., Margrit, J.-Nr. 6521/36, 151/ 2 Jahre. Am 30.7. beklagt sich Pat., sie habe 
kein Gefiihl in del' linken Hand. 1 Woche spateI' hat sie Gangstiirungen, wie wenn sie einen 
Rausch hatte. 

Am 21. 8. wird sie angesiehts des ziemlieh akuten Beginns mit dem Verdaeht auf atypisehe 
Poliomyelitis, eventuell als Encephalomyelitis disseminata acuta eingewiesen. 

Be/und: Tonus und Kraft des linken Armes herabgesetzt, starkes Vorbeizeigen, beirn 
Positionsversueh Absinken der linken Hand. Stewart Holmes + +, Stereognosie gestiirt, 
PSlt +, keine pathologisehen Reflexe, Gang eerebellar-ataktiseh, Romberg ++. 

L. p. am 22. 8.: Druek 20 em, Liquor kiaI', 17 Zellen, vorwiegend Lymphoeyten, einige 
Endothelzellen, Pandy +, Nonne ±, Nil3l1 Strieh, Zucker 59 mg-%. Auf den ersten Bliek 
schicn der leicht meningitisehe Liquorbefund die Diagnose Poliomyelitis zu bestatigen. 
Blutbild und Sen kung normal. Pirquet neg. Wa-R. neg., Augenhintergrund normal. 



Die abakteriellen Meningitiden. 455 

3.9. Encephalographie: Liquordruck im Sitzen 47 cm, im Liegen 12 cm, 19 Zellen, 
58 mg.% Zucker, Tryptophanreaktion ++, NiBI P/2 Strich, Pandy +, Encephalogramm 
normal. 

Dauernd fieberfrei, gebessert nach Hause entlassen. 
6. 12. 37 gestorben. Die genaue Untersuchung des Gehirns ergibt das typische Bild einer 

in Schiiben verlaufenden multiplen Sklerose. 

Ich zitiere hier diesen diagnostisch wichtigen Fall als Beispiel eines deutlich 
meningitischen Liquorbefundes bei einer chronischen, allerdings in Schiiben 
verlaufenden Hirnkrankheit. Solche Falle miissen uns in der differential­
diagnostischen Bewertung eines positiven Liquorbefundes sehr zur Vorsicht 
mahnen. Die Meningen reagieren eben in ahnlicher Weise auf aIle moglichen 
Noxen. DaB es in der Biologic 100% stimmende GesetzmaBigkeiten nicht gibt, 
zeigt uns auch die stark positive Tryptophanreaktion, die sonst bei klaren, 
nicht blutigen oder xanthochromen Liquoren fast nur bei der M.tbc. (s. S. 460) 
vorkommt. 

7. ~Ieningismus bei akuten Infektionskrankheiten (Pneumonie, Pyelitis, Typhus, 
Pertussis, Grippe usw.). 

Je nach der Definition des Begriffes "Meningitis" wird man das Symptomen­
bild des so haufigen Meningismus bei akuten Infektionskrankheiten, insbesondere 
bei Pneumonic und Pyelitis zu den M. rechnen oder nicht. Es heiBt nur dic 
Unsicherheit mit einem lateinischen Wort verschleiern, wenn einzelnc Autorcn 
bei den liquordiagnostisch negativen Fallen von einer M. serosa sprechen. 

Zweifelsohne gibt es bei den akuten Infektionskrankheiten echte "abakterielle" 
M. mit Druck-, EiweiB- und Zellvermehrung wie in folgendcn zwei Fallen: 

Fall 20. B., Joseph, J.-Nr.2995/28 6 Mon. Seit 4 Tagen Fieber. Bei der Aufnahme: 
am 17. 2. typische Pneumonic besonders links. 

19. 2. starke Spannung der Fontanelle, Zittern mit der linken Hand. L. p. ergibt einen 
Druck von 40 cm, Pandy neg., Nonne neg. 127 Zellen, vorwiegend Mononukleare, keine 
Mikroorganismen. Zwei Tage spater ergibt die L. p. geringeren Druck, Pandy neg., Nonne 
neg., 140 Zellen, auch kulturell lassen sich im Liquor keine nakterien nachweisen. 

Exitus am 26. 2. Sektion ergibt "chroniseh" interstitielle Pneumonie des linken Unter­
htppens, frische bronchopneumonisehe Herde in allen iibrigen Lungenlappen. Subakute 
l\IIilzschwellung mit zentralen Nekrosen, Rachitis, Gehirnodem, histologisch Pia stark 
odematos aufgelockert, sehr blutreieh, kcinc Infiltrate. 

Ob es sich in diesem li'alle wirklich urn eine abakterieIle, infektios-toxische 
M. oder urn eine bakterienarme gehandelt hat, diirfte trotz des negativen Aus­
falls der Kulturen zweifelhaft sein. Gegen eine hakterielle metastatische M. 
spricht allerdings der Umstand, daB 7 Tage nach dem meningitis chen Befund 
der entziindliche ProzcB der Meningen nicht weiter gegangen war (s. auch 
Fall 57, S. 521). 

Ein positiver Liquorbefund kommt gelcgentlich auch bei Kindern vor, 
dic von der infektiosen Grundkrankheit heilen: 

}'all 21. St., Magdalena, J.-Nr. 1728/34, 7 J. (s. Abb. 12). Mumps mit 4 J., soll nie 
Serum bekommcn haben. 

2. I. plotzlich starke Bauchschmerzen, am 3. 1. Fieber, am 4. l. Urin triib, eitrig. 5. J. 
hcftige Kopfschmerzcn, steifer Nackcn, 38°, unruhig, lichtscheu. Am 6.1. (5.Krankheitstag) 
Htatus idem, Spilaleinweisung. 

Befund: liegt mit angezogencn Beinen im Bett, klagt iiber Kopfschmerzen, Nackcn­
staITe +++, Kcrnig ++, Dermographismus +++, BDR ++, PSR ++. Die L. p. 
el'gibt einen opaleszcnten Liquor. Man nimmt cine l\1eningokokkenmeningitis an und spritzt 
20 cm3 Mcningokokkenserum intralumbal. 
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Verlauf. Nach 2 Tagen ergibt die L. p. einen stark eitrigen Liquor mit nur 25 mg-% 
Zucker (Serum-M. ?). Am 8. Krankheitstag erneuter Fieberanstieg bei gebessertem Urin­
befund. Senkung der Roten 20 Strich, Leukocyten 17000, N. 61 % (III. Kl. 29, IV. Kl. 32), 
Eos. 2,5%, Mono 8,5%, Ly. 28%. Auch im Hygieneinstitut konnen nie Bakterien im Liquor 
gefunden werden. Obwohl die meningitischen Symptome rasch nachlassen, immer wieder 
Fieberschiibe mit Verschlimmerung des Urinbefundes. Nach 5 Wochen geheilt entlassen mit. 
der Diagnose: Rezidivierende akute Pyelitis und Meningitis aseptica. 

I illI.b. 

Ft"bttr .0:12'1 I. I+. -, 6. l l.t 19. 111] "", n ,u ,," ,I l.! 

D"*I . J J 
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Abb. 12 (Fall 21). Abakteriellc eitrige Meningitis bel akutcr rezidivierender Pyelocystitis. Stcigcrung dcr 
meningealen Reaktion nach intralumbaler Seruminjektion (?). 

Hier handelt es sich um eine abakterielle, eitrige M. im Gefolge und im 
Verlauf einer akuten Pyelocystitis. Ob der Liquor ohne Provokation durch die 
intralumbale Seruminjektion so eitrig geworden ware, ist wie so oft (s. S. 440) 
nicht mehr mit Sicherheit zu eruieren. 

J .-Nr. Alter 

9505/38 6 

9966/38 71/2 

9002/37 39/ 12 

7490/37 12/12 
9790/38 52/12 

1907/39 7~/12 

1945/39 16/ 12 

Tabelle 7. Liquorbefunde 

Diagnose 

Pneumonia erouposa mit meningo- r 6. Tag 400 

eneephalitischcn Symptomen \ 11. Tag fieberfrci 
Pneumonia crouposa mit meningo.encephalitischen 

Symptomen, 40,JO 
Pneumonia erouposa, wegen Meningismus als Polio-

myelitis geschickt 
Bronchopneumonic mit Meningoencephalitis 

Bronchopncumonie mit Meningocncephalitis, 39,80 

Pneumonia crouposa, 24 Std. nach der Krise Delirium 

Pneumonia crouposa der ganzcn linken Lunge, im ·Ficber· 
krampf am 6. Tag 

Li· 

Druck I Eiwcill .. 
em' ! 0 I 
H'O : mg·r. I 

1 . , I 

25? I 45,6 : 
15 48 
16 36 

23 43 

20 ! 
10 i 166 

1 

22 53 

26 4H 
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Hierher gehOrt wohl auch der Fall C. DE LANGES: 8 Monat alter Saugling 
erkrankt plotzlich mit Krampfen, denen ein Karpopedal- und Laryngospasmus 
sich anschlieBt; eitriger Liquor; 2 Schiibe, das zweiteMal cystopyelitischer Befund. 

Diese Falle habe ich ausfiihrlicher beschrieben, weil sie Ausnahmen von der 
Regel sind, daB beim Meningismus im Verlauf akuter Infektionskrankheiten 
nur eine Druckerhohung ohne EiweiB und Zellvermehrung vorkommt. 1m Gegen­
teil soll nach SAMSON sogar eine Verminderung des G.E. auf die Halfte, ja bis 
auf 6 mg-% die Regel sein. SAMSON spricht geradezu von einem Meningeal­
hydrops: infolge der starken Steigerung der Liquorsekretion in den Plexus 
enthalte der Liquor im Duralsack des Lendenmarkes den gleichen geringen 
EiweiBgehalt wie der Ventrikelliquor; wegen der raschen Passage finde er nicht 
Zeit., sich wie normaliter mit dem aus dem Zentralnervensystem stammen den 
EiweiB anzureichern. DaB es klinisch zum Bilde der M. kommt, wie wenn der 
Liquor entziindlich verandert ware, fiihrt SAMSON darauf zuriick, daB nicht 
die Entziindung der Meningen, sondern die Reizung der Resorptionsstatten 
(Nervenscheiden der groBen Nervenplexus) die Nackensteifigkeit, den Kernig 
usw. bewirken. Unsere allerdings nicht groBe Erfahrung bestatigt diese Liquor­
befunde SAMSONi'! nicht. 

In allen unseren Fallen von Pneumonie mit encephalomeningitischen Sym­
ptomen fanden wir einen leicht erhohten EiweiBwert, wobei hauptsachlich die 
Albumine vermehrt waren. Der normale Globulinwert erklart, warum wir auch 
in den iibrigen, in der Tabelle nicht aufgefiihrten (weil ungeniigend unter­
suchten) Fallen von Pneumonie mit Meningismus nie einen positiven Pandy 
und Nonne fanden. RegelmaBig war der Zuckerwert erheblich erhoht und der 
Cl-Wert leicht erniedrigt. Die Geringfiigigkeit der Liquorveranderung ist um 
so auffalliger, als die klinischen cerebralen Symptome sehr stark waren, aIler­
dings mehr im Sinne einer Hirn- (Nervenzell-) Schadigung als einer M. 

Wahrend der Kliniker dazu neigt, wegen der Fliichtigkeit der meningitischen 
Symptome nur eine toxisch bedingte fliichtige Hyperamie der Meningen und 

bei Pneumonien mit Meningismus. 

quor 
I 

Globulin ' Eiwt;iB- I Pandy ! 
mg- % ! qnotlCnt ' , 

2,4 0,07 

24 0,16 ± 

5 0,104' ± 

2,4 0,053 + 

Goldsol 

1112222111111 
(±) 

1122111111 
(-) 

1122111111 
(-) 

234444211 
(++) 

112222111111 
(±) 

112221111 III 
(-) 

Zellen pro cmm 

'gcsamt Poly-

8 
41/3 
51j3 

P' 13 

0 
pi 

13 

21/3 

42 { 
13 

2' 
/3 

o 

Zucker 
lIIononu· mg·% 

klearo 

75 
94 
90 

Cl 
lUg· % 

417 

422 

94 400 

93 
80 

58 

74 

429 

418 

415 
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eine Mehrproduktion von Liquor anzunehmen, haben sich die Pathologen 
bemiiht, tiefergreifende Veranderungen aufzudecken. So fand SOVADA in der 
Mehrzahl der durch meningeale Symptome komplizierten FaIle von akuten 
Infektionen eine kleinzellige Infiltration der weichen Hirnhaute. Auch OSEKI, 
STOSS, HEROESELL u. a. ist es gelungen, in den Meningen von an akuten 
Infektionskrankheiten gestorbenen Patienten histologisch entziindliche Ver­
anderungen nachzuweisen in Form von Infiltraten, die gelegentlich Bakterien 
im Zentrum enthielten. Deswegen glaubt HERGESELL nicht an eine M. serosa 
sui generis, sondern halt die dazugerechneten FaIle entweder als Anfangsstadien 
oder abortiv verlaufende Formen bakterieller M. Den pathologisch-anatomischen 
Untersuchern miissen wir Kliniker entgegenhalten, daB sie nur die schwersten, 
eben todlich endenden FaIle untersuchen k6nnen, wo anatomische Veranderungen 
viel eher moglich sind, als bei den rasch ablaufenden fliichtigen Formen. 

Die encephalotisch-psychotischen Storungen, die sich haufig nach der Krise 
einer Pneumonie einsteIlen, konnen gelegentlich mit meningitis chen Symptomen 
einhergehen: 

Fall 22. H., Hans, J.-Nr. 1145/38, P/2 J. Pat. bietet am ersten fieberfreien Tag nach 
cineI' Pneumonia crouposa des rechten Oberlappens, die 17 Tage lang eine hohe Continua 
bedingt hatte, ein meningitisches Bild: unmotiviertes Aufschreien (cri hydrocephalique), 
Nackensteifigkeit, groBc Schreckhaftigkeit. Die L.p. ergibt einen Druck von 14 cm, 
32/3 Zellen (2 Mononucleare, 12/3 Gelapptkernige), Pandy Spur, G.E. 60 mg·%, Zucker 
42 mg- %. Die meningitis chen Symptome verlieren sich rasch, nur die Wutanfalle weisen 
auf die postpneumonische Psychose hin. 

Den Kinderarzt interessieren besonders die je nach dem Autor haufig 
(REICHE, BAYER) oder nur selten (MAONUSSON) vorkommenden meningitischen 
Zustande beim Keuehhusten. Ein erhohter Druck und eine Mononukleose 
sollen auch ohne Krampfe vorkommen. BAYER denkt an eine toxische und an 
eine mechanische (Odeme) Pathogenese; MAGNUSSON an die Superposition 
einer U.V.M.; AMITRANO fand bei einem Saugling, der auf der Hohe eines Keuch­
hustens eine subakut verlaufende M. durchmachte, das BORDET-GENGOUsche 
Stab chen im Liquor. Auch SELANDER (1938) erwahnt das allerdings seltene 
Auftreten meningealer Symptome bei den Hirnkomplikationen des Keuch­
hustens und laBt die Frage unbeantwortet, inwieweit untrafiltrierbare Vira 
mit im Spiele sind (s. S. 511). 

Wahrend der Meningismus bei einer Pyelitis, Pneumonie, Typhus usw. 
von jedermann als infektios-toxisch oder bakterienarm aufgefaBt wird, ist es 
bei Krankheiten, die wahrscheinlich durch ultrafiltrierbare Vira hervorgerufen 
werden, z. B. bei der Grippe (s. auch S. 526), nicht leicht zu unterscheiden, 
ob es sich um eine toxische oder um Ultra-Virus-M. handelt. Mehrmals wurden 
nns Sauglinge und Kleinkinder im zweiten Jahre als Notfalle mit der Diagnose 
M. eingcliefert. Die Erschcinungen klangen raseh ab, nach 3 Tagen fie I das 
Fieber, ein Exanthem trat auf und erlaubte zusammen mit dem typischen 
BIutbild die Diagnose Exanthema subitum zu stellen. Die L.p. ergab nie einen 
meningitis chen Befund: 

J'I\ll 23. Bei cincm 12 Mon. altcn Kind, das mit Krampfen cingeliefert wurde, war nur 
der Liquordruck auf 33 em erhoht, Fandy neg., ~iBI Spur (meningealer Hydrops SAl\lSON~ ?). 
2/3 Zl'llen. Typisches Exanthem. 

Fall 24. Bin 14 l\Ion. alter Knabe kam am 3. Fiebcrtag schwer krank mit ausgespro­
ehl'l]('l1l Meningismus (Nackenstarre, vorgcwolbte Fontanellc) ins Spital. 1m Blute 3750 Leu­
koeykll, 28°fc, ~ .. 12% :'Ilono., 59,5% Ly .. 0,5% Plasmaz . .Die L.p. ergab einen erhohten 
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Druck (nicht gemessen), Pandy neg., 1/3 Zellen, G.K 24 mg-%, Zucker 63 mg-%. Typisches 
Exanthem. 

Fall 2ii. Bei einem 4 Mon. alten Saugling dachte man wegen gespannter Fontanelle, 
Nackenstarre, starkem Dermographismus und gesteigerten PSR an Genickstacrre. Die L.p. 
ergab einen Druck von 25 cm, der Liquor £loB im Strahl ab (es wurden 55 CCIU abgelassen), 
Pandy Spur, 2/3 Zellen, NiBl 1/2 Strich. Blutbild und Exanthem nach der- Abfieberung 
klarten den Fall als Exanthema subitum auf. 

leh erwahne diese 3 FaIle, weil iiber den Meningismus bei Dreitagefieber­
exanthem noeh wenig bekannt ist (GLANzMANN). Eine Zell- und EiweiBver­
mehrung haben wir nie gesehen, dagegen war der Druck immer deutlieh erhoht. 

8. ~Ieningitis "serosa" bei ehronisehen Infektionskrankheiten -
(insbesondere gutartige ~leningitis tbe.). 

Die Annahme liegt nahe, daB aueh ehronisehe Infektionskrankheiten wie 
Tuberkulose und Lues gelegentlieh abakterielle, also rein toxiseh-aIlergisehe 
Meningealreizungen bedingen konne. 1m folgenden solI der ganze Fragenkomplex 
der heilbaren M. tbc im Zusammenhang besproehen werden. 

Immer wieder werden FaIle von geheilter M. tbe. publiziert. THll:RESE 
JOUSSET hat 1933 72 FaIle der Weltliteratur zusammengestellt, in denen farbe­
risch, kulturell oder im Tierversueh Tuberkelbaeillen im Liquor naehgewiesen 
worden waren. Die Patienten sind bis 3 Monate krank gewesen, haben sich all­
mahlich ganz erholt oder sind nach Monaten an Riiekfallen gestorben. Einzelne 
FaIle sehienen anfangs sehr schwer, andere verliefen sehr symptomenarm, so 
daB man eher an S::>litartuherkel daehte; wieder andere boten das Bild der M. 
"serosa". CRUCH]<,T ist in seinem Referat in der franzosisehen Gesellsehaft fiir 
innere Medizin in Paris 1936 sehr fiir die Heilbarkeit gewisser Formen der M. tbe. 
eingetreten, ohne daB seine Ausfiihrungen iiberzeugend waren. Am Schlusse 
seiner Arbeit stellt er die Antworten von 96 Autoritaten aus der ganzen Welt 
zusammen: nur 21 haben jemals geheilte FaIle von M. tbe. erlebt; in mehreren 
Fallen handelte es sieh urn Solitartuberkel oder urn serose M. oder urn chronisehe 
M. tbe. en plaques (FOERSTER). Die positiven Arbeiten stammen fast aus­
schlieBlieh von wenig bekannten praktischen Arzten, wahrend die Kliniker 
mit groBer Spitalerfahrung durchwegs die Frage verneinen. Einzig TEN 
BOKKEL HUININK (Utrecht) beriehtet von 2 geheilten Fallen mit positivem 
Bacillenbefund im Liquor und fiigt hinzu: " ... man kann sich fragen, ob die 
M. tbe. nicht in einer groBeren Anzahl von Fallen in Heilung iibergehen kann 
~nd ob der Fehler nieht bei der Diagnose liegt; es verhalt sieh vielleieht wie 
mit der Miliar-Tbc., die man friiher fUr absolut tOdlieh hielt, bis die Rontgen­
untersuehung die Prognose besserte. Haufiger sind die Falle, wo man im Ver­
lauf einer tuberkulosen Infektion durch eine meningeale Reizung beunruhigt 
wird, man befiirchtet den Beginn einer M. tbe., aber nach kurzer Zeit versehwin­
den die alarmierenden Symptome." 

Das Ergehnis des Literaturstudiums deckt sieh mit dem eigenen Erlebnis: 
je mehr Erfahrung man besitzt, desto skeptischer wird man gegeniiber den Fallen 
von sog. geheilter M. tbe. Etliche Male hahen wir die Diagnose M. tbe. gestellt, 
blieb das Kind am Leben, so lieB sieh immer eine andere Diagnose stellen 
(s. Fall 55), sogar wenn im Ausstrich des Liquorsediments acidophile Stabchen 
gefunden wurden, wie im folgenden: 
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Fall 26. lch werde auswii.rts als Konsiliarius zu einem 3jahrigen Knaben zugezogen. der 
im gleichen Haus wie die schwer lungentuberkulosekranke Mutter wohnt. Der Arzt denkt 
an eine M., die L.p. ergibt triiben Liquor, im Sediment finden wir ein aeidophiles Stahchen. 
Trotz unserer schlechten Prognose erholt sich der Knabe vollstandig. Da die PIRQUETsche 
Probe negativ ausfiel, schlossen wie eine Thc. aus, deuteten die Erkrankung als aseptische M. 
und das acidophile Stahchen als Verunreinigung. 

Und doeh miissen wir versuehen, der groBen Schar von Autoren gereeht zu 
werden, die immer wieder iiber gutartige meningitisehe Reizzustande bei tuber­
kulOsen Erkrankungen beriehten. Mit der Behauptung, daB es sieh urn Fehl­
diagnosen oder urn Verunreinigung od. dgl. gehandelt habe, konnen wir un­
moglieh aIle jene Autoren abtun. 

Welche Bedingungen miissen erliillt sein, um die Diagnose M. tbc. sicher zu 
stellen? 

DaB der Nachweis einer Mononukleose, einer Vermehrung des EiweiBgehaltes, 
einer Strumpfbildung im Liquor nieht geniigt, urn eine M. tbe. zu diagnosti­
zieren, wird dem Leser dieser Monographie ohne weiteres einIeuehten. 

1. GroBere diagnostisehe Bedeutung kommt einer in keinem Verhaltnis zu 
den geringfiigigen, iibrigen Liquorveranderungen stehenden starken Herab­
setzung des Chlor- und Zuekerwertes zu. ISSLER AN8CHEL hat unter der Leitung 
ROCHs (Genf) die Chlorwerte des Liquors bei den versehiedenen M. untersueht 
und er kommt zum Sehlusse, daB jede M. mit einer Verminderung des Liquor-CI 
einhergeht, daB diese aber bei der M. tbe. weitaus am starksten und wahrsehein­
lieh eine Folge der Hypoehloramie ist, die sieh regelmaBig im Verlaufe der M. tbe. 
einstellt. Bei den iibrigen nieht tuberkulOsen M. ist die CI-Verminderung um so 
ausgesproehener, je heftiger und je langer dauernd die M. und je hoher der Ei­
weiBgehalt des Liquors (s. S. 451) ist. Dementspreehend ist der CI-Wert bei den 
U.V.M. kaum erniedrigt (s. S. 495). 

Ganz ahnlieh verhalt es sieh mit dem Liquorzueker, so daB MADER behaupten 
kann: "Zueker- und CI-Verminderung bei klarem Liquor und Mononukleose 
spreehen immer fiir M. tbe." MADER sieht die Ursaehe der Zuekerverminderung 
in den glykolytisehen Fermenten der Tuberkelbaeillen. 

2. Vielfaeh sind cytologische Besonderheiten der M. tbe. publiziert worden; 
so das allerdings seltene Auftreten von Riesenzellen (8ABRAZES und BINAUD 
1897), von besonders gebauten Lymphoeyten: exzentriseh gelagerter Kern von 
grober, ehromatinreieher Struktur, breiter Protoplasmasaum mit vielen groben, 
basophilen Granulationen (WEDEMEYER) u. a. m. Die Befunde sind aber noch 
zu wenig auf ihre Spezifitat fUr die Tuberkulose gepriift worden, als daB sie heute 
schon als diagnostiseh brauehbar betraehtet werden konnen (s. ferner S.419). 

3. GroBere klinisehe Bedeutung kommt der Tryptophanreaktion zu, die sieh 
sehr leieht ausfiihren laBt. Naeh AIELLo fallt sie in 90% der FaIle von M. t.be. 
und nur in 2% aller iibrigen M.-Falle positiv aus. BOCK (Agra) fand sie bei 19 M. 
the.-}i'ii,l\en immer positiv, die 96 negativen FaIle betrafen Eneephalitiden (7), 
Poliomyelitis (6), Lues eongenita (9), Hirntumor (6), Miliartuberkulose ohne 
M. (4), usw. SCHUMACHER fand sie positiv in allen 32 Fallen von M. tbe.; hei 
der Kontrolle von 82 Patienten ohne M. tbe. fiel sie nur 8mal positiv aus, 
davon waren 7 blutig-eitrige oder xanthoehrome Liquore. Blutbeimengung, 
und zwar sole he mit mehr als 400 Roten pro Kubikmillimeter, bewirkt immer 
eine positive Reaktion, so daB starker blutige oder xanthoehrome Fliissigkeiten 
von der Untersuehung ausgesehaltet werden solIt.en. Zu ahnliehen Resultaten 
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ist auch LICHTENBERG gekommen: negative Reaktionen fand er bei M. tbc. 
(25 Falle) nie. 

Auch die Resultate unseres Laboratoriums sprechen fiir die Brauchbarkeit 
der Tryptophanreaktion zur Diagnose der M. tbc.: bei 16 sicheren M. tbc. fiel sie 
immer positiv aus; nur in einem Falle blieb sie dauernd (5mal) yom 28.6. bis 
17.7., das ist bis 2 Tage vor dem Tode negativ, wahrscheinlich wei! auBer bei der 
letzten Punktion mit 91 mg-% G.E. und 6 mg-% Globulin der EiweiBwert 
iiberhaupt nicht vermehrt war (24, 24, 38,4, 24 mg- %). Bei 25 Polimyelitiden 
des Jahres 1937 fiel die Tryptophanreaktion immer negativ aus; einzig dieses 
J ahr fiihrte uns in einem diagnostisch schwierigen Fane von poliomyelitischen 
Bulbarparesen eine vOriibergehend +-Reaktion und ein +-Pirquet fiir einige 
Tage auf falsche Fahrte. Bei 3 eitrigen bakteriellen M. war sie positiv, ebenso 
bei einem Hirntumor mit gewaltiger EiweiBvermehrung und xanthochromem 
Liquor (Fall 18a), ferner bei einem otogenen HirnabsceB, ebenfalls mit xantho­
chromem Liquor (Fall 8), was besonders verhangnisvoll war, als diese positive 
Reaktion die Einweisungsdiagnose M. tbe. zu bestatigen schien. Eine positive 
Reaktion fanden wir auch bei einem akuten Schube einer Sclerosis multiplex 
(Fall 19). Trotz diesen Ausnahmen (welche biologische Reaktion ist 100%) 
kommt der Triptophanreaktion eine groBe diagnostische Bedeutung fiir die 
M. tbc. zu. 

4. Wo es sich aber darum handelt, bei geheilten M. die Diagnose M.-Tbc. 
aufrechtzuerhalten, muB unbedingt der Nachweis der Tuberkulosebacillen im 
Liquor, sei es im Ausstrich oder kulturell oQ.er im Tierversuch gelingen. Und 
auch dann kann es sich nur urn acidoresistente Bacillen handeln, die als Ver­
unreinigung auf den Objekttrager gelangt sind (Fall 26), oder die Tuberkulose­
bacillen sind - man konnte sagen zufallig - in den Liquor gelangt, ohne eine 
Meningitis zu erzeugen (CRUCHET, Toulose, VALTIS, SCHIFF und VAN DENISE, 
PAISSEAU und LAQUERRIERE, zitiert nach TACCONE). 

Ein sehr schones Beispiel von 1'bc.-Bacillosis des Liquors ohne M. ist von 
DREIFUSS bei einem unserer Patienten kurz mitgeteilt worden. 

Fall 27. W., Emil, J.·Nr. 851/33. Vater leidet an offener Lungentuberkulose, deswegen 
wurde dem neugeborenen Kind in der ersten Lebenswoehe der CALMETTEsehe Impfstof£ per os 
verabreieht. Mit 17/12 J. stellen sieh epileptoide Anfalle ein, die immer starker und gehau£ter 
werden. Da die PJRQuET-Probe stark positiv ist und im reehten Unterlappen eineausgedehnte 
Infiltrierung besteht (an deren Stelle sieh 21/2 Jahre spater ein baumnuBgroBer Kalkherd 
findet), wird von Dr. DREIFUSS ein Solitartuberkel vermutet. Die L.p. ergibt einen Druek 
von 18 em, Nonne neg., 4 Zellen; im Hygieneinstitut werden kulturell und im Tierversueh 
einwandfrei Tuberkelbaeillen naehgewiesen. 

Da das Kind heute - 61/ 2 J. spater - als sehwerer Epileptiker noeh lebt, miissen wir 
annehmen, daB die im Tierversueh wohl virulenten Baeillen im Liquor sieh aufhalten 
konnt.cn, ohne eine M. zu erzeugen. 

Von jeher behaupteten franzosische Autoren (LANDOUSY, PONCET usw.) 
und neuerdings LOWENSTEIN, BERGER u. a., daB auch bei ganz geringfiigiger 
tuberkulOser Infektion Tuberkelbacillen im Blute kreisen konnen, ohne daB 
sich eine Miliartuberkulose zu entwickeln braucht. Ahnlich wie eine Blut-Tbc.­
Bacillose existiert, scheint eine solche des Liquors vorzukommen, ohne daB es 
zu einer M. kommt. 1m Falle DREIFUSS haben vielleieht im Blut kreisende, 
aus dem Lungenherd stammende Bacillen infolge der schweren epileptischen 
Anfiille die Blutliquorschranke passieren konnen, oder sie sind aus Solitar-
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tuberkeln, die die Epilepsie mitversehuldet haben, in die Liquorraume em­
gedrungen. 

1938 haben COHEN und VAN WIEN bei einem 12jahrigen Madehen mit einer 
Granulie froide (benigne Miliartuberkulose) mit negativer Tuberkulin-Cuti­
reaktion wegen leiehten Kopfsehmerzen eine L.p. vorgenommen; der Liquor 
war zwar vollig normal, das damit beimpfte Meersehweinehen starb aber 2 Monate 
spater an typiseher Tuberkulose. Das Kind erholte sieh; erst 3 Monate naeh 
der Aufnahme wurde der Mantoux positiv, die Cutireaktion blieb zuerst noeh 
negativ. 2 Jahre spater waren die miliaren Kntitehen im Lungenrontgenbild ver­
sehwunden; es trat aber eine typisehe Spondylitis tbe. auf. 

Solehe Beobaehtungen, auf die CRUCHET aueh hinweist, sollten uns ver­
anlassen, regelmaBig und mit verfeinerter Methodik (eventuell naeh LOWEN­
STEIN) den Liquor tuberkuloser Patienten, aueh wenn er vollig normal ist, 
auf Tuberkelbaeillen zu untersuehen. Einzelne, daraufhin untersuehte FaIle 
sehwerer Kleinkindtuberkulose ergaben uns bisher immer negative Resultate. 

5. Wenn also sogar der positive Tuberkelbaeillenbefund noeh nieht mit ab­
soluter Sieherheit die M. tbe. zu diagnostizieren erlaubt, bleibt sehlieBIieh nur 
noeh der pathologiseh-anatomisehe Nachweis der Tuberkelknotehen und der 
sulzigen M. basilaris als lOO%iger Beweis der M. tbe. iibrig. Fiir die einwand­
freie Diagnose der M. tbe. ist also der letale Ausgang conditio sine qua non; mit 
anderen Worten, wenn der Kranke ausheilt, so war es keine M. tbe. Wir kommen 
somit auf die geistreiehen Gedankengange TEN BOKKEL HUININK~, die ieh 
oben zitiert habe. Dafiir, daB haufiger als man bisher glaubte, eine M. tbe. 
ausheilen kann, spreehen aueh die pathologiseh-anatomisehen Befunde, die 
PHOTAKIS in Athen an Leiehen von Phthisikern, die ohne M.-Symptome aus 
irgendeinem anderen Grunde starben (Hamoptoe, Pneumothoraxshoek usw.): 
er fand bei ihnen MiIiartuberkel in den weiehen Himhauten, die histologiseh 
aus hyalin-fibrtisem (also Narben-) Gewebe bestanden. PHOTAKIS sehlieHt 
daraus, daB friiher einmal eine M. tbe. bestanden haben muB, die nieht letal 
endigte. SoUten diese Befunde aueh an anderen Orten bestatigt werden, EO 

wiirde die Lehre der M. tbe. sanata auBerordentlieh an Wahrseheinliehkeit 
gewinnen. 

Auf Grund der Angaben in der mir zugangliehen Literatur und der eigenen 
Erfahrung moehte ieh folgende Formen von benignen M. tbe. unterseheiden: 

a) Typisehe, aber bakterienarme Meningitis tbe. 

mit positivem Tuberkeibaeillenbefund im Liquor. Keine eigenen FaIle. Moglich­
keit der Verunreinigung mit aeido-resistenten Stabehen (Fall 26) oder ciner 
zufalIigen Tbe.-Baeillose des Liquors (Fall 27). Hier moge folgender schwer 
zu deutender Fall Erwahnung finden: 

}'all 28. Seh., Samuel, J.-Nr.3755/19, 5 Mon. Mutter hatte vor 3 J. Spitzenkatarrh. 
6 Woehen gestillt. Erkrankt mit 2 Mon. pliitzlieh mit hohem Fieber, halt den Kopf stark 
naeh hinten gebeugt, Zuekungen in den Armen. Der sehwere Zustand halt etwa 5 Woehen 
an, dann allmahliehe Besserung. 

Spitalau/nahme am 16.5. Stark abgemagert, hypotoniseh. Lange 57 em, Kopfumfang 
45 em, am Kopf verstarkte Venenzeiehnung, aile Fontanellen offen, halt den Kopf stark 
naeh hinten geneigt; Thorakaldriisen bcids. steeknadelkopfgroB. Pirquet ++. 

18. 5. L.p. sicca. Ventrikelpunktion; JO cern klarer Liquor, EiweiB stark vermehrt, NiBI 
7 Strich, 92 Zell(·n zum griiBten Teil Lymphocyten. Bakterien auch kulturell nicht zu finden. 
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V erlauf. Afebril. Langsame Gewichtszunahme von 3,7 auf 4,3 kg am Tag vor dem Tode. 
Es werden immer wieder die Ventrikel punktiert. Der Liquor ist zunachst noch klar, mit 
einigen Lymphocyten, erst in den letzten 2 Wochen wird er xanthochrom, bleibt aber klar, 
enthalt einige Rote neben einigen Lymphocyten. Der Kopf wachst immer mehr bis auf 51 em. 

20.7. Exitus (mit 7 Mon.) nach einigen Tagen einer Vita minima. Temperatur stiirzt 
auf 34,5°. 

Autopsie. Kopfhohle: Hydrocephalus internus. Der ganze Hirnstamm ist in eine sulzige 
Masse eingehiillt, der Spalt zwischen Kleinhirn und Medulla oblongata ist durch eine dicke, 
sulzige Membran vollkommen verschlossen. Die Seiten., Bowie der 3. und 4. Ventrikel 
sind stark erweitert. Uberall auf dem Ependym miliare und submiliare Knotehen. Auf 
dem reehten Nucleus eaudatus 2 erbsengroBe, weiBliehe, etwas prominente Fleeken. 

Brusthohle. Die reo Pleura thoracalis ist mit zahlreiehen miliaren, graugelbliehen Knot­
chen iibersat, die in den hinteren Partien sieh zu hellgelben (etwa 1 em Durehmesser) ver­
groBern. 1m reo Mittellappen ein 5 cm groBer, gelber Kaschcrd, in der Umgebung miliare 
Knotchen. 1m Ii. Oberlappen ein erbscngroBer Herd, in dem sich zahlreich submiliare 
gel be Knotchen befinden. 

Bronchialdriisen reo bis bohnengroB, verkast. 
Bauchhiihlc. In der Milz einige miIiare Kniitchen. 

An der Hirnbasis bestanden zweifelsohne tuberkulOse Veranderungen. Ob 
sie die Ursaehe der akuten M. mit 2 Monaten waren, oder ob - was mir un­
wahrseheinlieh erseheint - damals eine Meningokokken-M. bestand, auf die 
sieh spater die M. tbe. aufpfropfte, kann man nieht mehr entseheiden. Wir 
haben schon mehrfaeh erIebt, daB eine M. tbe. akut mit Kram'P~n-undschweren 
Hirndrueksymptomen einsetzte. Die Diagnose M. tbe. wurdBu~n SO' fraglicher, 
als die Kinder sieh naehher ordentlieh erholten und noeh 4-5 Woehen, also un­
gewohnlieh lang, am Leben blieben. Die Autopsie gab eine Erklarung fUr den 
atypisehen VerIauf: Bereits die ersten tuberkulOsen Veranderungen hatten 
infolge ihrer Lokalisation zu einem Hydrocephalus aeutus gefUhrt. Es ist nieht 
ausgesehlossen, daB in unserem Falle 28 die M. tbe. bereits mit 2 Monaten ein­
gesetzt und friihzeitig zu einem VerschluB del' Foramina Magendi und Lusehkae 
gefiihrt hat. Statt abel' wie gewohnlieh in 3 Woehen zum Tode zu fiihren, 
verlief sie subakut, so daB das Kind sehlief3lich 5 Monate spateI' an den Folgen 
des Hydrocephalus und an Inanition zugrunde ging. Cum granu salis konnte 
man von eIller zunaehst geheilten M. tbe. spreehen. 

b) Meningitis tbe. eoneomitans. 

Ein sehones Beispiel einer M. tbe. coneomitans ist del' beriihmte Fall, den 
FINKELSTEIN unter dem Namen "serose M. bei tuberku16sen Kindern" be­
schrieben hat: 

Bei cinem 8 Mon. alten tuberkuliisen Saugling mit Spina ventosa entwickelte sich am 
II. Tag ciner croup6sen Pneumonic eine typische M. mit Facialisparese und positivem 
Liquorbefund (Druck 36 cm, Spinngewcbe, Lymphoeytose, aber keine Tuberkf'ibaeillen). 
Erstaunlicherweise gingen die meningitischen Symptome v611ig zuriick. Der Knabe erholte 
sich zuniichst, urn allmiihlich. 21/2 Monate nach Beginn der M., an einer kiisigcn Pneumonie 
und Miliartuberkulose zu sterben. Die Autopsic ergab einen erbsengroBen. verkiisten Solitiir­
tuberkel im Nucleus caudatus, direkt unterhalb des Epcndyms. 

FINKELSTEIN deutet den Fall folgendermaBen: 1m Verlaufe einer hochfieber­
haften Lungenerkrankung wird die Tuberkulose des Brustraumcs mobilisiert 
und es erfolgt die Verschleppung einiger Bakterien in das Gehirn direkt unter 
den Boden des linken Seitenventrikeis. Der hier entstehendc Tuberkel lost 
eine Iokale Entziindung des direkt iiberlagernden Ependyms aUf; und im An­
schluB daran eine serose M. ventricularis. 
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Auch FEER berichtet iiber einen identischen Fall: "Der Liquor entzieht vie I 
EiweiB und Lymphocyten, aber nie Tuberkelbacillen. Der Tod erfolgte 1/2 Jahr 
spater. Es fand sich ein apfelgroBer Solitartuberkel ganz nahe der Wandung 
des groBen Ventrikels." 

c) Meningitis tuberculotoxica seu miliaris discreta. 

FEER hat 2 FaIle von tumorartigen tuberkulosen Bronchialdriisen mit 
gunstigem Ausgang beschrieben, bei denen das Bild der M. tbc. auftrat: 
Erbrechen, UnregelmaBigkeit von Atmung und PuIs, Pupillenungleichheit. 
In einem FaIle war der Liquor vermehrt und enthielt reichlich Leukocyten, 
aber keine Tuberkelbacillen. Auch KOSTIC-JOKSIC beschrieb einen mit BCG 
geimpften Saugling, der mit 5 Monaten an einer M. mit 428 Zellen (98% Lympho­
cyten) , Spinngewebegerinnsel, aber keinen Tuberkelbacillen, auch kulturell 
nicht, erkrankte und nach 11 Tagen wieder genas. Einige Wochen spater Exitus. 
Man fand nur mehrere verkaste Bronchialdrusen. 

Schon QUINKE hat 1893 die M. serosa in Parallele zur idiopathischen serosen 
Pleuritis gesetzt, die ja haufig tuberkulotoxischer Herkunft ist. Es liegt nahe, 
anzunehmen, daB gutartig verlaufende M. im Gefolge einer Tuberkulose ahnlich 
wie die Pleuritis tuberkulotoxischer Genese sein konnen. Man konnte von einer 
"tuberculose inflammatoire" im Sinne PONCETS oder von einer M. paratuberculosa 
im Sinne TENDELOOS' und MOROs sprechen, wobei die Meningen sich ahnlich 
verhielten wie die Synovia der Gelenke beim Rheumatismus PONCET. HOLL­
MANN hat 3 Falle von M. serosa und Neuritis als Symptom hyperergischer Tuber­
kulose beschrieben. Ebenso haben GAUTIER und PEYROT eine "benigne lympho­
cytare M." sich im AnschluB an die Vereiterung einer tuberkulOsen Druse zufolge 
Bestrahlung und einer Conjunctivitis phlyctaenularis entwickeln gesehen. 

Neben den akut oder subakut verlaufenden, sind in der Literatur auch 
chronische }i'ormen beschrieben. FRISCH hat uber diese M. serosa chronica 
tuberculosa (M. serosa tuberculotoxica) eine groBe Abhandlung, betitelt ,,"'Ober 
Tuberkulose-Kopfschmerzen" geschrieben. Er glaubt, daB dies gar kein so 
seltenes Ereignis sei. Auch NEUMANN anerkennt und erwahnt sie, bzw. die durch 
sie erzeugten Kopfschmerzen als eine Tuberkulosemaske, die das erste Symptom 
einer Tuberkuloseinfektion sein kann. Sie sei bedingt durch eine gutartige 
Tuberkuloseinfektion der Meningen (M. tbc. chroniea discreta, im Gegensatz zu 
der M. tbc. miliaris) oder durch tuberkulotoxische Einfliisse auf die Meningen. 
Bald ergibt die L.p. einen erhOhten Druck, bald auch eine EiweiB- und Zellver­
mehrung, niemals aber Tuberkelbacillen. Nach FRISCH sollen diese tuberkulosen 
Kopfschmerzen haufig durch Tuberkulink,uren gunstig beeinfluBt werden. 

Unter unseren tuberkulOsen Kindern befindet sich keines, bei dem man die 
Diagnose M. chronica discreta tbc. stellen konnte (s. jedoch Fall 55, S.513). 
Dagegen muBte ich einen Soldaten begutachten, bei dem retrospektiv diese 
Diagnose die groBte Wahrscheinlichkeit fur sich hat. 

Fall 29. Bin hochgeschossener Jiingling, der oft an Kopfweh litt und 1930 eine "Grippe" 
durchgemacht hatte, erkrankt in den crsten Wochen der Rekrutensehule im Sommer 1932 
anschlieI3end an eine erste Impfung gegen Poeken an zunehmenden heftigen Kopfsehmerzen, 
Bradykardie und subfebrilen Temperaturen. Naeh 14 Tagen Dienst muI3te er schlieI3lieh 
mit d('m Verdaeht auf Hirntumor oder M. serosa evakuiert werden. Naekenstarre und 
neurologische Symptome fehlten zwar. 1'rotzdem wurde im Spital die Diagnose M. serosa 
aufrechterhalten, weil die L.p. einen Druck von 50 em im Sitzen crgab, Liquor viillig normal. 
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Bei zwei einige Wochen spateI' ausgefiihrten L.p. war del' Druck wieder normal, bei del' 
dritten fanden sich 12 Lymphocyten und eine deutliche EiweiBvermehrung (80 mg- %), 
welche als Folgen del' friiheren Punktionen aufgefaBt wurden. Die Kopfschmerzen kehrten 
immer wieder zuriick. Nach 3/4 Jahr trat noch Fieber hinzu. 1m Rontgenbild fand sich nun 
eine marmorierte Verschleierung del' linken Spitze (beginnende Tbe; fibrosa densa). Naeh 
einem weiteren Vierteljahr Pleuritis exsudativa dextra.. Seither wandert del' Patient von 
einem Sanatorium zum andern. Die marmorierte Versehattung del' Spitze ist jetzt beid­
seits zu sehen und reieht bis in das mittlere Drittel del' Lungenfelder. Es handelt sieh um 
das typische Bild einer langsam fortsehreitenden chronisehen fibrosen indurativen Lungen­
tuberkulose. 

In diesem Falle wurde auch an eine Impf-M. gedacht. Del' Beginn del' menin­
gitischen Symptome war abel' so protrahiert - der Pat. konnte wenige Tage 
nach Ablauf der hochfieberhaften Impfreaktion wieder Dienst tun - und der 
Verlauf so chronisch mit allmahlichem "Obergang in die typische chronische 
Lungentuberkulose, daB ich eine M. postvaccinalis fiir· ausgeschlossen halte. 
Dagegen stimmt dieser Fall auffallend mit einigen von FRISCH beschriebenen 
Fallen von M. serosa tuberculotoxica iiberein. Auch sollen gerade die in Schiiben 
verlaufende Tuberculosa fibrosa densa, die Pleuritis it repetition und andere 
Formen der indurierenden Lungentuberkulose besonders zur M. serosa tuber­
culotoxica neigen. 

Vor kurzem hat KNOPF aus der Universitatskinderklinik Leipzig 2 Falle 
von tuberkulotoxischer M. mitgeteilt, die wahrend der tuberkulOsen Lungen­
erkrankung neben leichten meningitischen Symptomen geringe Liquorverande­
rungen aufwiesen. Diese verschwanden im ersten Falle in einer Woche, im 
zweiten Falle langsamer. Der meningitische Symptomenkomplex fiel mit dem 
Beginn des Generalisationsstadiums zusammen, wahrend die FaIle FRIseHs, 
NEUMANNS und unser Fall 29 tertiare Tuberkulose Erwachsener betreffen. 
VASILESCO sah im Verlaufe einer Lungentuberkulose ein voriibergehendes 
Syndrom, das dem GUILLAIN-BARREschen sehr ahnelte; er fragt sich, ob nicht in 
einzelnen Fallen del' Tuberkelbacillus der Erreger dieses Syndroms sein konnte. 

Die pathologisch-anatomischen Befunde PHOTAKIS lassen diese tuberkulo­
toxischen M. in einem andern Lichte erscheinen. Vielleicht handelt es sich 
wirklich um "diskrete Miliartuberkulose der Meningen", die zur Ausheilung 
kommen. Um nicht zu prajudizieren, haben wir auf unserem allgemeinen Schema 
(s. lnhaltsverzeichnis) die benignen M. tuberkulOser Natur unter den bakterien­
armen, unter den M. concomitans und schlieBlich auch unter den toxisch­
allergischen eingereiht. 

Besonders in der franzosischen Literatur wird vielfach die Frage ventiliert, 
ob nicht die ultrajiltrierbare Form des Tuberkuloseerregers die Ursachc vieler 
gutartigen, mononuklearen M. sei (BARBIER, P AlSSEAU und LAQUERRIERE, 
JOUSSET usw.). Es gelang jedoch RACUGNO niemals, durch intravenose Injektion 
von Tuberkulose-U.V.-haltigem Material beim Kaninchen meningitische oder 
encephalitische Erscheinungen zu erzeugen. Da die Mehrzahl der Autoren am 
internationalen KinderarztekongreB in Rom 1937 die Lehre des tuberkulOsen 
Ultravirus abgelehnt haben, eriibrigt es sich heute, .noch weiter auf sie ein­
zugehen. 

9. Meningitis bei Rheumatismus verus. 
Nach GSELL soIl die idiopathische Polyarthritis rheumatica mit menin­

gitischen Zeichen einhergehen konnen. Wir hatten mehrmals Gelegenheit, bei 
Ergebnisse d. inn. )[ed. 5i. 30 
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akut an Rheumatismus erkrankten Kindern, die wegen Beteiligung der Wirbel. 
saule an der rheumatischen Affektion als Poliomyelitis ins Spital eingeliefert 
wurden, die L.p. vorzunehmen. Der Befund war immer negativ. Wir verfiigen 
iiber keine eigene Kasuistik, obwohl wir jahraus, jahrein viele Falle von akutem 
und chronischem Rheumatismus sehen. Bei den nahen Beziehungen, die von 
gewissen Autoren (BERGER u. a.) zwischen RheumatisrilUs und Tuberkulose 
angenommen werden, ist es jedoch nicht von der Hand zu weisen, daB ahnlich 
wie eine M. tuberculotoxica auch eine M. rheumatica vorkommen kann. 

Hierher gehort vielleicht der von CAIN, GAUTIER und MEYER beschriebene 
Fall: eine 23jahrige Frau erkrankte nach 3 Wochen Prodromi (Kopfschmerzen, 
Obstipation, Charakterveranderungen) plotzlich an typischer M. mit BewuBt­
seinsverlust wahrend einer Woche. 1m Liquor 70 Lymphocyten, 80 mg- % 
EiweiB. Nach 5 Monaten bricht bei ihr eine serofibrinose Pleuritis und Omar­
thritis aus. 1m Liquor noch 7-9 Lymphocyten, 30-50 mg-% EiweiB. Heilung. 
Die Autoren lehnen eine Tuberkulose, auch eine abgeschwachte Form derselben, 
abo Man konnte am ehesteD. von einer lymphocytaren M. als rheumatisches 
Aquivalent sprechen. 

In der franzosischen Literatur wird ein Rheumatismus centralis erwahnt, 
der gelegentlich mit meningitischen Symptomen einhergehen soil; da die Hy­
perpyrexie nie fehlt, diirfte es sich vielfach um gewohnliche Fieberkrampfe 
gehandelt haben. Einschlagige FaIle, die mit den modernen Methoden der 
L.p. usw. untersucht worden sind, sind mir nicht bekannt. 

HOLLMANN weist darauf hin, daB ein Zusammenhang zwischen M. serosa 
und chronischem Sepsisherd bestehen diirfte, also ahnlich wie zwischen diesem 
und einem Gelenkrheumatismus. 

IV. Physikalisch bedingte lUeningitis. 
1. lUeningitis nach Lumbalpunktion. 

Gelegentlich geniigt schon der geringfiigige Eingriff einer L.p., urn einen 
meningealen Reizzustand von mehreren Tagen Dauer herbeizufiihren. Einige 
Autoren (SCHONEMANN, DRUNER) nehmen eine Infektion durch bakterienhaltige 
Hautpartien an. AnschlieBend an die L.p. sind sogar herpetische M. gtlsehen 
worden (PAUTRIER und SIMON), die sogar als Spitalepidemien auftraten (DE LA­
VERGNE, KISSEL und SIMONIN). JACCHIA konnte experimentell durch intra­
lumbale Injektion von destilliertem Wasser Herpeseruptionen hervorrufen. 

Wir haben zwar nie eine eigentliche M. nach der L.p. gesehen, wohl aber 
mehrere Tage dauernde Meningismen, die unter Umstanden die Diagnose un­
klarer FaIle auBerordentlich erschwerten. Zum Beispiel wurde uns von einem 
iiberangstlichen Arzt wahrend einer Poliomyelitisepidemie ein Madchen mit 
leichter Grippe einge",-iesen; der iiberarbeitete Assistent punktierte, ohne das 
Kind eingehend untersucht zu haben, in der Meinung, durch die L.p. schnell die 
sichere Diagnose stellen zu konnen. Er bekam blutigen Liquor, den man nicht 
untersuchen konnte. Nun stellten sich leichte Meningismen im AnschluB an 
diese L.p. ein. Wie ich dazu kam, war es nicht mehr moglich, zu entscheiden, 
was Punktionsfolge und was auf die vermutete Poliomyelitis zuriickzufiihren 
war. Wir spritzten dem Kinde Rekonvaleszentenserum und muBten es langere 
Zeit isolieren. 
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Bei stoffwechsellabilen Kindern habe ich mehrfach erlebt, daB an den Menin­
gismus nach der L.p. sich ein schweres acetonamisches Erbrechen anschloB, 
besonders wenn die Pflegerin oder der Arzt erschrickt und auf das erste Er­
brechen Nahrungsentzug bzw. eine Teepause mit ungezuckertem Tee verordnet . 

2. Meningitis nacb Lufteinblasung (Encepbalograpbie). 
CESTAN und RISER, HERRMANN, MADER usw. haben bereits auf die aseptische 

M. nach Encephalographie aufmerksam gemacht. 1934 schrieb FANCONI in 
der Festschrift fiir FEER 1934: 

" ... illl ganzen habcn wir 5mal cine aseptische M. erlebt, 4mal trat sie erst bei einer 
zweiten Lufteinblasung ein, wobei die erste Illehrere Wochen bis mehrere Monate del' zweiten 
voranging. Einmal ging zwar keine Lufteinblasung, wohl abel' 1 Jahr vorher eine L.p. 
und cine Ventrikelpunktion, die blutigen Liquor ergab, voraus. Fiir das Zustandekommen 
del' aseptischen M. scheint demnach ein vorhergehender Eingriff in die Liquorraume (cine 
Scnsibilisierung) die Regel zu sein. Diesen recht unangenehmen Komplikationen del' En­
cephalographie stehen Dutzende von Faile gegeniiber, welehe sie anstandslos, hochstens 
mit einer gewissen Benommenheit und Temperaturerhobung am ersten, baufiger am zweiten 
Tag, ertragen haben. " 

Ein Fall (FANCONI, Fall 21) sei hier kurz rekapituliert und in bezug auf den 
Liquorbefund als Prototyp einer M. aseptica nach Encephalographie eingehender 
geschildert. 

FilII 30. B., Adriana, J.-Xr. 3166/28, 2 J. (Abb. 13). Erste Seric von L.p. mit P /2 J. 
wegen Hydroccpbalus internus und Stauungspapille. Besserung. 
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Ahu. 13 (Fall 30). Auakterielle citrige Meningitis nach wiederholter EnccphaJogmphie. 

:\lit 2 J. wiederum illl Spital, weil seit einigen Wocben del' Hydrocephalus sieh wieder 
stark bemerkbar macht. Trotz wiederholten L.p. keine Besserung. Deswegen am 13.4. 
zweite Encephalographie. Liquor o. B. 

Am 14.4.38,8°, Erbrechen, AufschieBen von stark wechselnden Erythemen am ganzen 
Korper, Kackenstarre +. 

15.4. L.p. Druck 3,8 cm Hg, Liquor deutlich getriibt, ~onne +, Pandy +, 1200 Zellen, 
darunter 2/3 Rundkernige und 1/3 GelapptkernigC'. 1m erstcn Ausstrich ganz vcreinzelte 
Gram + Diplokokken (Verunreinigung ?). Aile Kulturen negativ. eM. aseptica.) Nach 
del' L.p. fiihlt sich die Patientin vicl bessel'. Am lB. , 21., 24. und 27.4. L.p. , lytische Ab­
fieberung, rasche Besserung des Liquorbefundes, voriibergehendc Xanthochromie. 10.5. 
gehcilt entlassen. 

In zweifacher Rinsicht ist dieser Fall bemerkenswert: erstens weil sich auf 
der Rohe des meningitischen Befundes vereinzelte fragliche Kokken im Au~strich, 

30* 
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nicht aber kulturell, nachweisen lieBen, was fur die Hypothese der gering­
fftgigen Infektion als Ursache der sog. aseptischen M. nach der Encephalo­
graphie und nach der L.p. sich deuten lieBe. Zweitens ist das Vorherrschen 
der Mononuklearen auch im ganz truben Liquor bemerkenswert, ein ungewohn­
licher Befund, denn sogar bei der aseptischen M. nach intralumbaler Injektion 
von Caseinlosungen (RocH und KATZENELENBOGEN) sind zuerst auf der Hohe 
der Pleocytose die Polynuklearen vorherrschend (z. B. 960 Zellen, 79% Gelappt­
kernige), ebenso bei der aseptischen Serum-M. (Fall 12). Allerdings werden die 
Gelapptkernigen bei diesen aseptischen M. sehr schnell durch Mononukleare 
abge16st. 

In den letzten Jahren, seitdem wir im Anlegen der Encephalogramme groBe 
Dbung erlangt haben, ist die aseptische M. als deren Folge recht selten geworden. 
Dies spricht vielleicht - ebenso wie der initiale Bakterienbefund in einigen 
unserer Falle - dafur, daB letzten Endes es sich doch um bakterielle Infektionen 
handelt. Die durch Verunreinigung in die Liquorraume gelangenden Bakterien 
mussen sehr wenig virulent sein, da die M. so gutartig verlauft. Merkwurdig 
bleibt, daB nach unserer Erfahrung hauptsachlich mehrmals punktierte (sen­
sibilisierte) Kinder mit einer M. reagieren. 

3. lUeningitis nacb Scbadeltrauma. 
Die recht haufige M. nach einem Trauma, welches eine Kommunikation der 

Hirnhaute mit infizierten Nebenhohlen oder mit der AuBenwelt herstellt, gehort 
als bakterielle oder bakterienarme M. nicht in den Rahmen dieser Arbeit. Auch 
solche FaIle konnen ausheilen, wie die zwei von LOMBARD beschriebenen, bei 
denen nach Schadelbasisfraktur eine akute, eitrige, keimfreie M. sich einstellte, 
die nach 1-2 Wochen vollig ausheilte. 

Uns interessiert vor allem die Frage, ob das Trauma an sich ohne Infektion 
genugt, um eine M. zu erzeugen. Den traumatischen Hydrocephalus konnte man 
hierher rechnen, wenn fur die Diagnose M. serosa der Meningismus und die 
Zunahme des Liquordruckes ohne Liquorveranderung ausreichte. Der Hydro­
cephalu8 traumaticu8 (BOSSERT) ist jedenfalls ein recht seltenes Ereignis (WEIGERT, 
LINDBERG). Meistens steht die hydrocephale Reaktion in keinem Verhaltnis 
zum geringfugigen, fast alltaglichen Trauma [FANCONI (zur Diagnose hydro. 
cephaler Zustande), Fall 20]. Schon 1934 vertrat ich die Ansicht, "daB das 
Trauma, wenn uberhaupt eine Rolle, so nur diejenige einer Gelegenheitsursache 
spielt bei einem von Natur aus zu Hydrocephalus disponierten Individuum". 

Eine ahnliche kritische Einstellung mussen wir den Fallen gegenuber ein­
nehmen, \VO nicht nur eine Erhohung des Liquordruckes, sondern auch eine 
Vermehrung des EiweiBes und der Zellen vorhanden ist. BOUET beschreibt 
bei 3 Kindern (2, 6 und 14 J. alt) nach Kopftrauma ein M.-ahnliches Krankheits­
bild (Nackenstarre, Kernig +, Liquordruck erhOht, Liquor trub infolge reich­
lichen Zellgehalts, erst Polynukleare, dann Lymphocyten, Bakterien weder 
mikroskopisch noch kulturell nachweisbar); nach wiederholten L.p. vollige 
Heilung. Auch wir finden mehrfach in unseren Krankengeschichten die Angabe, 
daB einige Tage vor dem Auftreten der M. aseptica ein Trauma vorgefallen war. 
Wir wagten aber in der Regel nicht, den Kausalzusammenhang von Trauma und 
M. als gesichert zu betrachten. Einige Male wurden uns Poliomyelitiden im 
praparalytischen Stadium mit der Diagnose Commotio cerebri oder traumatische 
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M. oder Riickgratverletzung eingewiesen, wei! einige Tage vorher ein Trauma 
(Sturz die Kellertreppe hinunter usw.) stattgefunden hatte. Der weiterfl Ver­
lauf (Lahmungen) erlaubte mit Sicherheit, die Diagnose HEINE-MEDINsche 
Krankheit zu stellen, was nicht moglich gewesen ware, wenn die Erkrankung 
im meningitis chen Stadium Halt gemacht hatte. 

Wir miissen hier die Moglichkeit ventilieren, ob nicht das Trauma, ahnlich 
wie die "Obermiidung und die Insolation, die Invasion des Zentralnervensystems 
durch das Poliomyelitisvirus erleichtert, so daB in gewissem Sinne doch ein 
Kausalzusammenhang zwischen Trauma und P. bestehen konnte (s. auch 
Fall 40 und 41). 

Mehr Berechtigung, die Diagnose M. traumatica zu stellen, haben wir bei der 
aseptischen Meningitis der Neugeborenen anschlieBend an eine schwere Geburt. 

Fall 31. H., Edgar, J.-Nr.7403/31. Erstes Kind, wegen Lebensschwache Anlegen der 
Zange am 26.2.31. Geburtsgewicht 4500 g, Lange 56 cm. Asphyxie 1. Grades, Facialis­
lahmung. Erholt sich rasch, trinkt zunachst gut an der Brust. Am 5. Tag 39,5°, Krampfe, 
Nackenstarre, vorgwolbte Fontanelle. Am 9. Tag (3. IlL) Spitaleinweisung. Gering£iigige 
Hautverletzung am Hals und am linken Auge. Nackenstarre ++, Fontanelle vorgewolbt, 
Facialisparese rechts, PSR ++, Dermographismus ++. L.p. Druck 50 cm, Liquor triib, 
entleert sich im Strahl, NiBI 4 Strich, sehr viele Polynukleare, weniger Lymphocyten und 
monocytoide Zellen, keine Bakterien. Pat. trinkt ordentlich. 

5.3.39,8°, L.p. ergibt nur wenig eitrigen Liquor, wiederum keine Bakterien; zittert viel. 
13.3. Scit 6 Tagen fieberfrei, immer noch benommen, hat oft klonisch-tonischc Kriimpfe, 

Fontanelle zeitweise gespannt. PSR ++ (Klonus), Babinski ++, Rossolimo ++. 
16. 3. Geht besser, trinkt gut. L.p. ergibt etwa 2 ccm bernsteingelben, kaum getriibten 

Liquor, Strumpfbildung. 1m Hygieneinstitut im direkten Ausstrich keine Mikroorganismen, 
in der Kultur nach 48 Std. Bacillus pyocyaneus (als Verunreinigung gedeutet). 

19.3. 38°, Leukocyten 25300, N. 80,5% (III. Kl. 11, IV. Kl. 69,5), Mono. 10%, Ly. 9,5%. 
24. 3. Allmahliches Ansteigen der Temperatur, immer noch benommen, wieder mehr 

Krampfe; man bringt knapp 400 Fliissigkeit (vorwiegend Marriottvollmilch) bei. Die 
L.p. ergibt 2 ccm gelbliche Fliissigkcit, die langsam tropfenweise abflieBt, beim Stehen 
Gallertbildung (FRolNsches Syndrom). 

25.-29.3. Fieber bis 40,1°, das aber auf rectale Fliissigkeitszufuhr zuriickgeht und somit 
als Durstfieber gedeutet wird. Dann setzt eine schone Gewiehtszunahme ein und Pat. 
kann am 29. 5. geheilt entlassen werden. Kopfumfang 40 em bei einer Lange von 63 cm. 
Sehnenreflexe noch gesteigert. 

Der Knabe entwickelt sich in der Folge sehr langsam, lernt erst mit 3 J. Gehen. 1m 
Juni 34 erkrankt er an Pertussis. 1m AnschluB an einen Fall auf den Kopf stellte man eine 
Hirnhautentziindung fest und am 23.7.34, im Alter von 31/2 J., trat der Tod ein. 

Je einen ahnlichen Fall haben TAssovATz und KON publiziert. In KONS 
FaIle handelte es sich urn eine aseptische eitrige M. bei einem Neugeborenen 
von 12 Tagen; die Krampfe lie Ben nach der L.p. nach, das Kind erholte sich 
vollstandig. In Anbetracht der schlechten Prognose bakterieller M. in den ersten 
Lebenswochen miissen wir in diesen 3 Fallen die Diagnose auf eine abakterielle 
traumatische (Geburtstrauma) M. stellen. 

In folgenden Fallen diirfte es sich auch urn eine traumatische M. gehandelt 
haben: 

Fall 32. B., Rene, J.-Nr. 9404/38, 121/4 J. Am 25. 1. 8 Tage vor Spitalaufnahme Sturz 
aufs Gesicht beim Spielen. War sofort bewuBtlos wiihrend etwa 1/2 Std., ging dann unter­
stiitzt nach Hause, wo er zweimal erbreehen muBte. Tags darauf Kopfweh und Schwindel. 
Blicb im Bett bis 29.1. Klagte naeh dem Aufstehen iiber steifen Hals, Kopf- und Riicken­
weh. Die Temperatur wurde zum erstenmal am 31. 1. gemcssen, 37,8° axillar. Da die 
Nackensteifigkeit zunahm, wurde Pat. yom Arzt als fragliche Poliomyelitis eingewiesen. 
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Spitalau/nahme 1. 2. Bla/3, liegt steif im Bett, klagt iiber Schmerzen im Nacken und 
Riicken. Kniekiissen unmoglich, Brudzinski +, keine motorisch~n- oder Sensibilitats­
storungen au/3er einer Andeutung von Facialisparese rechts, Reflexe o. B., kein Tremor, 
Augenhintergrund o. B. Puis bis zum 6.2. stark verlangsamt (56). Temperatur am 1. und 
2. 2. subfebril, dann afebril. Pirquet neg. Die L.p. am 1. 2. ergibt Druck 20 cm, Liquor 
xanthochrom, Eiweill 110 mg.%, Globuline 2,4 mg.%, E.Q. 0,022, Pandy Spur, Zellen 4 
(Mononukleare 32/3, Gelapptkernige 1/3, Zucker 59 mg.%, Bilirubin 0,09 mg.%, Pyramidon. 
probe auf B1ut (+), Goldsolreaktion 112333111111, also +. 

3. 2. Die meningitischen Symptome sind stark zuriickgegangen. 
18. 2. Zweitc L.p., Druck 18 cm, Liquor immer noch leicht xanthochrom, Bilirubin 

nicht mehr nachweisbar, Eiwei/3 48 mg.%, Pandy neg., 2 Zellen (Mononukleare) Zucker, 
78 mg·%. 

4. 3. Vollig geheilt entlassen. 

Fall 32 8. T., Emil, J.·Nr. 4986/39 (Chir.), 22/12 J. Am 17. 5. stiirzt der Knabe 10 Tritte 
einer Treppe hinunter. 1st nieht bewu13tlos, mu13 aber mehrmals erbreehen. Die erste 
Nacht ruhiger Schlaf, die folgendc sehr unruhig. Kein Fieber. Nach voriibergehender 
Besserung wird dcr Knabe am 21. 5. matt, sieht schlechter aus. Der Arzt weist ihn mit 
der Diagnose ,.Meningismus" nach Commotio cerebri" ein. Be/und: Schlitzformige Augen 
mit Epicanthus beidseits, Vierfingerfurche an der rechten Hand (degenerativer Typus). 
Deutlicher Opisthotonus und Naekensteifigkeit, Sehnenreflexe gesteigert, Bauchdecken· 
reflexc abgeschwiicht (?), Schadeltympanie positiv. Mitten auf der Stirn handtellergro13es 
Hiimatom. Temperatur 38,6°, Puis 100, Blutdruck gesteigert, 142/75. Die L.p. ergibt cine 
starke Druckerhohung von 40 cm, nach Ablassen von 15 cern Liquor geht der Druek auf 
13 em hinunter. Liquor leieht getriibt, orangenfarbig (xanthoehrom), Pandy +, Nonne +, 
neben vielen Erythrocyten .262/3 Zellen. 

Verlau/. Bereits am 23.5. ist das Fiebcr verschwunden. Senkung nur 4 Strich, im 
Blute 6100 Leukocyten (K. 67%, Eos. 1 %). Zweite L.p. am 23.5. ergibt Anfangsdruck 
50 cm, Liquor leicht opaleszent, G.E. 31 mg·%, Globuline 5 mg.%, KQ.0,193, Pandy 
Spur, 62 ZclIen, davon 40 l\Iononuklcare und 12 Polynuklciire, Zucker 73 mg· %, Cl. 433 mg· % 
Goldsolreaktion: 111211111111, also neg. 

Am 26. 5. Dauernd fieberfrei. Die meningitischen Symptome sind zuriickgegangen. 
Allgemeinbefinden bedeutend besser. 

27. 5. B1utdruck 84/60 mm. 

In unseren Fallen (31, 32 und 32a) war der Liquor xanthochrom; es ist gut 
denkbar, daB das Blut und seine Abbauprodukte nach Art eines Fremdkorpers 
die Meningen gereizt haben (s. S. 413). Ob ein Schadeltrauma auch ohne 
meningeale Blutung, etwa allein durch den Zerfall von gequetschter Hirn­
substanz einen Meningismus erzeugen kann, ob ohne Blutung eine M. mit 
Liquorveranderungen oder nur ein Hydrocephalus acutus sich entwickeln 
kann, wage ich hier nicht zu entscheiden. 

Nach unseren Erfahrungen und den vie len Angaben der Literatur iiber 
aseptische M. nach Trauma (BAUDOIN und LEREBO"C"ILLBT, BERGMANN und 
KRUKOWSKI, HANKE, MOURE und DELINOTTE, CALvrno) diirfen wir also an 
oem Vorkommen der traumatischen, abakteriellen M. kaum mehr zweifeln. 

4. lUeningitis nach Insolation (Sonnenstich). 
So selten diese Krankheit bei uns in lViitteleuropa ist, so haufig kommt sie 

in den Tropen Yor. Man muB den Sonnenstich, der durch die direkte Sonnen­
bestrahlung erzeugt wird, yom Hitzschlag unterscheiden. Ob dieser auch eine 
~I. erzeugen kann, entzieht sich meiner Kenntnis. Wohl aber kann der direkte 
Sonnenstich ein durchaus meningitisches bzw. encephalitisches Bild mit Zcll­
vermchrung illl Liquor erzeugen. 1m Friihsommer sind die Falle haufiger, 
wohl infolge del' noch nicht erfolgten Gewohnung odcr ciner hypovitaminotisch 
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bedingten Resistenzherabsetzung. Die Meningen werden gereizt, sei es durch 
durchdringende Strahlen (vor aHem ultrarote), sei es indirekt durch Zerfalls­
produkte der sonnengeschadigten Haut (neurotrope Ektodermose von BONADA 
und PEREffiA; auch ROMER und REHDER haben M. serosa nach Sonnenbrand 
der Haut beschrieben), vielleicht auch durch die infolge der Vberwarmung ein­
tretenden Exsikose. In seltenen Fallen DUFOUR, JOHNS, FLECK und HUCKEL, 
HOPPE) kann die Insolations-M. hamorrhagisch werden und wie im Fall HOPPE 
mehr protrahiert, aber durchaus benigne verlaufen. In einem von ANNECHINO 
publizierten Faile wirkte die L.p. sehr giinstig auf den schweren meningitischen 
Zustand nach Insolation. BERAUD beschrieb eine starke meningeale Reaktion 
bei einem 51/ 2 Monate alten Saugling nach langerer Sonnenbestrahlung (Hyper­
albuminose und Lymphocytose des Liquors). 

Differentialdiagnostisch kommt der Insolations-M. um so groBere Bedeutung 
zu, als sie wie die Poliomyelitis im Hochsommer auftritt. Folgenden Fall hatten 
wir wahrscheinlich nicht zu Gesicht bekommen, wenn der Arzt nicht an Polio­
myelitis gedacht hii.tte. 

Fall 33. P., Jean, J.·Nr. 8390/37, 139/ 12 J. Leide oft an Kopfweh. Vor 3 Jahrenan einem 
Abend naeh Insolation Kopfweh, 37,9°, es sei genau gleieh gewesen wie jetzt. Ging in 
letzter Zeit viel baden, lag stundenlang an der Sonne, am 4. 8. vom Mittag bis am Abend. 
In der Nacht darauf Kopfweh, 38,7°, am 6.8.37,7°, Erbreehen, starke SchweiBe, Unruhe, 
Schlaflosigkeit, abends Nackensteifigkeit, leichte Pollakisurie, deswegen am 7.8. Spital­
einu-eisung als PoliomyeIitisverdacht. 

Be/und. 37,9°, axillar, sieht nicht krank aus. Die Haut ist stark pigmentiert, Nacken­
steifigkeit und Kernig, deutlich positiv, kann die Knie nur miihsam kiissen, keine Nacken­
schlaffheit, Reflexe o. B., PSR eher lebhaft. 

Die L.p. ergibt Druck im Sitzen 52 cm, G.E. 48 mg-%, Globulin 4,8 mg-%, E.Q. 0,11, 
Pandy Spur, 147 Zellen, 82% Mono-, 18% Polynukleare, Zucker 62 mg-%, Cl431 mg-%, 
Goldsolreaktion neg. (11122211111). 

10. 8. Macht einen vollig gesunden Eindruck, Nackensteifigkeit neg., Kernig noch an­
gedeutet. Senkung 11 Strich nach 1 Std., Leukocyten 4900, N. 33,5% (II. Kl.l/2, III. Kl. 3, 
IV. Kl. 33), Eos.3%, Mono. 8%, Ly.52%. 

31. 8. geheilt entlassen. 

Gegen eine Poliomyelitis spraeh das Fehlen der Prodromi und samtlicher 
praparalytischer oder paralytischer Symptome, fUr die Insolation die Vor­
gcschichte. Wir isolierten trotzdem den Knaben 3 Wochen, obwohl wir iiberzeugt 
waren, daB es sich nicht urn eine HEmE-l\hDINsche Krankheit gehandelt hatte. 

Die Insolation kann nieht nur dureh die Erzeugung einer M. differential­
diagnostisch mit der HEINE-MEDINSchen Krankheit in Beriihrung kommen, 
sondern cs ist wahrscheinlich, daB jene den Verlauf dieser beeinflussen kann. 
BAUMAl'o'N weist darauf hin, daB eine Insolation sowie korperliche "Oberanstren­
gung usw. bei Poliomyelitis-Virustragern den Ausbruch einer manifesten Krank­
heit bewirken kann. SmfSEwER mochte sogar die Vorliebe der idiopathischen 
mononuklearen M. fUr die Sonnnermonate (was nach unseren Erfahrungen 
nicht stimmt) mit der Insolation erklaren; diese wiirde den Ausbruch jener 
begiinstigen. Auch eine Mumps-lVI. kann durch Insolation yorzeitig zum Aus­
bruch kommen (Fall 62, S. 5:28). 

Anhang: Akute meningitische Zustande bei SchiidrlllliBbildungen. 
DaB Individuen mit Turnu;chadel oft Kopfschmerzcn haben, war schon 

Hippokrates bekannt. Gelegentlich steigern sich diese zu regelrechten l\ligrane-
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anfii.llen. GUNTHER fiihrt sie auf Zirkulationsstorungen zuriick, als Folge der 
zu engen venosen Abfliisse an der zu klein angelegten SClhadelbasis. FLOURNOY 
glaubt eher, daB durch starke Abbiegung des Aquaeductus Sylvii zeitweise ein 
VerschluB und ventrikulare Liquorstauung eintreten konne. Wie dem auch sei, 
Tatsache ist, daB Kinder mit SClhii.delmiBbildungen gelegentlich p16tzlich in 
einen meningitischen Zustand verfallen konnen, so daB sie mit der Diagnose 
M. oder gar Poliomyelitis ins Spital eingewiesen werden. WISSLER hat zwei 
solcher FaIle aus unserer Klinik publiziert; 

Ein 12jahriger Knabe mit Fenestrae parietales erkrankte plotzlieh an heftigen Riieken· 
und Naekenschmerzen mit subfebrilen Temperaturen, nachdem er bereits 5 Wochen miide 
gewesen war und Schmerzen in der Wirbelsaule verspiirt hatte. Die L.p. ergab cinen vollig 
normalen Befund: Druek 13 em, G.E. 28,8 mg-%, Pandy Spur, P/3 Zellen, Zuekerwert 
und Goldsolkurve normal. In wenigen Tagen versehwanden die M.-Symptomc vollstandig. 

Der zweite Fall betraf einen 33/,jahrigen Knaben mit einem Seaphoeephalus und stark 
ausgepragten lmpressiones digitatae, der 1 Monat naeh einer Tonsillotomie plotzIieh bewuBt­
los wurde und lange Zeit das Bild einer schweren M. mit Stauungspapille bot. Die Ventrikel­
punktion ergab einen fast normalen Liquor: Pandy +, 5 Zellen. 1m Verlaufe einiger Wochen 
gingen aIle nervosen Symptome zuriick, nur die Stauungspapille fiihrte zur ErbIindung. 

V. Die Ultra-Vil'us-Meningitiden. 
Wenn wir hier eine groBe Gruppe als Ultra-Virus-Meningitis (U.V.M.) den 

bereits erwahnten iibrigen Formen abakterieller M. gegeniiberstellen, so diirfen 
wir uns nicht verhehIen, daB der peremptorische Beweis keineswegs erbracht 
ist, daB bei all den zu besprechenden Formen wirklich ein Ultra-Virus (U.V.) 
die Ursache ist. Die Forschungen PENSOS z. B. haben wahrscheinlich gemacht, 
daB der Erreger der Schweinehiiterkrankheit nahe verwandt dem Erreger des 
Fleckfiebers (Rickettsia) und des Rocky-Mountain spotted fevers ist. Nun sind 
diese Mikroorganismen nicht ultrafiltrierbar. Somit wiirde eigentlich die 
Schweinehiiterkrankheit nicht zu den U.V.M. gehoren. Symptome, Verlauf und 
Prognose dieser Krankheit sind aber so charakteristisch, daB man sie klinisch 
durchaus zu den U.V.M. zahlen darf, wenigstens solange die atiologische For­
schung uns noch keine scharfere Differenzierung gestl1ttet. 

Die Symptome der U. V.M. sind viel weniger markant als diejenigen der 
bakteriellen M. Ja, sie sind oft so geringfiigig, daB man durch die ausgesprochen 
entziindlichen Liquorveranderungen iiberrascht wird. Ich habe Faile von M. 
parotidea erlebt, bei weichen samtliche klinischen Symptome der Hirnhaut­
reizung fehlten und die Diagnose nur durch die L.p. gestellt werden konnte; 
einzig das ungeklarte Anhalten des Fiebers hatte uns zur L.p. veranlaBt. Es 
ist kein Zufall, daB feinere meningitische Symptome wie das Spine sign, das 
Amoss sign usw. erst anlaBlich der groBen Poliomyelitisepidemien entdeckt 
wurden. Bei den bakteriellen M. sind die Himhautsymptome in der Regel 
so massig, daB man gar keinen AnlaB hatte, nach feineren Zeichen zu fahnden. 
Bei den U.V.M. muB man die Symptome suchen, bei den bakteriellen drangen 
sie sich auf. 

Auch ist der Verlauf viel gutartiger als bei den bakteriellen M. Die Him­
hautsymptome konnen innerhalb weniger Stunden vollig verschwinden und wieder 
kommen. Mehrmals sah ich im Konsilium Kinder mit typischem Meningismus; 
einige Stunden spater im Spital war ich iiberrascht, ihn nicht mehr zu finden, 
so daB ich an der Diagnose irre wurde, bis die L.p. und der weitere Verlauf sie 
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bestatigte. Dieses Verhalten ist allerdings bei der Poliomyelitis eine Ausnahme. 
Die Regel ist, daB die meningitis chen "Mikrosymptome" noch mehrere Wochen 
fortbestehen, was zur Deutung abortiver Formen diagnostisch sehr wichtig 
ist. Besonders fliichtig ist der Meningismus bei der Schweinehiiterkrankheit. 
Unser Patient (Fall 48), der am Tage des Konsiliums mit rasenden Kopf­
schmerzen und typischen Meningismen im Bett lag, saB am folgenden Morgen 
munter auf und konnte nicht fassen, daB man ihn hospitalisiert hatte. 

Auch die Prognose. ist absolut gutartig. An der U.V.M. allein stirbt man nicht. 
Wie die Falle mit protrahiertem Verlauf und gelegentlichem 'Obergang in sub­
akute oder chronische Encephalitiden (Encephalitis acuta disseminata) zu 
deuten sind, entziehtsich noch unserem Wissen. Es ist nicht ausgeschlossen, 
daB hier noch unbekannte U.V. im Spiele sind, die nach Art des Erregers des 
Molluscum contagiosum monatelang in den Meningen sich aufhalten und ver­
mehren konnen. 

Warum verliiuft die U. V.M. so ganz anders als die bakterielle M.? Weil die 
Lebensweise der beiden Gruppen von Krankheitserregern vollig verschieden 
ist, was zum guten TeiI auf der verschiedenen GroBenordnung derselben beruht. 
Aus beiIiegender Tabelle 8 ist zu ersehen, daB die kleinsten U.V. etwa der 
Erreger der Poliomyelitis, lOOmal kleiner als ein Staphylococcus sind, kubisch 
gerechnet sogar lOOOOmal kleiner. Dadurch nahert sich die GroBenordnung 
dieser kleinsten U.V. derjenigen der EiweiBmolekiile. Ja, sie sind sogar be­
deutend kleiner als die groBten EiweiBmolekiile, die wir kennen, etwa die 
des Hamocyanins, des kupferhaltigen Blutfarbstoffes niederer Tiere. Es fehlt 

Bakterien 

Vbergangs/orm 

Ultra- V ira und 
Bacteriophagen . 

.Molekiile 'Von Ei­
weifJkorpern . . 

Tabelle 8. 

{ 
Tbc.-Bacillus 
Staphylococcus 
Melitensis 

I I Erreger der Peripneumonie 
. der Boviden 

Vaccine 
Herpes 
Bacteriophagus subtilis 
Rous·Sarkom (Spindelzell-

sarkom der Hiihner) 
Stomatitis vesicularis 
Vogelpest 
Encephalitis St. Louis 
Bacteriophagus Coli 
Mosaikkrankheit des Tabaks 
Gelbfieber 
Poliomyelitis 
Maul- und Klauenseuche 

I Hamocyanin 
Edestin 

I Serumalbumin 
IOvalalbumin 

Durchmess~r I 
mil 

1000---3000 
1000 

300---400 

150-250 

125-175 
100-150 
80-120 
70-105 

70-100 
60- 90 
22- 33 
20- 50 
18- 38 
18- 27 
18- 12 
8- 12 

24 
8 
5,4 
4,34 

I 

In totem Milieu ver­
mehrungsfahig 

Ultrafiltrierbar, in 
totem Milieu vermeh­

rungsfahig 

N'ur auf lebenden 
Zellen bzw. Bakterien 

vermehrungsfahig 

I Nicht vermehrungs­
fahig 
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mir die Kompetenz, urn mit in den Streit einzutreten, ob es sich hier noch 
urn Lebewesen oder urn enzymartige tote Stoffe handelt. Auch die wichtige 
Entdeckung STANLEY", und fast gleichzeitig BOWDENS, dal3 der Erreger der 
Mosaikkrankheit der Tabakblatter sich krystallisieren lal3t, hat nach LEVADITI 
und GRATIA den Streit, ob lebende oder tote Materie, noch keineswegs ent­
schieden. 

Eine klinisch wichtige Folge der enormen Kleinheit der meisten D.V. ist ihre 
Abhangigkeit von lebenden Wirtzellen. Sie sind unfahig, mit anorganischen 
und organischen Stoffen Assimilationsprozesse zu vollziehen. Sie sind, wie die 
Bakteriophagen, auf die lebende Zelle bzw. auf die Bakterien angewiesen, um zu 
leben und um sich zu vermehren. Aul3erhalb der lebenden Wirtzelle konnen sie 
nur ihre Eigenschaft potentiell bewahren, und zwar auf recht lange Zeit. 

Die Erreger der bakteriellen M. dagegen vermehren sich im Liquor wie in 
einem ideal en Nahrboden. Der Abwehrkampf findet dementsprechend haupt­
sachlich im Liquor selbst statt. Die polymorphkernigen Leukocyten wandern 
in Massen in die Liquorraume ein und in den gutartig verlaufenden Fallen 
gelingt es ihnen, die Bakterien, z. B. die Meningokokken, einzuverleiben und zu 
verdauen (intracellulare Kokken). 1m Gegensatz dazu ist das D.V. im Liquor 
nicht vermehrungsfahig; ja, bei den meisten D.V.M. ist es darih tiberhaupt 
nicht nachweisbar. Man konnte es z. B. weder bei der amerikanischen Ence­
phalitis von St. Louis, die mit einer Hirnemulsion leicht auf weil3e Mause tiber­
tragen werden kann, noch bei der Poliomyelitis auf der Hohe der Erkrankung 
im Liquor finden. Allerdings gelang es FLEXNER und LEWIS, beim Affen nach 
einer massigen intracerebralen Injektion von virulenten :Filtraten, auch im opales­
centen Liquor das Poliomyelitisvirus nachzuweisen, jedoch nur vortibergehend 
im Prodromalstadium vor dem Auftreten der Lahmungen. Ob das "quid", 
das nach FRONTALI und RADICI im Liquor von Poliomyelitiskranken in den 
ersten 20 Tagen enthalten ist, und in der Kaninchencornea eine Keratitis punctata 
erzeugt, wirklich dem Poliomyelitisvirus entspricht, ist bis heute noch nicht 
bcwiesen. 

Der Abwehrkampf gegcn die D.V. kann also nicht humoral in den Liquor­
raumen, sondern nur intracellular in den mesodermalen und in den Nerven­
und Gliazellen stattfindcn. Die Liquorraume sind nicht Kriegsschauplatz, 
sondern nur Hinterland, \\'ohin die Verwundcten abgeschoben werden. Vielleicht 
sind die sog. Lymphocyten - besser Mononuklearen - des Liquors bei den 
D.V.M. gar keine Blutlymphocyten, sondern Histiocyten, die wie in hungernden 
CARRELschen Gewebskulturen aus Bindcgewebszellen sich in lymphocyten­
ahnliche Wanderzellen umgewandelt haben (s. S. 421). 

Diese Auffassung, wonach in den Liquorraumen kein Kampf stattfindet, 
gibt die Erklarung, warum bei den D.V.ilL in der Regel cine Liquorflut und somit 
eine nennenswerte Druckerhohung ausbleibt, ferncr warum die Liquorzellen 
bei den abakteriellen M. im Gegensatz zu dcnjenigen der bakteriellcn Formen 
keine Zerf'lllserscheinungen zeigcn, sondern unbeschadigte Zellen mit regel­
mal3igen Kontnren und gut farbbaren Kernen dan;tellen (WIDAL) (s. S. ·H9). 

Eincn ahnlichen Liquorbefund wie die D.V.M. erzeugcn auch einige nicht 
ultrafiltrierbare Mikroorganismen yon yiel groBeren Dimensionen, wie der 
Tlluerkclbacillus und die Spirocheta pallida. Es dlirfte kein Zufall sein, daB 
gerade diese }likroorganismen in yitro f'ehr s('hwer kultiyicrbar sind. Sie sind 
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also auch nahezu obligate Parasiten (Gewebsparasiten) und es ist sehr wohl 
moglich, daB der Kriegsschauplatz bei ihnen nicht in den Liquorraumen selbst, 
sondern in den Bindegewebszellen der Meningen sich findet, woraus sich der 
ahnliche Liquorbefund wie bei den U.V.M. erklaren lieBe. 

In noch einem andern wesentlichen Punkte unterscheiden sich die U.V. 
von den Bakterien. Sie sind viel wiihlerischer in bezug auf die Tierspezies, auf 
das Organ, ja sogar auf die Zellart innerhalb eines Organes. Wahrend die meisten 
pathogenen Bakterien in der Regel bei fast allen Laboratoriums- und andern 
Tieren angehen, beschranken sich viele U.V. auf eine oder auf nur wenige Spezies. 
Zahllosen Experimenten zum Trotz ist bis heute die Poliomyelitisinfektion 
auBer beim Menschen nur beim Affen angegangen. Als obligater Parasit ist 
das U.V. viel mehr von der Beschaffenheit der Wirtzelle abhangig als etwa ein 
Streptococcus, der in einem so einfachen biochemischen Medium wie dem Nahr­
bouillon tadellos gedeihen kann. 

Die Affinitat beschrankt sich nicht nur auf bestimmte Tiere oder Pflanzen, 
sondern sie ist haufig auch gewebsspezifisch. Ge\yiB gibt es U.V., die allgemeine 
Infektionen erzeugen, so der Erreger der Dengue, der Influenza, des Gelbfiebers 
usw.; es ist nicht uninteressant, daB gerade diese Virusarten keine U.V.M. 
erzeugen. Andere Arten haben eine spezifische Affinitat zu gewissen Keim­
blattern, sie sind bald dermotrop, bald neurotrop oder haufig be ides zugleich 
(Ectodermoses neurotropes LEYADITIS), bald mesodermotrop wie das Lympho­
granuloma inguinale. Wieder andere sind organotrop: das Trachomvirus befallt 
nur die Konjunktiven, das Parotitisvirus nur die Speicheldriisen und die 
Meningen usw. Die Spezifitat geht aber noch weiter. Das Poliomyelitis-, das Lyssa-, 
das Encephalitis Ekonomoyirus und andere befallen vor allem die Ganglien­
zellen (nach LEVADITI polionevraxite essentielle), wiihrend das Virus der Pocken, 
der ~'Iasern und der Varizellen mehr die weiBe Substanz (leuconevraxite) bevor­
zugt. Innerhalb der grauen Substanz gibt es wiederul11 spezifische Affinitiiten: 
dal-; Virus der Poliomyelitis bevorzugt die Vorderhornganglienzellen und unter 
diesen, wenigstens beim Affen, diejenigen des Lumbalmarkes: werden Affen 
durch intranasale Impfung von virushaltigem Material infiziert, so mach en 
sie zunachst eine allgemeine 1\'1:. durch und schliel3lich werden fast immcr die 
Beine gelahmt (FADER); das LY.3savirus vermehrt sich mit besonderer Yor­
liebe in den Ganglienzellen des Amonshornes, das Encephalitis Ekonomo-Virus 
in (lenjenigen des Hirnstammes us\\". Es ist wohl kein Zufall, daB gerade die­
jenigen Ultra virus art en , die streng organ- oder sogar zellspezifiseh sind, wie 
etwa der Poliomyelitiserreger, auch eine ausgesprochene Artspezifitiit aufweisen 
(Mensch und Affe). 

Es gibt Viruskrankheiten del-; Menschen, die sozusagen nur das Hautektoclerm, 
andere, die nur das Xeuroektoderm, wieder andere, die I-;owohl das Raut- a);.; 
auch das Xeuroektoderm befallen. Prototyp dieser "ectodermoses neurotropC'''"' 
LEV AJHTI:< ist die Pockenvaceinekrankheit. 

Uns intercssieren vor allem die meningotropen U.". Einige der pathogenen 
U.\'. sind nur ganz ausnahmsweise meningotrop, so clie Yaccine, der Erreger 
<I<>r }Iasern, der Varizellen, der Encephalitis Ekonomo mn\". Bei anderen (Polio-
1ll~'C'litis) ist die Meningitis nahezu obligat, so daB sie ein Karclinabymptolll (lC'r 
Krankheit iiberhaupt ist. Fiir die Bog. idiopathische, bC'nigne, mOllOllukleare }I. 
i-;t die Hirnhautbcteiligung iiogar das einzige KarclinalRymptolll, ohne well"he 
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Tabelle 9. Die Gewe bsaffinitaten verschiedener Ultra- Vira. 
Affinitiit zu 

Graue 
; 

WeilJe I 

Ultravirus Substanz ; Substanz 
Baut- Meningen des I des Driisige Mesoderm ektoderm ZentraJ- Zentral- Organe 

ncrven- nerven-
systems systems 

Herpes simplex +++ + I .1 1 I - -
Blaschen 

I I Herpes zoster +++ ? - - - -
Blaschen 

Varizellen +++ ? - + - - Ektoder-
Blaschen mosen 

Masern +++ -
I 

- + - -
Erythem 

Vaccine +++ selten - + - -
Blaschen 

Lyssa. -- + +++ ++ - -
Poliomyelitis . - +++ I ++ 1 - - I N,uw Encephalitis Ekonomo -? -? +++ 1 - - dermosen Encephalitis americana 

St. Louis. - 1++ + ++ - -
Schweinehiiterkrank-

I 
I au. heit. 

'f H""", I + + - - - - schlieB-
Idiopathische benigne 

I 
lich 

monocytare Menin-

I 
meningo-

gitis. - +++ .L - - - trop -'-

Parotitis epidemica . - I ++ ± I -
1+++ -

Lymphogranuloma in- J 

guinale - ! ± - I - +++ 

die Diagnose dahinfiHlt. Wenn so viele, sieher voneinander versehiedene V.V. 
wie das der Poliomyelitis, der Parotitis usw., sieh meningotrop erweisen, konnen 
wir a priori annehmen, daB am Zustandekommen der monosymptomatisehen 
oder idiopathisehen, benignen mononuklearen M. ebenfalls versehiedene Erreger 
im Spiele sein werden, die wir aber heute weder parasitologiseh noeh sympto­
matologiseh voneinander unterseheiden konnen. Dies wurde uns eine Erklarung 
fUr das versehiedene epidemiologisehe Verhalten (bald sporadisehes, bald ge­
hauftes Auftreten), sowie fur die versehiedenen Abweiehungen yom normalen 
Verlauf der V.V.M. geben (bald akut, bald sehleiehend, mit oder ohne Herpes 
febrilis, mit oder ohne praparalytisehen Symptomen usw). 

1. Primare Formen: Die ltleningitis ist zur Diagnose obligato 

Aus rein praktisehen Grunden habe ieh die V.V.M. in primare und sekundare 
Formen eingeteilt (s. S. 525). Riehtiger ware es, von Krankheiten mit obligater 
und von solehen mit fakultativer M. zu spreehen. Als Prototyp und zugleieh 
als praktiseh wiehtigste Form sei die M. bei der HEINE-MEDINsehen Krankheit 
etwas ausfuhrlieher besehrieben. 

a) Die lJIeningitis bei tie?' HEI.,oE-lJIEDIssc!ten l{rankheit. 

Es soll hier nieht das ganze Gebiet der Poliomyelitis (P.) entwiekelt werden, 
sondern nur soweit, als sie eine M. erzeugt. Welehe differentialdiagnostisehen 
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Kriterien besitzen wir, urn beim Vorliegen einer M. die HEINE-MEDINsche Natur 
derselben zu erkennen? 1. Das Auftreten im Rahmen einer Epidemie. 2. Der 
charakteristische klinische Verlauf. 3. Die Liquor- und Blutveranderung. 
4. Das sicherste Kriterium, der direkte oder indirekte Nachweis des Polio­
myelitisvirus ist leider noch nicht in Greifnahe des klinischen Laboratoriums 
geruckt. 

Die HEINE-MEDINsche Krankheit, wie sie in den letzten Jahren in Erschei­
nung tritt, zeichnet sich durch den diphasischen Verlauf, den Dromedartypus 

'.-I1I"gr -

60 35' 

JnkuhofJon 

.311' 

J'l' 

,36' 

Jnlcvhalion 6 7"9' 

Auu. 14. Die aufcinanuerfu\genuen Stauien nnu Phasen der HEIXE·)IEDINsehcn Krankheit. ]o'al\ 3~ (oben) 
para\ytische Form. 1' 01\ 35 (untcn) inapparente l·'orm. 

(DRAPER) der Fieberkurve im Beginn der Erkrankung, aus. An diesem typischen 
Fieberverlauf erkennen wir, daB die Krankheit verschiedene Phasen durchlauft. 
Wie es in der Biologie die Regel ist, wird der gesetzmiiBige Ablauf dieser Phasen 
nicht immer strenge eingehalten: die initialen Stadien konnen vollig unauf­
fallig verlaufen bzw. sich uberdecken und haufiger noch konnen glucklicherweise 
die Endstadien ausbleiben. Am besten lassen sich diese Phasen an einem kon­
kreten, von uns beobachteten Fall schildern: 

Fall 34. Abb. 14 oben, K, Uii, J.·Nr. 6703/36. Gesunder, kriiftiger, bisher noch nie 
krank gewesener 9jiihriger Knabe. 

1. Allgemeininjektion. Am 16. 9. nachmittags miide, unsicher im Gehen, wahrcnd der 
Kacht unruhig, zeitweise deIirierend, zweimal Erbrechen, Kopf- und Riickenschmerzen, 
Temperatur 39,2°. 

Am 17.9. (2. Tag) vormittags Kopfweh, Schwellung und R6tung beider Tonsillen, 
Nackenstarre, Kemig, Brudzinski, Amoss- und Spinal sign angcdeutet. Der Arzt denkt 
schon jetzt an eine P., da in der Gegend bereits 3 Falle aufgetreten sind. Am Abend 
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sehe ich im Konsilium den Knaben. Auller einer leichten Spannung im Riicken keinc 
meningitischen Zeichen mehr, dagegen typische Angina lacunaris mit weill-gelblichcn 
Pfropfen. Es werden vorsichtshalber 20 ccm Rekonvaleszentenmischserum intramuskular 
gespritzt. 

2. Latenzperiode von 3 Tagen. Vom 3.-6. Tag fieberfrei. Bleibt bis am 5. Tag im Bett, 
steht dann auf, ist sehr iibermiitig, klettert wieder auf Baume. 

3. Invasion des Zentralnervensystems. a.) Meningitische Phase. Am Morgen des 6. Tages 
unruhig, abends 37,60, ausgesprochene Kopf- und Riickenschmerzen, aIle meningitischen 
Symptome in typischer Weise vorhanden. Empfindlichkeit gegen jcde Beriihrung. Am 
7. Tag zweites Konsilium. Nackensteifigkeit +, Kernig +, Brudzinski +, Patient richtet 
sich mit Miihe in sitzende Stellung auf, dabei Dreifullphanomen ++, Spinal sign ++, 
Stehen und Gehen dagegen noch moglich. Eine Nackenschlalfheit jehU noch vollsw,ndig, 
die grobe Kraft der Hande ist kaum eingeschrankt, Sehnenreflexe +, beidseits gleich, 
Dermographismus ruber +. Occipitale und cubitale Driisen sind nicht zu fiihlcn. Die 
Zunge ist leicht graulich belegt, Rachen etwas gerotet, keine Bclage mehr. 

Die L.p. ergibt einen leicht opalescenten Liquor, Pandy ++, :Sonne +, NiB! P/~ Str., 
Zellen 224, davon nur 2,5% Gelapptkernige, also fast nur Mononuklcare, Liquorzucker 
49 mg-%. 

Therapie: 20 ccm Rekonvalcszentcnserum intramuskular, 250 ccm Blut der Mutter 
intravenos. Nach der Bluttransfusion findet man 90 Hgb., Senkung IO Strich nach 1 Stunde, 
13700 Leukocyten, davon 49% X. (III. Kl. 7,5, IV. KI. 43,5%), 1 % Eos., 23% Mono., 
27% Ly. 

b) Priiparalytische Phase. 1m V crlaufe des 8. Tages gescllen sich zu den mcningitisehcn 
Symptomen noch eine allgemeine Hypotonie und eine Andeutung von Nackensehlaffhcit 
hinzu. 

c) Paralytische Phase. Am 9. Tag ist die Naekensehlaffhcit sehr stark ausgesprochen, 
die Beine konnen noch angezogen, aber nieht mehr von der Vnterlage abgehoben werden. 
PSR und ASR sind rechts erlosehen, links noch schwach vorhanden. 2 Stunden spatcr kann 
das reehtc Bein nicht mehr angezogen werden. 

Am 10. Tag sind beide Oberschenkel vollig gelahmt, samtliehe Sehnenreflexe der Beine 
sind erloschcn, ebenso die BDR. Es erfolgt keine spontane Vrinentleerung mehr, man mull 
katheterisieren. Das Abdomen ist meteoristisch aufgetrieben. 

Am ll. Tag ist auch die Intercostalmuskulatur befallen, die Stimme wird sehwaeh, 
dt'r Husten ist vollig kraftlos, zeitweise sieht Pat. leieht cyanotisch, hortensienfarbig aus. 

12. Tag: Allgemeinbefinden schlecht, die Zunge bringt den Schleim nicht aus dem Mund. 
Hohepunkt der Lahmung. 

d) Rekont·aleszenz. Am 13. Tag geht es wesentlich besser, Bcginn der Rekonvaleszenz. 
14. Tag kann wieder spontan Vrin losen. 
42. Tag. Entlassung: keine meningealen Reizerseheinungen mehr auller Andeutung 

eint's Kernigs, ausgedehnte Lahmungen der Bauch-, Becken· und der Oberschenkel­
muskulatur. 

Fall ai). K., Peter, J.-:Sr. 6702/36, 101/ 2 J. Der Bruder erkrankt am 21. 9., also 6 Tage 
nach dem Bruder Vii (s. Abb. 14 unten) an ciner ganz ahnlichen Angina lacunaris mit 
Kopfschmerzen, wie sic Vii im Stadium der Allgemeininfektion bot. Am 22. 9. 39,1°, keinc 
meningitisehen Symptome, ist sehr schlafbediirftig, ertragt kein Licht. 1m Blut 3400 Leuko­
cyton, N.85% (III. KI. 1, IV. KI. 84%), Baso. 0,5%, Mono. 6,5%, Ly. 8%, Senkung 
Ii Strich. Bekommt IO cem Rekonvaleszentenserum. 

23.9. Spitaleinweisllng: munter, abgefiebert. Bekommt wieder 10 ecm Rekonvales­
zontenserum und eine Bluttransfusion von 200 eem. Keine Spur von meningitisehen 
Symptomen. 

3. 10. Nach fieberfreicm Verlauf geheilt cntlassen. 

DRAPER hat fiir den eigentiimIiehen biphasisehen Fieberverlauf den Namen 
"Dromedartypus" eingefiihrt. leh glaube nieht, daB DRAPER das einbueklige 
Dromedar mit dem zweibuekIigen Kamel verweehselt hat, sondern daB er die 
erste Fieberzaeke, von der man meistens nur den absteigenden Teil kennt, mit 
dem Iangen HaIs des Dromedars vergIiehcn hat (Abb. 15). 
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An Hand der zwei Beispiele Fall 34 und 35 sollen die einzelnen Stadien, 
der HEINE-MEDINschen Krankheit naher analysiert werden, in der Hoffnung, 
dadurch differentialdiagnostische Kriterien gegenuber anderen abakteriellen M. 
zu gewinnen. 

1. Stadium: Die Inkubation. Auch nach unseren Beobachtungen beim 
familiaren Auftreten der HEINE-MEDINschen Krankheit schwankt die 1n­
kubation zwischen 4 und 12 Tagen, meist betragt sie 4--7 Tage (WERNSTEDT). 

2. Stadium: Die Allgemeininfektion. Die Kinder erkranken an einer "Grippe" 
mit oder ohne Angina, gelegentlich auch an akutem, fieberhaftem Durchfall 

Temp. 

Temp 
J9~ 

JB._ 

Poliomyelitis : 
/( Ulrich, 9 X :1. 

l1aladie des jeUMS porcherJ ; 
Iv. RIChard. 1a!:!. 

1112· 1 .3. 1 4·1 5·1 G·I 7.18· 1 9 l,al 11. ' 12.1 ,3. 114. 1,5. /(renkh,,/Isfag 

Allll. 15. Biphusisehrr Verlu\li der Fieberkur\"e (Dromedartyp\ls) hei der Poliomyelitis 
\lIlt! der Sehweillchiiterkrankhcit. 

der in gewissen Epidemien so vorherrscht, daB man zunachst eine Enteritisepi­
demie vor sich zu haben glaubt (GSELL, Schulepidemie St. Gallen 1937). Diese 
AlIgcmeininfektionen sind durehaus unspezifiseh. Oft findet man gar keine Er­
klarung fur das Fieber. AuBerhalb einer Epidemie denkt kein Mensch an eine 
HEINE-MEDINSche Krankheit. Auf der Hohe der Epidemie dagegen ist bei jedem 
Fieberschub der erste Gedanke des Arztes oder des Laien: Kinderlahmung. 
Diese diagnostische Unsieherheit im Beginn der Erkrankung tragt viel bei, 
die Panikstimmung der Bevolkerung anzufaehen. leh hatte mehrere :Male 
Gelegenheit, Kinder, die dann alle Stadien der Erkrankung durchmachten, 
bereits beim ersten Fieberschub zu untersuchen. lch konnte mich vom Bestehen 
auch geringfiigigster meningealer Symptome niemals iiberzeugen. Zweimal 
(Fall 34) gab aber der sehr gut beobachtende Arzt an, daB er ganz im Beginn 
neben den Kopfsehmerzen leiehten Meningismus nachweisen konnte, der sich 
dann allerdings rasch verfliiehtigte. Auffallend haufig fie I den Eltern eine 
Pollakisurie auf, so daB der Arzt gelegentlich zuerst eine akute Cystopyelitis 
diagnostizierte. Profuse SchweiBe, die in der fruheren Literatur eine groBe 
Rolle i:!pielen, haben wir keineswegs regelmaBig gesehen und dann erst spater, 
in den en;ten Stadien der Invasion des Zentralnervensystems. 



480 G. FANCONI: 

Es ist viel daruber diskutiert worden, ob das Stadium der Aligemeininfektion 
zur Krankheit im engeren Sinne gehore oder ob eine banale grippale Infektion 
nur der Wegbereiter fur das Poliomyelitisvirus sei. Der Dromedartypus der 
Erkrankung ist jedoch bei genauer Aufnahme der Anamnese so haufig [im Jahre 
1937 wurde er im Kinderspital Zurich 85mal, d. i. in 51 % der Falle, einwandfrei 
nachgewiesen (s. S. 483), so daB ich ihn als charakteristisch und zur Krankheit 
gehorend auffasse. In den Fallen wo er fehlt, d. h. wo die Krankheit gleich mit 
den meningitis chen oder gar mit den Lahmungssymptomen (paralysis in the 
morning) anfangt, ist entweder das Kind schlecht beobachtet worden, so daB 
das Stadium der Allgemeininfektion inapparent verIaufen ist, oder die Latenz­
peri ode ist infolge zu rascher Aufeinanderfolge der Phasen iiberbriickt worden. 

Gegen die spezifische Natur des Stadiums der Allgemeininfektion lassen sich 
indessen mehrere, gewichtige Argumente anfiihren (v. PFAUNDLER): 

a) Die Vielgestaltigkeit der Initialsymptome - eigentlich nur der akute 
Beginn und das Fieber sind allen Fallen gemeinsam - spricht gegen die Spezifitat 
desselben. Bald ist es eine Coryza, bald eine Pharyngitis mit oder ohne Angina 
lacunaris, bald eine Bronchitis, bald eine Enteritis, bald ist es nur ein grippe­
artiges Unwohlsein ohne irgendwelche Lokalsymptome. Man muB schon zur 
Hilfshypothese seine ZufJucht nehmen, daB das P.-Virus die verschiedensten 
Eintrittspforten (~ase, Rachen, Bronchien, Darm usw.) benutzen kann. 

b) Es gibt Poliomyelitisepidemien, wo der biphasische Verlauf geradezu 
selten ist (danische Epidemie von 1934, wo er nur in 10,5% der FaIle auftrat), 
oder er kommt im Beginn der Epidemie nur in 5 %, in der Mitte in 20 % und am 
SchluB in 50 % der Falle vor (GARD: Epidemie im Distrikt Bohus, Schweden 
1936). 

c) 1m Affenversuch reagiert die Schleimhautpforte gar nicht, auch histo­
logisch nicht, und der Viruseinbruch verursacht kein Fieber. Die paralytischen 
Symptome setzen p16tzlich ein; voraus gehen nur einige wenige, fJuchtige Sym­
ptome, wie Miidigkeit, allgemeines Zittern usw. (LEVADITI), und zwar ganz 
am Ende der Inkubationszeit wenige Stunden vor Ausbruch der Lahmungen, 
so daB man allen Grund hat, sie als Symptome der Invasion des Zentralnerven­
systems und nicht einer Allgemeininfektion aufzufassen. 

d) Ferner kann nach v. PFAUNDLER an die Stelle der banalen Allgemein­
infektion ein spezifischer InfektionsprozeB wie Varizellen, Vaccinekrankheit, 
Masern, Keuchhusten, Dysenterie u. a. treten. In unserem groBen Krankheits­
gute fehlen ahnliche Beobachtungen (Ausnahme Fall 70). Wo nach jenen spezi­
fischen Krankheiten Encephalomyelomeningitiden sich einstellten (s. weiter 
unten) hatten wir allen Grund (andere Symptomatologie, Auftreten auBerhalb 
einer P.-Epidemie), diese nervosen Komplikationen als fur die Initialkrankheit 
spezifische Neurodermosen aufzufassen, die mit der HEINE-MEDINschen Krank­
heit nichts zu tun haben. 

Dagegen spricht sehr fiir die Aspezifitat der ersten Fieberzacke der P. das 
relativ. haufige Auftreten poliomyelitischer Lahmungen kurz nach einer Ton­
sillotomie. AYCOCK und LUTHER erwahnen nicht weniger als 714 genau beob­
achtete, einschlagige FaIle der Jahre 1927-28 in den Staaten Massachusetts 
und Vermont. SABIN konnte Affen, die sonst vom Rachen aus nicht mit Erfolg 
mit clem P.-Virus infiziert werclen konnen, krank machen, wenn er clas Virus 
in groBer Menge in die tonsillo-pharyngeale Region injizierte; dabei erkrankten 
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auffallend viele Tiere an Bulbarparalyse. Aueh beim Mensehen kommt die 
bulbare Form auffallend haufig naeh Tonsillektomie vor, wohl weil das P.-Virus 
den lokalen peripheren Nerven entlang vordringt. Bei uns, wo nieht so haufig 
tonsillotomiert wird, ist die Koinzidenz mit der P. viel seltener. Folgende, gut 
beobaehtete FaIle seien als Beispiel angefiihrt: 

Fall 36. B., Peter, J.-Nr. 1008/38, 44/12 J. Am 25. 10. Tonsillotomie dureh sehr er­
fahrenen Spezialisten. Komplikationsloser postoperativer Verlauf. 

Am 4. 11., also 9 Tage naeh der Tonsillotomie leicht gestiirtes Allgemeinbefinden, kein 
Fieber. Am 5. 11. morgens ausgesprochen naselnde Sprache, fliissige Nahrung ergieBt sich 
wieder durch dic Nase. Schwitzt stark. Geht trotzdem in die Schule. Erst am 7. 11. Arzt 
aufgesucht, der eine ausgesprochenc Parese des link en Gaumensegels, intensiv naselnde 
Sprache, 37,5° Temperatur, Andeutung von Nackenstarrc, aber kein Kernig und keine 
Reflexvcranderungen konstatiert. 

Am 8.11. morgens 37,6°, Nackenstarre deutlich, Spine sign und Kernig aber neg. 
Gegen Abend steigt die Temperatur auf 38,7°, es stellt sich eine ausgesprochcne Nacken­
schlaffheit ein. Das Schlucken wird miihsam. Sehnenreflexe gesteigert. Rachen gerotet, 
das Tonsillotomiebett frisch verheilt, entsprechend gerotet, Cervicaldriisen gut bohnengroB, 
zahlreich, indolent, Milz neg. 1m Biute 5300 Leukocyten, N. 48,5 % ollne Linksverschiebung, 
Mono. 7%, Ly. 44%, Plasmaz. 0,5%, Senkung 10 Strich. Die L.p. crgibt einen Druck von 
21 cm, 58 Zellen (46% Mono- und 54% Polynuklcare), G.E. 67 mg-%, Globuline 14 mg-%, 
E-Q. 0,26, Pandy +, GoldsoI1222322111111, also positiv, Zucker 79 mg-%, Cl. 432 mg-%. 
Obwohl zur selben Zeit nur vereinzeltc P.-:b'alle in Ziirich vorkamcn, stellten wir die Diagnose 
Poliomyelitis. 

Thcrapic: 55 ccm Rekonvaleszentenserum intravenos und Bluttransfusion von 200 ecm. 
9. 11. Das Trinkcn maeht noch Schwierigkeiten, Sondiercn ist jedoch unnotig. Diph­

therieabstrich neg. 
10.11. Abgefiebert, meningitischc Symptome und Nackenschlaffheit zuriickgegangen, 

Allgemeinbefinden besser, niiselt noch stark. 
14.11. Sitzt wiedcr allein auf, Nackenschlaffhcit vollstandig verschwunden, linker 

Gaumensegel hangt noch immer schlaff herunter, Nackenstarre und Steifigkeit der Wirbel­
saule noch angedeutet, Sehnenreflexe viel schwacher als bei der Aufnahme. Bis zur Ent­
lassung am 15. 12. verschwinden aIle Symptome bis auf eine leichte Parese des linken 
Gaumenscgels. 

Dieser FalllaBt nur die Deutung zu, daB dureh die Tonsillotomie im linken 
Gaumensegel Nervenendigungen freigelegt wurden, in die das P.- oder ein 
anderes, neurotropes Virus eindrang, so daB es allmahlieh ohne irgendwelehe 
Allgemeinerseheinungen zu machen, den Nerven entlang bis zum Glosso­
pharyngeuskern hinaufwandern und eine Parese des Nervus IX 2-3 Tage 
vor dem Einsetzen der M. hervorrufen konnte. Die Tonsillotomie iibernahm 
also hier die Rolle des Pfortenoffners, so daB das Stadium der Allgemein­
infektion sieh eriibrigte. 

Ieh habe diesen Fall so ausflihrlieh gesehildert, weil er ein Trumpf in den 
Handen der Anhiinger der Aspezifitat der ersten :Bleberzackc bei der P. bedeutet. 
Weniger iiberzeugend ist Fall 37, wo die Tonsillotomie wahrscheinlieh beim 
Rchon mit dem P.-Virus infizierten Kind wiihrend der Latenzperiode erfolf,rte. 

}'all 37. Z., :b'ranz, J.·Nr. 8510/37, 49/ 12 J. Am 19.8. Angina, 38,8°, am 20.8. wieder 
munter. Am 23. 8. 'l'on8illotomie, am 25. 8. wieder ganz munter. Am 26. 8. Kopf-, Riicken· 
und Beinschmerzen, 39°, wird mit P.-Verdacht ins Spital gewiesen. 

Befund: 38,2°, 105 PuIs, Nackenstarre neg., dagegen AmoB sign + +, Spine sign und 
Kcrnig angedeutet. Auf dcn Tonsillen die iiblichen, diphtheroide Belage. L.p.: Druck 
].j. em, Liquorlcicht opaleszent, G.E. 64,8 mg-%, Globuline 4,8 mg· %, EoQ. 0,08, Panrly ±, 
272 Zellen, davon 80% Mono- und 20% Polynukleare, Zucker HI mg-%. 

Verlauf: Iytisehe Abfieberung. Am 30.8. fieberfrei, rasches Jl;uriickgchen der menin­
giti:;chen Symptomc. 

Jj~rgchnis~(' 1I. inll. ~red. al. 31 
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All die angefiihrten Griinde a--d gegen die Spezifitat des Stadiums der 
Allgemeininfektion vermogen mich jedoch nicht zu iiberzeugen. Der Dromedar­
typus des Fiebers ist so haufig und so gesetzmaBig, daB es schwer faUt, den "Hals 
des Dromedars" als etwas Zufalliges und nicht wesentlich zur P. gehorend zu 
deuten. Bei den 2 Briidern Fall 38 und 39, die kurz nacheinander an einer 
poliomyelitischen Bulbarparalyse erkrankten, stimmt die Aufeinanderfolge der 
verschiedenen Phasen so iiberein, daB man die Zusammengehorigkeit der beiden 

Nw. 19]& On. Fieberzacken kaum an-
ZI.19.JQ. z. 5. 6. 1 1.9. 

Ahb. 16. Nahczu idcntische Fieberkllf\'c uci 2 llriidern mit poliomyeliti­
scher Buluiirparalyse. ~'a ll 38 (olien) stirht. Erfolg (?) dcr 'J'herapie 

bcim jiingencr Bruder (Fall 31), Illlten). 

zweifeln kann. 
Fall 38. K., Hans.Peter, 

J.·Nr. 7057/36, 41/ 4 J. (Ab­
bildung 16 oben). Am 27.11. 
Erbreehen, 38,6°. Am 28. 11. 
Angina vom Arzt konstatiert. 
Bis zum 30. 11. ganz munter. 
Am Abend des 30. II. Er­
brechen, 37,8°. Am I. 12. 
unlcidig, liegt viel herum, 
kann aber noch aufsitzen. Am 
2.12. kann er nicht mehr auf­
sitzen,Zuckungen im Gesicht, 
lichtscheu. Von Mittag an 
Schaum im Mund, kann 
nicht mehr schlucken. L.p.,' 
Liquor ganz Icicht getriibt, 
G.E. 148 mg-%, Globulinc 
19 mg· %, E.Q.0,148, Nonne 
nog., Pandy ++, 389 Zcl­
len, davon 75% Polv- und 
25 % Mononuklearc, Zucker 
62 mg-%, CI. 415 mg-% , 
Goldsol 111233343222. Am 
3. 12. Exitus, nachdcm man 
wcgcn der sehweren Sehluck­
storung und Atemstorung 
eine Traeheotomie ausge· 
fiihrt hat. 

FaII 39. A., Werner, J.-Nr. 7063/36, 16 Mon. (Abb. 16 unten). Am 30. II., also 3 Tage 
naeh dem Bruder (Fall 38) unleidig, Fieber. Am l. 12. und 2. 12. munter, Temperatur 
unter 370. Am 2.12. abends 10 cern Rekonvaleszentenserum intramuskular wegen Er· 
krankung des Bruders. 

Am 3. 12. zweiter Fiebersehub. Am linken Gaumenbogen cine kleine Aphthe. 40 cern 
l'tekonvaleszentenserum. L.p. Druek 16 em, Liquor klar, G.E. 28,8 mg-%, Pandy neg., 
41 Zellen, davon 52 %Poly- und 48% Mononukleare, Zueker 75 mg-%, CI. 425 mg-%, Gold­
sol 1122111111111, also neg. 

Am 4. 12. keine meningitischen Symptome, keine Naekenschlaffheit, nur gelegentliches 
7.ittern an den Handen. 

Am 5. 12. hat er Miihe zu schlucken, Facialisparese links, 20 cern Rekonvaleszentenserum, 
Bluttransfusion. Jetzt besteht auch eine deutliehe Nackenschlaffheit, aber keine menin­
gitisehen Zeichen. 

Am 6. 12. Schluckstorung starker, hat Schaum im Mund. 
7. 12. Es gcht besser. Vollstandige Heilung bis auf eine minimale Facialisparesc links. 

GLANZMANN weist mit Recht damuf hin, daB der zweigipflige Charakter 
der Temperaturkurve auch bei einer andern U .V.-Krankheit, namlich bei den 
Masern vorkommt, und daB sich bei den Pocken ebenfa.lls ein Initial- und ein 
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Eruptionsstadium unterscheiden laBt. Wir werden noch sehen, daB auch die 
Schweinehiiterkrankheit biphasisch verlauft. Der biphasische Verlauf scheint 
also ein Charakteristikum vieler U.V.-Krankheiten zu sein, was sehr fiir die 
Spezifitat derselben, auch bei der P., spricht. 

Es wird wohl so sein, daB das P.-Virus zunachst eine grippeartige Aligemein­
erkrankung mit besonderer Lokalisation (Rhinopharynx, Darm oder sonstwo 
im Mesoderm, nach Bu:RROW vielleicht im lymphatischen Apparat) erzeugt 
und daB das Zentralnervensystem in klinisch apparenter Form nur in einem 
Bruchteil der Falle befallen wird (s. S. 487). 

Leider fehlen dem Stadium der Aligemeininfektion Symptome, wie etwa 
bei den Masern die KOPLICKschen Flecken, die. die Friihdiagnose zu stellen 
erlauben. Die oben erwahnten fliichtigen und geringfiigigen Zeichen meningealer 
Reizung sind wegen ihrer Seltenheit kaum brauchbar. Auch das von BESSAU 
beschriebene, pramonitorische Schwachegefiihl in bestimmten Muskelbereichen, 
das wieder verschwindet, worauf nach einer Latenzperiode von 2-14 Tagen 
die Lahmungen auftreten, ist so selten (ich habe es noch nie gesehen), daB es 
diagnostisch nur ausnahmsweise verwertet werden kann. Trotzdem ist es 
nicht ausgeschlossen, daB bereits im Stadium der Aligemeininfektion das Zentral­
nervensystem irgendwie beteiligt ist. Ll<JINER und WIESNER, sowie LEVADITI 
und LAND STEINER haben im Affenversuch gezeigt, daB das P.-Virus das Zentral­
nervensystem iiberschwemmen und sich darin vermehren kann, ohne wenigstens 
wahrend einer gewissen Zeit manifeste Symptome und deutliche histologische 
Veranderungen zu bewirken. Vielleicht sind die Kopfschmerzen, die Pollakisurie 
und die wah rend der Aligemeininfektion allerdings seltenen SchweiBausbriiche 
Manifestationen davon. Nur selten bot sich uns die Gelegenheit, den Liquor 
schon in dieser Periode zu untersuchen, er war immer in Bestatigung der Be­
funde DRAPERS, vollig normal. 

3. Stadium: Die Latenzperiode. Sie dauert auch nach unsern Erfahrungen 
1-7 Tage (bis 11 Tage 1), wie aus folgender Statistik unserer Falle des Jahres 
1937 hervorgeht: 

l!'ieberfreie Zwischentage 
Zahl dcr Faile . . . . . 1_~I' __ 2~i __ 3~1~4~1 __ 5~_68~1~57 I 08 

6 16: 17 18! 15 

51% 

9 10 11 
(2) 0 (2) 

AIle Symptome klingen in der Latenzperiode ab, so daB die Kinder wieder 
zur Schule geschickt werden oder gar wieder auf Baume klettern (Fall 34). 

4. Stadium: Die Invasion des Zentralnervensystems. Es ist klinisch charakte­
risiert durch den positiven Liquorbefund. Bisher hat man es in die prapara­
lytische und paralytische Phase eingeteilt. Ich mochte in der Unterteilung noeh 
weiter gehen und von der praparalytischen Phase im engeren Sinne die rein 
meningitische abtrennen. Dies wird uns, wie wir sehen werden, die Differential­
diagnose gegeniiber anderen, gutartigen U.V.M. erleichtern. 

a) Die meningitische Phase. Unter erneutem Fieberanstieg stellen sich 
meningitische Zeichen ein: Kopf- und Riickenschmerzen, Erbrechen, Nacken­
steifigkeit, Kernig, Lasegue, Brudzinski, Spine sign, Amoss sign, Steigerung der 
S~hnenreflexe usw. Die subjektiven Symptome sind aber viel weniger ::;ehwer 
als bei den bakteriellen M. 

31* 
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b) Die priiparalytiscke Phase im engeren Sinn. Die meningitische Phase geht 
nicht plOtzlich, wenn auch oft sehr rasch, in die paralytische iiber. Bei genauer 
klinischer Kontrolle laBt sich ein intermediares Stadium, eben die prapara­
lytische Phase im engeren Sinn, unterscheiden. Die Symptome dieser Phase 
lassen sich in solche der allgemeinen motorischen Schwache (Adynamie) und 
solche der geringfiigigen Paresen, die -klinisch noeh nicht als Lahmungen be­
zeichnet werden konnen, zusammenfassen. 

Die allgemeine Muskelschwache erkennen wir am leichtesten an der Nacken­
BcMaffheit, ein nach meinen Erfahrungen ungemein wichtiges Symptom, auf daR 
ich bereits in Wiirzburg 1936 aufmerksam gemacht habe: Hebt man, ohne daB 
der Kranke die Absicht merkt, die Schultern hoch, so fallt der fiir die hypo­
tonischen Muskeln zu schwere Kopf schlaff zuriick, wobei oft durch die Inner­
vation des Platysmas die untere Gesichtshalfte "angstvoll" nach unten ver­
zerrt wird. Die Priifung der Nackenschlaffheit empfinden die Kranken als recht 
unangenehm. In den letzten Jahren haben wir sie bei vielen Kindern vor­
genommen. Selbstverstandlich findet man sie bei allen Zustanden mit herab­
gesetztem MuskeItonus (Chorea FEERsche Neurose usw.), einige Male auch 
bei Tbc.-M., wohl als Folge der Benommenheit. Trotz dieser Ausnahmen be­
wahrt die Nackenschlaffheit als Symptom des "Obergangs der meningitischen 
in die praparalytische Phase ihre volle Bedeutung; sie fehlt bei der gewohn­
lichen idiopathischen mononuklearen M. (s. auch S.416). 

Weitere Symptome der praparalytischen Phase sind die Abnahme der Kraft 
des Hiindedruckes und die Herabsetzung der in der meningitis chen Phase eher 
gesteigerten Sehnenreflexe. Auch die ausgesprochene Facies poliomyelitica: 
glasige, leblose Augen, maskenartiges, apathisches Aussehen des kongestionierten, 
oft leicht cyanotischen Gesichts (Adynamie der mimischen Muskulatur), sowie 
das seltenere, grobschlagige Zittern (gelegentlich Intentionszittern) sind als 
praparalytische Symptome im engeren Sinne zu deuten und dementsprechend 
prognostisch ernst zu nehmen. Das sehr wichtige Symptom des Ungleich­
werdens der Reflexe, sowie des "Nabelwanderns" (bei Aufforderung, den Kopf Zll 

heben oder sich aufzusetzen, wird der Nabel nicht wie normal fixiert, sondern 
weicht nach oben, nach unten, nach rechts oder links ab, als Zeichen einer Kor­
relationsstOrung beim Anspannen der Bauchmuskulatur), gehoren eigentlich schon 
in die paralytische Phase. Ich habe jedoch eine ganze Reihe von Fallen erlebt, 
bei denen das Nabelwandern und die Ungleichheit der Reflexe die einzigen paraly­
tischen Symptome blieben. In solchen Fallen haben wir schon 1925 die Diagnose 
"forme fruste" der P. gestellt. Da die minimalen Lahmungen sehr rasch und 
restlos ausheilen, hat man fiir den klinischen Gebrauch das Recht, von abortiven 
Formen zu sprechen und sie von den eigentlich paralytischen abzutrennen. 

Die praparalytische Phase kann so rasch in die paralytische iibergehen, 
daB sie iibersehen wird. Anderseits kann die Krankheit bei ihr Halt machen. 
so daB die praparalytischen Symptome das klinische Bild beherrschen. Gelegent­
lich ist die allgemeine Muskelschwache so hochgradig, daB eine LANDRYSche 
Paralyse vorgetauscht wird; jedoch kann das :Kind, Wenn auch sehr miihsam, 
aIle Bewegungen ausfiihren und die Heilung tritt iiberraschend schnell ein. 
Hierher gehoren wahrscheinlich auch jene schweren Falie, die stunden- und tage­
lang kiinstlich beatmet werden miissen und doch in kurzer Zeit wieder vollig 
hergestellt werden. 
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Wegen der differentialdiagnostischen Bedeutung solcher "abortiven" Fiille 
von HEINE-MEDINScher Krankheit, die liingere Zeit im priiparalytischen Stadium 
verweilen, seien folgende 3 Beobachtungen etwas ausfuhrlicher geschildert: 

Fall 40. R., Silvia, J.-Nr.821O/37, 31/ 4 J. 9.7. abends vom Bett auf den Hinterkopf 
gefallen, darauf Kopfweh und unruhiger SchIaf. Am 10. 7. morgens will Pat. nicht mehr 
ltufsitzen. Der Arzt weist die Kleine mit der Diagnose "Schadelfraktur" ein. 

Be/und: 38,5°, PuIs 125, sehr wehleidig. Nackensteifigkeit ++, Kernig +, PSR ++, 
ASR +, BDR +, DreifuBzeichen +, Nackenschlaffheit ++, am Schadel kein patho. 
logischer Befund. Die L.p. ergibt ganz leicht opaleszenten Liquor, G.E. 69,6 mg·%, Globu· 
line 4,8 mg.%, E.Q. 0,07, Pandy +,261 ZeUen, davon 85% Poly. und 16% Mononukleare, 
Zucker 56 mg.%, Cl. 441 mg.%, Tryptophanreaktion ncg. Wir diagnostizieren eine P.­
Therapie: 40 ccm Rekonvaleszentenserum, Bluttransfusion von 300 ccm. 

Verlau/: 11.7.39,70, PuIs 140, meningitische Symptomc noch starker, sehr beriihrungs. 
empfindlich, die Beine werden steif gehalten, sind aber nicht gelahmt. 

Am 13.7.37,8°, PuIs 90, es geht besser, steht auf. Spine sign +, Reflexc o. B. ~ackon· 
schlaffheit + + . 

17. 7. Es geht sehr gut, Spine sign noch angedeutet. 
11. 8. Es gcht ausgezeichnct. Die Eltern meinen, daB das Kind einen andern Gcsichts· 

ausdruck habe als vor der Krankheit, die Zunge wird etwas nach links abweichend heraus· 
gcstreckt, die grobe Kraft der Beine noch deutlich herabgesetzt. 

Am 10. 8. geheiIt entlassen. 

In diesem FaIle ist an der Diagnose HEINE-MEDINSche Krankheit kaum zu 
zwcifeln. Fur eine traumatische, aseptische M. ist der zeitliche Abstand zwischen 
Trauma und pORitivem Liquorbefund (knapp 20 Stunden) viel zu kurz. Ander­
Reits deuten die ausgesprochenen praparalytischen Symptome auf eine Mit­
beteiligung der Nervensubstanz hin. Die Nackenschlaffheit tritt gegenuber 
den ubrigen Adynamiezeichen so stark hervor, daB man berechtigt ist, von einer 
Parese der Nackenmuskulatur (N. accessorius) zu sprechen. Die erRt in der 
Rekonvaleszenz aufgefallene Veranderung der Gesichtsmimik, sowie die leichte 
Hypoglossusparese sprechen ebenfalls im Sinne einer Bulbarparalyse. Die Sym­
ptome derselben waren aber besonders im Beginn so diskret, daB man praktisch 
von einem Stehenbleiben in der praparalytischen Phase sp~echen kann. 

Nicht so leicht zu deuten sind folgende FaIle: 
Fall 41. Sch., Agnes, J.-Nr. 1347/33, 7 J. Am 15.10. faUt es die Kellertreppe hinuntcr 

auf das Hinterhaupt, habe nur leichte Schmerzen daselbst gehabt. Am 16. 10. keine Bp­
schwerden. Am 17. 10. heftiges Kopfweh, 38,0°, gegcn Abend kann es nicht mehr gut 
stehen. Am 21. 10. Spitalau/nahme. Pat. kann miihsam und breitspurig mit ausgesprochener 
Lordose stohen, ein Paar Schritte machen, kann sitzen, aber nicht sich aufsetzen. Der Tonus 
der gesamten Muskulatur ist stark herabgesetzt, am meisten am rcchtcn Bein und am 
linken Arm, kann aber aile Bewegungen ausfiihren. Leichte Facialisparesc reehts. Die 
l~eflexe sind schwer auslosbar und ungleich, Nackenstarre und Kernig ++. 

Die L.p. ergibt Druck 15 cm, der Liquor ist leicht opalescent, enthalt 23 Zellen, Pandy 
lind Nonne +, Zucker 67 mg- %. Man denkt an P. und gibt 20 ccm Rekonvaloszent('nserum 
intralumbal. Pirquet lind Wa.R. neg. 

Einige Tage spater steht in der Krankengeschichte: "Dic Verteilung und die Art der 
Lahmungen (sehr ausgedehnte Paresen, keine absoluten Lahmungen) und die tiberall er­
loschene Rcflexe lassen trotz des eindeutigen Liquorbefundes differentialdiagnostis("h eher 
an postdiphtherische Liihmung als an Poliomyelitis denken." 

Am 28.10: "Die Xervenstamme sind seit gestern sehr druckempfindlich, beRonders 
der N. ischiaticus, radialis und medianus." Der Handedruck ist beidseits etwas kriiftiger 
als bei der Aufnahme. 

26.11. Die Reflexe sind tiberall normal; auBer leichten Paresen der Extensoren der 
linken Hand lind Sehwache des Peroniius ~echts (:Andeutllng von Steppergang) ist die 
:\lotilitiit wieder normal. 
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Fall 42. B., Franz, J .. Nr.9517/32, 6 J. Vorher nie ernstlieh krank. Etwa 10 Tage 
vor Spitalaufnahme fallt auf, daB Franz nicht mehr gut laufen kann. Keine spontane 
Schmerzen, dagegen ist der Druck auf die Weichteile der Beine, besonders der Kniekehlen, 
schmerzhaft. Nie Fieber. Da die Schwache der Beine rasch zunimmt, Einweisung aus einem 
Dorf am Vierwaldstattersee in unsere Klinik. Daselbst soll keine Kinderlahmung auf· 
getreten sein. 

Refund bei der Aufnahme am 2. 8.: Grazil gebaut, vollstandig freies Sensorium, keine 
Nackenstarre, kein Nystagmus, Sensibilitat o. B. Dermographismus leicht positiv. Klagt 
iiber Miidigkeit und Schwache besonders in den Beinen, kann aber noch mit Verbreiterung 
der Standbasis breitspurig gehen, Andeutung von Steppergang. Fieberfrei. Pirquet neg. 
Samtliehe Sehnenreflexe erloschen, Kremasterreflexe und BDR +, Reflexe der oberen 
Extremitaten +. 

In den folgenden Tagen wird die Gehstorung starker; Pat. klagt iiber Muskelschmerzen 
beim Palpieren der Waden und Oberschenkel. 

Am 4. 8. tritt auch in den Armen eine Sehwaehe auf, auch die Riicken· und Abdominal· 
muskulatur ist mitbeteiligt, Pat. kann kaum mehr allein aufsitzen. 

Die L.p. am 4.8. ergibt: Druek 12 em, Queekenstedt +, Liquor krystallklar, Nonne 
und Pandy +, 32/ 3 Zellen (2 Lymphocyten, 12fa Polynukleare), NiBI 1/3 Strich. 

5. 8. Die Parese der Beine hat noeh Fortsehritte gemacht, sie konnen nieht mehr ge­
hoben werden. 1m Blut: Senkung 8 Strieh, 14100 Leukoeyten, N.72% ohne Linksver­
sehiebung, Ly. 15,5%, Mono. 10,5%. 

Am 6. 8. sind die Beine vollkommen paretiseh, aueh die BDR sind nUr in den oberen 
Etagen noeh auslOsbar, Abdominalmuskulatur ersehlafft, kann nicht mehr aufsitzen. Deut­
lieher Drueksehmerz beim Palpieren der Waden und der Weichteile der Obersehenkel. 
Die Muskelkraft der Arme ist aueh erheblieh reduziert, es konnen aber hier aIle Bewegungen 
aktiv noch ausgefiihrt werden. Keine Gaumensegellahmung. 

Am 9. 8. geht es wieder besser, kann wieder allein aufsitzen. 
Am 11. 8. konnen die Beinchen auch ganz ordentlieh bewegt werden, nur die Abduktion 

ist noeh fast unmoglieh. Es ist nirgends eine einwandfreie Lahmung einer bestimmten 
Muskelgruppe der unteren Extremitaten mit Ausnahme der M. peronaei nachweisbar. 
Diphtherieuntersuchung des Rachen- und Nasenabstriches neg.; man denkt deswegen vor 
allem an Kinderlahmung. 

Am 13. 8. deutliche Besserung. AuBer an den M. peronaei sind keine Paresen einzelner 
Muskelgruppen zu finden, es handelt sich vielmehr nur urn eine diffuse Parese, ja vielleicht 
nUr urn eine Hypotonie der Muskulatur mit Muskelschwache. 

Am 23. 8. bestehen noeh die Muskelhypotonie und eine gewisse Schmerzhaftigkeit bei 
der Palpation der Weichteile. Romberg immer noch deutlich positiv, aIle Reflexe an den 
Beinen noch neg., BDR in allen Etagen und Kremaster-R. wieder positiv. 

29. 9. In wesentlieh gebessertem Zustand entlassen. Lauft wieder ganz ordentlieh, 
Andeutung von Steppergang, die Sehnenreflexe der Beine fehlen immer noch vollstandig. 

Ob wir berechtigt sind, solche FaIle (41 und 42) als "abortive HEINE-MEDIN­
sche Krankheit mit starker Auspragung des praparalytischen Stadiums" zu 
deuten, ist mehr denn zweifelhaft, solange wir das P.-Virus noch nicht nach­
weisen konnen. Gegen eine postdiphtherische Lahmung sprach der mehrmals 
negative Diphtheriebacillenbefund und das Unbeteiligtbleiben des Gaumensegels, 
sowie der Augenmuskeln. Dagegen kommt eine akute oder subakute Meningo­
neuritis, eventuell auch einc Meningoradiculitis (GuILLAIN-BARRE, s. S. 522) in 
Frage, wofur die starke Druckempfindlichkeit der Nervenstamme und besonders 
im Fall 41 die relativ starke EiweiBvermehrung (Pandy und Nonne positiv bei 
nur 23 Zellen (globulino-cytologische Dissoziation) spricht. Zur Zeit des Klinik­
aufenthaltes der Patienten war uns das Krankheitsbild der Meningoradiculitis 
noch nicht bekannt, deswegen die etwas primitive Liquoruntersuchung. Wir 
mussen uns abcr klar sein, daB die Meningoradikulitis kein atiologischer, sondern 
ein rein symptomatischer Begriff ist, so daB es nicht ausgeschlossen ist, daB das 
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P.-Virus sie ebenso gut wie eine cerebellare Ataxie, eine Encephalitis oder eine 
Polyneuritis erzeugen, bzw. nachahmen kann. 

Wahrend der Korrektur stoBe ich auf einen unserem Falle 41 sehr ahnlichen 
von GIRAUD und BOUDOURESQUES (Observation IV). Die franzosischen Autoren 
stellen genau die gleichen "Oberlegungen wie wir an, ohne zu entscheiden, ob 
ein Guillain-Barre oder eine atypische P. vorliege; sie ventilieren auch die 
Moglichkeit der Zugehorigkeit gewisser Formen des GuuLAIN-RuUtEschen 
Syndroms zur HEINE-MEDINschen Krankheit. 

cJ Die paralytische Phase. Diese entwickelt sich nur ausnahmsweise p16tzlich 
(Paralysis in the morning). Meist schlieBt sie sich allmahlich an die prapara­
lytische an, um nach 2-3 Tagen den Hohepunkt zu erreichen, von welchem 
dann zuerst rascher, dann langsamer, die Restitution einsetzt, d. h. die Krank­
heit geht in das Stadium der Rekonvaleszenz iiber. WIELAND und GLANZMANN 
haben in den letzten Epidemien Kinder gesehen, die schon wochenlang vorher 
krankelten und bei denen sich erst nach langerer Zeit ganz allmahlich Lahmungen 
zeigten, sich also ahnlich verhielten wie unsere FaIle 41 und 42. 

Zur Erklarung der 3 Phasen der Invasion des Zentralnervensystems kann 
man sich folgende pathologisch-anatomische Vorstellung machen: in der menin­
gitischen Phase handelt es sich nur urn eine Entziindung der Meningen, ohne 
Beteiligung der grauen Substanz; in der praparalytischen hat sich dazu eine 
entziindlich-odematose Schwellung vorwiegend der grauen Substanz der Vorder­
horner gesellt (Bindegewebe); in der paralytischen hat die irreparable Neuro­
nophagie der Vorderhornganglienzellen eingesetzt. 

Nicht immer lassen sich die Phasen so schon nachweisen wie im Fall 34 
(Abb. 14); sei es, daB das Stadium der Allgemeininfektion iibersehen wird, 
sei es, daB die Latenzperiode. so kurz ist, daB die Invasion des Zentralnerven­
systems sich sofort an die Allgemeininfektion anschlieBt, sei es schlieBlich, daB 
die Krankheit vor dem paralytischen Stadium Halt macht. Gliicklicherweise 
bleibt es bei der iiberwiegenden Zahl der angesteckten Menschen, wie beim 
Bruder (Fall 35, Abb. 14 unten) unseres Standardpatienten, bei der Allgemein­
infektion. Solche Falle lassen sich nur epidemiologisch und auch dann nicht 
mit Sicherheit deuten. Da alle fiir die HEINE~MEDINsche Krankheit charakteri­
stischen Symptomc fehlen, mochtc ich sie inapparent = nicht in Erscheinung 
tretend, bezeichnen und den Namen abortiv fUr diejenigen liquordiagnostisch 
noch faBbaren FaIle reservieren, die im meningitis chen oder praparalytischen 
Stadium Halt machen. Der Begriff "inapparent" deckt sich weitgehend mit 
demjenigen "der stillen Feiung" v. PFAUNDLERS. Er umfaBt sowohl die wie 
eine Grippe verlaufenden Formen, als auch die FaIle, die durch die Beriihrung 
mit dem Virus immunisiert werden, ohne irgendwelchc Krankheitserscheinungen 
zu zeigen. Die abortiven Formen, die im meningitis chen Stadium Halt machen, 
sind auBerhalb einer Epidemie kaum von der akuten, idiopathischen, gutartigen 
mononuklearen M. abzutrennen, wie wir bald sehen werden (s. S. 507). 

Die Liquordiagnostik der HEINE-MEDINSchen Krankheit. 
GewiB gelingt es heute in Epidemiezeiten mit den einfachen klinischen Unter­

suchungen die Diagnose Poliomyelitis bereits in der meningitischen Phase zu 
vermuten und in der praparalytischen beinahe mit Sicherheit zu stellen. Jedoch 
sollte nie die L.p. unterbleiben, denn mit wenigen Ausnahmen ist sie fUr die 
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Diagnose entseheidend. Seitdem wir den Liquor genauer untersuehen, sind die 
FaIle mit vollig negatiyem Befnnd sehr selten geworden. Dagegen haben wir 
friiher, wo nur die Zellzahl und die PANDYSehe Reaktion gepriift wurden, ge­
legentlieh FaIle erlebt, die trotz frisehen Paresen (Peronaus, Bulbarparalyse 
usw.) normale Zellzahl und negative Pandyreaktion aufwiesen, wie wenn das 
Virus die Meningen iibersprungen hatte und direkt in die Vorderhornganglien­
zellen eingedrungen ware. In allerletzter Zeit konnten wir eine Bulbarparalyse 
beobaehten, die iiberhaupt ohne Vorstadien verlief. 

Fall 43. B., Anton, J .. Jllr.1264/38, 43/ 4 J. Zwei jiingerc Schwestcrn crkranken am 
15. 12. an Grippe. 

Am 17. 12. akuter Beginn mit Miidigkeit, wiII zu Mittag nichts essen, wei I er nicht 
schlucken konne, 'femperatur 37,7°, kein Kopfweh. Nachmittags viel geschlafen. Gegen 
Abend Atemstorung, "Kieehcn", Schnarchen, Lufthunger, JIIasenfliigel dilatiert, 38,6°, 
unruhige Nacht, Rasseln beim Atmen. 

Am 18. 12. morgens 38,4°, sieht schlecht aus, kann den Speichel nicht mehr sehlucken, 
naselnde Sprachc, beim Versuch zu trinken kommt alles zur Nase heraus. 8pitaleinweisung. 

Be/und. Temperatur 38,7°, 150 Puis, bleich, mitgenommcn, Facies poliomyelitica, 
dabei vollstandig klar; halt den Kopf nach hinton; atmet dureh den weit offen gehaltenen 
Mund, Sprache leieht naselnd. Beim Versuch zu trinken verschluekt er sich. Keine menin· 
gitischen Symptome, dagegen ausgesprochone Nackenschlaffheit: halt man die Schultern 
fest, so kann del' Kopf nieht von del' Untcrlage abgehoben werden. Allgemeine Muskel· 
hypotonie, bosonders del' Arme und Rande. Sehnenreflexe gesteigert, links ctwas starker 
als reehts. Rachen maBig gcrotet, Gaumensegcl werden gut innerviert. Die L.p. ergibt 
einen Druck von 22 em, G.E. 36 mg-%, Globuline 2,5 mg-%, E,Q. 0,07, Pandy neg., Zellen, 
2/3, Zucker 109 mg· %, also auBer dem stark erhohten Zucker· und dem minimal erh6hten 
EiweiJ3wert alles o. B. Trotzdem diagnostizieren wir eine REINE·l\bDINsche Krankheit 
und spritz en 75 cem Rekonvaleszentenserum intraveniis und maehen den Biomotor bereit. 
1m Blute 20000 Leukocyten, N.89,5% (III. KI. 8,5, IV. KI. 81), Mono. 8%, Ly.2,5%, 
Henkung 23 Strich. 

19. 12. 38,60 , Puis 135, Status idem. Kann nur miihsam mit Ril£e del' Arme aufsitzen, 
keine Spur von Meningismus. Beim Versueh, die Magensonde einzufiihren, wird del' Knabe 
beim Sehreien ganz eyanotisch. Bluttransfusion von 185 ccm Citratblut. Sehlaft fast den 
ganzen 'fag. Abends besseres Befinden, kann wieder schlueken. Die Facies poliomyelitica 
ist ganz ausgesproehen, Rcflexe weniger gesteigert. 

20.12. 37,8°, Status idem, kann breiige Speiscn mit etwas Miihc sehluekcn. Auf den 
starker geriiteten 'fonsillen zahlreiehe, steeknadelkopfgroBe, weiBc, kleine Belage (Soor ?). 

22. 12. Abgefjebert. An del' Mundmucosa einige Epitheldefekte. In den folgenden 
Woehen geht die Schluckstorung allmahlich vollstandig zuriick. Am 12. 1. 39 zweite L.p.: 
Druck 10 cm, G.K 40 mg·%, Pandy neg., Goldsol negativ (111221111111), Zucker 70 mg- %, 
Cl. 433 mg- %. 

28. 1. Nach 6wiichentlicher Isolierung viillig geheilt. 

Sind '""ir bereehtigt, diesen Fall in den Formenkreis der HEINE-MEDINSehen 
Krankheit einzubeziehen? Fehlt doeh nieht nur das Stadium der Allgemein­
infektion, sondern aueh die meningitisehe Phase und jeglieher epidemiologische 
Zusammenhang, da der Fall vollig vereinzelt auftrat. Auch die starke neutrophile 
Leukocytose und die stark beschleunigte Senkungsreaktion sprechen gegen die P. 
(s. jedoch S.499). Wenn wir aber von Epidemien horen, wo der biphasische 
Verlauf nur in 10% der FaIle beobachtet wurde (Skybe District Jiitland 1935), 
und von solchen, wo bei meningitis chen Symptomen der Zell- und EiweiBgehalt 
des Liquors in 13% der FaIle normal war (GSELL), danndiirfen wirwohl unsern 
Fall 44 ebenfalls zur HEINE-MEDINSchen Krankheit zahlen. Dies urn so mehr, 
als wir ein Jahr friiher am Ende einer P.-Epidemie einen ganz ahnliehen Fall 
von akuter Bulbiirparalysemit Mitbeteiligung des Zwerchfelles sahen, der mit 
vollig negativem Liquorbefund verlief. 
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Von diesen seltenen Ausnahmen abgesehen, tragt der positive Liquorbefund 
in der meningitischen und praparalytischen Phase wesentlich zur Sicherung der 
Diagnose bei, und im paralytischen Stadium gibt er wichtige Hinweise auf die 
Akuitat des Prozesses. "Einen fUr Poliomyelitis spezifischen Liquorbefund 
kennen wir jedoch nicht", schreibt DEMME. Trotzdem miissen wir im Hinblick 
auf die Differentialdiagnose der abakterielIen M. hier etwas naher auf die ein­
zelnen Eigenschaften des P.-Liquors eingehen. Der Einfachheit halber halte ich 
mich an unsere Befunde von 157 L.p. des Jahres 1937 und ll3 des Jahres 1936. 

1. Das Aussehcn. Von den 157 L. p. des Jahres 1937 fand man 48mal, d. h. 
in 30,6% eine Opaleszenz, 7mal (nicht alIer Liquor konnte darauf untersucht 
werden) bildete sich ein Strumpf wie bei der M. tbc., davon zweimal in vollig 
klarem Liquor. 

2. Dcr Druck. Eine Druckerhohung iibcr 20 em Wasser im Liegen fanden 
wir 1936/37 in einem Drittel (s. TabelIe 10) der einwandfrei gemessenen FaIle 

Tabelle 10. Liquordruckwcrte von 196 Poliomyelitisfiillen der Jahre 1936 
und 1937 des Kinderspitals Ziirich. 

Zuhl der FiiJJc mit.: Total 
------'. -.- --

Uquordruck J 
menin-

IllaralytischClIl ! todlich in cellI 'VasRcr git';schcm cnclenclclll absolut J % 
Yerlauf Verlauf I Verlauf 

normal f < 15 26 48 2 76 39 
1 15-20 18 30 6 54 27,5 

{ 
20-25 7 23 4 34 17,5 

erhtiht 25-30 2 14 6 22 II 
< 30 2 7 I 10 5 

Total: 55 122 19 196 100,0 

der ersten Krankheitswoche. Sowohl bei den abortiven, rein meningitischen 
als auch bei schweren, tOdlich endenden Fallen kommt bald normaler, bald 
maBig erhohter Druck vor, jcdoch iiberwiegen bei den schweren Formen die 
FaIle mit DruckerhOhung, wahrend diese bei den meningitischen Fallen die 
Ausnahme sind. Wir konnen also - allerdings mit vielen Ausnahmen - die 
Regel aufstellen, daB eine Liquordruckerhohung prognostisch eher ungiinstig ist. 
Es ist eine Eigentiimlichkeit der U.V.M., ohne starke LiquordruckerhOhung 
einherzugehen. Darum die relativ geringen klinischen Symptome - man denke 
besonders an die Mumpf-M. -, und das Fehlen der Tympanie und des Tschat­
terns bei der Schadelperkussion, wodurch sie sich scharf von der M. tbc. unter­
scheidet. Bei dieser ist die LiquordruckerhOhung wesentlich durch dic Dber­
produktion an Liquor (Hydrocephalus acutus) bedingt; bei der HEINE-MEDIN­
schen Krankheit dagegen ist sie Folge des Him- und Riickenmarkodems, darum 
die Druckerhohung vorwiegend bei den paralytischen, die Nervensubstanz 
befallenden Formen. 

3. Die ZclIzahl. J)iese schwankt auch in der ersten Krankheitswoche sehr 
stark, z. B. 1936/37 zwischen 3 und ll68 Zellen, auch bei schweren Lahmungen. 
Folgende tabelIarische Zusammenfassung von 227 Fallen von 1936 und 1937, 
welche in der ersten Woche der Invasion des Zentralnervensystems punktiert 
wurden, gibt Auskunft iiber die prognostische Brauchbarkeit der Zellzahl: 
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Tabelle ll. Die Pleocytose bei Fallen von HEINE-MEDINscher Krankheit(in 
der erst en Krankheitswoche) beobachtet im Kinderspital Zurich 

1936 und 1937. 

Zahl der }'alle mit 

meningitischem 

I 
paralytischcm 

I 
todlich endendem Total 

Zellzl>hl Yerlauf Yerlauf Yerlauf 

absoillt I % absoillt I % I absolut I % I % 

<5 0 2 1,4 0 
I 

2 0,9 
5- 50 13 22,6 38 26,7 1 4 52 22,9 

50- 100 13 22,6 39 27,5 5 20 57 25,2 
100- 250 20 33,3 42 29,5 12 48 74 32,6 
250- 500 10 16,7 

I 

13 9,2 4 16 27 ll,9 
500- 750 3 , 5,0 7 5,9 3 12 13 5,7 
750-1000 1 

I 
1,8 0 

I 
0 

I 
1 

I 
0,4 

> 1000 0 1 0,7 0 1 0,4 

Total 60 142 25 I 227 

Demnach erlaubt die Zellzahl keine Rtickschhisse auf die Schwere der Er­
krankung. GewiB wei sen die todlich endenden FaIle in der Regel eine hohe 
Zellzahl auf, anderseits aber konnen bei den meningitisch bleibenden Formen 
hohere Zellzahlen als bei den paralytischen vorkommen. Ich habe deswegen 
schon mehrfach in diagnostisch schwierigen Fallen eine hohe Pleocytose eher im 
Sinne einer idiopathischen M. verwertet und das Ausbleiben des paralytischen 
Stadiums schien mir jeweiIs recht zu geben. 

Leider hat auch die Differenzierung der Zellen in Mononukleare und Poly­
nukleare in der FucHs-ROSENTHALschen Kammer nur einen beschrankten 
diagnostischen Wert. Die Regel, daB im Gegensatz zu den bakteriellen M. die 
Mononuklearen vorherrschen, besteht gewiB zu Recht. Aber sie hat so viele 
Ausnahmen, daB sie in einem konkreten Falle nur sehr vorsichtig differential­
diagnostisch verwertet werden kann. Wird allerdings die L.p. nach dem 5. Tag 
der Invasion des Zentralnervensystems vorgenommen, so finden sich nur noch 
vereinzelte Gelapptkernige, nach dem 10. Tag fast gar keine mehr. Jedoch ist 
es keineswegs gesetzmaBig, daB in den ersten Tagen die Gelapptkernigen tiber­
wiegen und im Laufe einiger Tage den Mononuklearen Platz machen, wie dies 
vielfach behauptet wird (DEMME ALDER usw.). Wir haben vielfach bereits am 
1. oder 2. Tag fast nur Mononukleare gefunden (Fall 34). 

Aus der Tabelle 12 laBt sich berechnen, daB die Polynuklearen mehr als 50% 
in 19,3% der meningitischen, in 26% der paralytischen und 23,8% der todlich 
endenden FaIle betrugen. Auch eine Unterteilung der paralytischen FaIle in 
rein spinale, cerebrale und gemischte ergibt eine gleichmaBige Verteilung der 
polynuklearen und mononuklearen Formen. Ferner haben wir sehr schwer 
verlaufende FaIle erlebt, die schon am 2. Tag der Invasion des Zentralneryen­
systems fast nur Mononukleare aufwiesen. Wir dtirfen also aus der hohen pro­
zentualen Beteiligung der Polynuklearen an der Pleocytose keineswegs auf einen 
besonderen Verlauf der Erkrankung schlieBen. 

Ob die Aufstellung genauer Meningogramme (s. S. 420) uns prognostisch 
und differentialdiagnostisch weiter bringen wird, muB die zukiinftige Forschung 
zeigen. 
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Tabelle 12. Die prozentuale Beteil igung der polynuklearen Leukocyten 
an der Pleocytose bei 205 Fallen von HEINE·MEDINScher Krankheit in der 

ersten Krankheitswoche. (Kinderspital Ziirich 1936 und 1937.) 

Zahl der Faile mit 
----" 

Polynukleiire meningitischeul 

I 

paralytischem 

I 
todlich endendem Total in % Verlauf Verlauf Verlauf 

1----absolut I % aosolut I % aosolut I % 

I 

I I 0- 25 34 I 59 75 60 13 62 122 
25- 50 12 

I 
20 19 15 

I 
3 14 34 

50- 75 6 12 16 12 1 I 5 23 
75-100 5 9 17 13 1 4 I ]9 26 

Total 57 127 21 205 

4. Die EiweiBvermehrung·. Nach DEMME solI gerade die fehlende oder gering­
fiigige Vermehrung des EiweiBgehaltes gegen bakterielle M. und fur die Polio­
myelitis sprechen. Die cytoglobulinische Dissoziation ist aber nicht nur fUr die 
HEINE-MEDINsche Krankheit, sondern fur alle U.V.M. die Regel. Wir kontrol­
lieren den EiweiBgehalt im Kinderspital Zurich mit folgenden Methoden: 

a) die PANDY-Reaktion (P.R.). Nach KAFKA, SAMSON und SCHMITT werden 
bei der P.R. Albumine mitgefallt; sie gibt deswegen von den gebrauchlichen 
Globulinreaktionen am leichtesten einen positiven Ausschlag. Wenn wir ge­
nugend Liquor zur VerfUgung haben, fUhren wir auch die NONNEsche Am­
monsulfatreaktion aus. In der Tat faUt sie hiiufig negativ aus, wo die P.R. 
noch deutlich positiv ist. 

Tabelle 13. Dic PANDY-Reaktion in der 1. Krankheitswoche bei 214 Fallen 
von HEINE-MEDINscher Krankheit, die 1936 und 1937 im Kinderspital 

Z iir i ch behandel t wurden. 

Zahl der :Fiillc mit 
-"---- ----

Ausfall 
menin~ 

paralytischem Verlauf ! 
Total der Reaktion gitischem 

I 
cerebrale "remischte --I letalem 

spinale Verlauf Verlauf }'orm Form Form 

negativ 6 5 5 0 I 0 14-
Spur 26 25 11 9 i 2 73 

+ 19 50 6 7 I 12 94 

++ 6 12 

I 
0 5 I 5 28 

+++ 0 1 0 1 I 3 5 

57 91 22 22 22 214 

Die TabelJe zeigt, daB in 6,5% samtlicher FaIle die P.R. vollig negativ aus­
fiel und in 34% nur spurenweise angedeutet war, wie dies gelegentlich (nach 
SAMSON bei 5% aller Gesunden von 1/2-12 Jahren) bei sonst ganz normalem 
Liquor auch der Fall ist. Eine negative P.R. genugt also keineswegs um eine 
P. auszuschlieBen, besonders nicht im praparalytischen Stadium, da gerade 
hier mehr als die Halfte der Falle negativ oder nur spurenweise reagierten. 
Sehr interessant ist das Verhalten der cerebralen Formen. Hier fiel die P.R. 
nur in 6 von 22 Fallen positiv aus. 1m Gegensatz dazu war sie auffallend haufig 
und stark positiv bei den letalen Fallen. 
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Tabolle 14. GesamteiweiB im Liquor von 140 Poliomyelitiskranken 
des Kinderspitals Ziirich 1937. 

Zahl dcr J<'iUlc mit 

meningitischem I tOdlich enucndcm paralytischem V crlauf I Gcsamteiw(!iO Vcrlauf I Vcrlauf 
in nlg·% ----------------i- - -- ---- ------ ----------; Tot,,1 

I. . ,1. ~.. 1. 2. 'a I 2 I zu- I q I 3 I zu- I \ I zu-
Wochc Wochc :~~; I Wochc ,woche Wochc ~~~~ I Wochc WOChC! ~n~;; 

I I ! I i I , , 
< 35 normal 2 2 3 I ,3 I I 1 6 

I I , 
36- 50 10 10 15 ! I I 1 17 , 27 .., 51- 75 18 I 18 31 2 i ,3,3 7 7 58 ... 

I 
I I 

..<:: 76-lO0 4 

I 
4 15 5 I 20 3 ,3 27 Q) : 134 = ;:: 101-150 3 1 4 I 7 i 2 9 2 2 15 

Cl i > 151-200 1 
I 

1 I 2 
I 

i , 2 
I I 

>200 2 2 i 2 i 2 1 I ! 1 5 

Total i 42 I i 84 ; 141 140 

b) Das GesamteiweifJ (G.E.) (so auch S. 417). Aus der Tabelle geht klar hervor, 
daB bis auf ganz wenige Ausnahmen das C.E. leicht vermehrt ist. Am haufigsten 
sind die Werte 50-75 mg- %. Die rein meningitischen Formen wei sen, besonders, 
wenn wir von den 8 Fallen Init tiber 100 mg- %, die wahrscheinlich etwas fUr 
sich bedeuten (so S. 494) kleinere Werte auf, als die paralytischen, und diese 
ihrerseits kleinere Werte als die letalen FaIle. Wah rend die Zellzahl bereits in 
der zweiten Krankheitswoche abnimmt, steigt der EiweiBwert zunachst noch 
weiter an (so Abb. 1), was auch GSELL gefunden hat. Unser hochster Wert von 
314 mg- % (31 mg- % Globuline, 150 Zellen, davon 86% Mononukleare) betraf 
einen foudroyant verlaufenden Fall am 2. Krankheits- und zugleich Todestag. 
Der zweithochste Wert von 300 mg-% (19 Zellen, 21 % Mononukleare) stammt 
yom 10. Krankheitstag, der dritthochste von 264 mg- % Globuline, 23 ausschlieB­
Iich mononukleare Zellen) stammt vom 15. Krankheitstag bzw. n. Tag der 
Invasion des Zentralnervensystems. 

Dieses lange Fortbestehen, ja sogar Zunehmen der EiweiBvermehrung, auch 
wenn die Zellzahl bereits fast zur Norm zurtickgekehrt ist, hat eine gewisse 
prognostische Bedeutung. Die anfanglich cyto-albuminische Dissoziation geht 
in eine albumino-cytologische tiber, wodurch differentialdiagnostische Schwierig­
keiten gegentiber der Meningo-Radikulitis Typus GuiUain Barre, Hirntumor 
uSW. entstehen konnen. 

c) Die Globuline. Aus der Tabelle 15 geht hervor, daB eine Globulinver­
mehrung tiber die obere Grenze der Norm von 10 mg- % nur in 31 % der Faile 
vorkommt, und zwar haufiger in den paralytischen und letalen als in den 
meningiti'lchen Fallen. Die Vermehrung der Globuline ist also weniger aus­
gesprochen als die des G.E.; es ist also der Albuminwert, der vorwiegend 
erhoht ist. Dementsprechend ist der.;E. Q. fast immer erheblich niedriger als 
die untere Grenze der Norm (unter 0,1). ---

Regelwidrig sind die 7 meningitischen }'alle mit stark erhOhtem Globulin­
gehalt zwischen 20 und 30 mg- %, einrnal sogar 43 mg- % bei 240 mg- % G.E. 
Es liiBt sich also von einer groBeren Gruppe (23 FaIle) mit normalem oder kaum 
erhohtem Globulinwert eine kleinere (7 FaIle), zweite Gruppe mit stark erhohtem 
Wert abtrenncn. Daftir, daB die globulinreiche M. nicht nur statistisch sondern 
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Tabelle 15. G 10 buline im Liquorvon 105 Poliomyelitiskranken des Kinderspitals 
Ziirich im Jahre 1937. 

Globulingehalt 
mg-% 

Nor- r < 5 
mall 5-10 

1 
10-15 

Er- 15-20 
hOht 20-30 

<30 

Zahl der .I!·iille mit 

ment~~I~~~hcIll I paralytischem Verlauf i 

W i~l:r~~~h(fotal I-~v ~~he T~~:~e I w ;~-~~-;:t~~-: ~!~:~::f 

~ ! ~ ! 1~ ! 1: ~! i ~~ 1 ~ 
1 
1 
1 
2 

o 
o 
4 
o 

I 

: 1 5 3 0 8 
! 1 I 4 1 01 5 
15:2112115 
I 2 0 1 0 1 

4 
o 
o 
1 

39 
I ~ ! 61 ! 12 

Total 

50} 72 
22 

13 
6 

10 33 

4 

105 

vielleicht auch pathogenetisch oder gar atiologisch etwas sui generis ist, spricht 
die Tatsache, daB 3 der 7 Falle gehauft im Dezember 1937 zur Beobachtung 
kamen, zu einer Zeit, da die P.-Epidemie schon nahezu erloschen war. Bei einem 
vierten meningitischen Fall de"! gleichen Monats hatte das G. E. den relativ 
hohen Wert von 98 mg %, Pandy + ; leider unterblieb die Globulinbestimmung. 
Wir werden gleich auf diese }'alle zuruckkommen. 

d) Die Goldsolreaktion. Da, wie wir eben sahen, bei der P. vorwiegend eine 
nur geringfugige Albuminvermehrung bei normalem Globulingehalt zu finden 
ist, durfen wir nicht allzustarke positive Goldsolreaktionen erwarteri. GSELL 
fand sie meistens normal in den ersten 2 Tagen, yom 3. Tag an war sie in 70% 
der FaIle positiv (mittelstandige Zacke, s. Abb. 1). Er schreibt: "Die Goldsol­
veranderungen nehmen in den folgenden Tagen und Wochen oft noch zu, zeigen 
ihr Maximum meist in der ~. unli 3. Woche und gehen in schweren Fallen oft 
erst llllch 3-5 Monaten zur Norm zuruck." Die Ausfuhrung der an sich un­
spezifischen Goldsolreaktion und die Kenntnis der Veranderungen im zeitlichen 
Ablauf sind fUr die P. deshalb von groBem Wert, da andere Krankheiten im 
Nervensystem (Lues, multiple Sklerose, Tumor), die sich storend auswirken 
k6nnen, bei Kindem und jugendlichcn Erwachsenen praktisch fast nie in Frage 
kommen oder anderweitig abgetrennt werden k6nnen. 

Tabelle 16. Die Goldsolreaktion nach LANGE bei 139 Fallen von Poliomyelitis 
des Kinderspitals Ziirich 1937. 

(Die Krankheitstage sind Yom Beginn dcr Invasion des Zentralncrvensystems an gorcclmet.) 

Krankheitstag I. 2. a. 4. I 5. i 6. 7. Is. und 1 Total! 
lnchr i % 

I 

I ! 
! meningitischem 1 positiv i 2 17 10 4 2 37 80 

Zahl V crlauf f ncgativ I 2 1 2 
1 

I 

2 2 9 i 20 
1 

der paralytischem } positiv _ 4 11 14 13 

I 
11 1 3 9 66 85 

Falle Verlauf negativ I 2 5 1 I 1 2 12 15 
mit todlich-enden- l positiv ! 3 3 4 4 III 14 93 

dem Verlauf J negativ _ 1 1 7 
---.-.. ----

1 J.-Nr.8224/37. Isolicrtc Liihmung der Atemmuskulatur, Extremitutoll frei. Liquor 
klar, G.Eo 34 mg-% (normal), Nonne neg., Pandy +. Zellen 252/ 3, davon 2 (= 8%) Poly-
nukleare, Zucker 49 mg-%, Cl. 452 mg-%. 
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Die Goldsolreaktion war bei uns in 84% der P.-Falle positiv, aber erwartungs­
gemaB nur ausnahmsweise stark positiv. Meist bestand eine schwach ausgepragte 
Mittelzacke. Auch wir konnten die Regel, daB die Starke der positiven Goldsol­
reaktion parallel mit dem GesamteiweiB, besonders mit dem Globulingehalt 
des Liquors zunimmt, bestatigen, obwohl wir mehrfach schwer zu erklarende 
Ausnahmen sahen, z. B.: Goldsol 111222111111 bei 107 mg-% G.E., 24% Glo­
buline (E. Q. 0,29) und Pandy + ; umgekehrt bot ein Patient mit fast identischem 
EiweiBgehalt (101 mg-% G.E., 24 mg-% GlobuIine E.Q. 0,31, Pandy ++), 
eine stark positive Goldsolreaktion: 122234433221 (s. auch Fall ISb S.453). 
Eine ungewohnlich starke Reaktion erhoben wir bei einem paralytischen Fall 
am 11. Tag der Invasion des Zentralnervensystems, namlich 122344432111 bei 
264 mg-% G.E., nur 14 mg-% GlobuIine, E.Q.0,056, Pandy +. 

Relativ am meisten negative Goldsolkurven fanden sieh bei den menin­
gitischen, am wenigsten bei den letal endenden Fallen; die Ausnahmen von dieser 
Regel sind aber so zahlreich, daB sie praktisch kaum verwertet werden kann. 
1m Gegensatz zu GSELL fanden wir auch am 1. und 2. Tag der Invasion des 
Zentralnervensystems vorwiegend positive Reaktionen. 

Zusammentassend kann man sagen, dafJ bei der P. die EiweifJwerte nur wenig 
erhOkt und die Goldsolreaktion nur sckwack positiv ist. Hoke EiweifJwerte zu 
Beginn der Erkrankung (in der Rekonvaleszenz sind sie in der Regel hOker als 
in den ersten Tagen) mussen immer den Verdackt aut eine andere Krankkeit 
erwecken. 

Wir haben deswegen 8 Falle mit kokem Initialwert der Globuline und des 
G.E., die wir seinerseits als meningitisehe Formen der P. klassifizierten, etwas 
genauer unter die Lupe gcnommen. Bei 4 entspraeh der klinisehe Verlauf durch­
aus demjenigen der P. Bei den andern 4 Fallen war die Diagnose keineswegs 
sieher und sie wurde vor aHem auf Grund des positiven Liquorbefundes gestellt. 
Bei allen dauerte dcr krankhafte Zustand, nieht die M., bercits mehrere Woehen, 
bis die Spitaleinweisung und die erste L.p. erfolgte. 

}'aU 44. M., Theophil, J.-Nr. 8735/37, 83/ 12 J. Mumps mit 6 Jahren. Seit 3 Wochen 
schlechtcs Aussehen, Appetitlosigkeit, Abmagerung. Der Arzt findet am 20. 9. niehts 
Krankhaftes auBer Rotung des Halses. Erst am 2. 10.38,4° rectal, Klagen iiber Riicken­
schmerzen. Bei vollig freier l\'[otilitat Nackcnstarre +, Spine sign +, Kernig +, Reflexe 
lebhaft. Keine Nackenschlaffheit, Handedruck kriiftig. L.p. Druck 10 cm, Liquor leicht 
opaleszent, bildet beim Stehen ein feines Hautchen auf der Oberflache, G.E. 98 mg-%, 
Globuline 36 mg-%, E.Q.0,58, Pandy +, 232 Zellen, vorwiegend Mononukleare, daneben 
400Erythrocyten, Zucker 69 mg-%, GoldsoI123343321111, also ungewohnlieh hoher Globu­
lingehalt und starke Goldsolreaktion. 1m Biute 13700 Leukoeyten, davon 69,5% N. 
(Ill. KI. 3,5, IV. KI. 69,5), Eos. --, Mono. 9%, Ly. 31,5%. Augenhintergrund und Lungen­
radiogramm o. B. Aueh del' allgemeine Befund sprieht gegen eine M. tbe. Pirquet +. 

Verlau/. Lytisehe Abfieberung. In wenigcn Tagen klingen die Symptome abo Am 
7. 10. Andeutung von Naekensehlaffheit. Am 29. 10. geheilt entlassen. Nach del' Spital­
cntlassung hat die Miidigkeit noeh lange angehaltcn, deswegen zweimal im Hoehgebirgc. 

}'all 4;;. M., Ernst, J.-Nr. 8765/37, 28/ 12 J. Seit 2 Wochen auffallend still, vor 8 Tagen 
vom Leiterwagen auf den Kopf gefallen, woUte daraufhin immer Hegen. Vorgestern noch 
starke Kopfsehmerzen. Gestern 38,60, der Arzt denkt an P. 

6. 10. Spitalau/nahme. Allgemeine Hypotonie, Naekensehlaffheit, Naekenstarre +, 
Knickiissen unmoglieh, Kernig +; leiehtc Angina laeunaris; Reflexe O. B. Blutstatus: 
Senkung 20 Strich, 7200 Leukoeyten, ~. 72% (Ill. Kl. 4,5, IV. KI. 67,5), Baso 1,5%, Mono. 
13%, Ly. 13,5%. Pirquet neg. L.p. Druek 15 cm, Liquor leicht getriibt, G.E. 168 mg-%, 
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Globuline 16,8 mg.%, E.Q. 0,11, Pandy +, Goldsol112332221111, 195 Zellen, davon 88% 
Mono- und 12% Polynukleare, Zucker 60 mg-%. 

Verlauf. Allmahlich verlieren sich die meningitischen Symptome. Am 30. lO. ist der 
Gang noch unsicher, allgemeine Hypotonie. Am 2.11. geheilt entlassen. 

Fall 46. W., Heidi, J.-Nr. 8146/37, 31/, J. Seit 1/, Jahr Klagen tiber Beinschmerzen, 
mtide, hassig, seit 2 Wochen Husten, dann Fieber bis tiber 39°, man denkt an Pneumonie. 
Nach der Abfieberung so schwach, daB Pat. nicht mehr stehen kann. 

Spitalaufnahme als P.-Verdacht am 1,7. Keine meningitischen Symptome, leichte 
Nackenschlaffheit, Muskeltonus herabgesetzt, PSR +, ASR -, Senkung 14 Strich, Leuko­
cyten 8400, N.60% (III. Kl. 4,5, IV. Kl. 55,5), Eos. 11 %, Baso.0,5%, Mono. 1,5%, Ly. 
26,5%, Plasmaz.0,5%. L.p. Liquor klar, G.E. 55 mg-%, Globuline 36 mg-%, E.Q. 1,9, 
Pandy +, 8 ZeIlen, davon 6 Mononukleare, Zucker 50 mg-%, Rote 200. 

Verlauf. Pirquet neg., fieberfrei, hassig, sitzt und steht mtihsam, keine Paresen. 
Am 14.7. besser, macht sich beim Stehen und Gehen etwas steif. 
23.7. gebessert entlassen mit der Diagnose: Abortive P.oder abortive FEERSche Neurose 

(schlechte Laune, Hypotonie, feuchte kalte Hande, PuIs dagegen normal). 

Fall 47. B., Leo., J.-Nr. 8826/37, 4'/12 J. Am 26.9. Kopfweh, am 27.9.38,4°, Angina 
catarrhal is. Vom 1.-6. 10. gesund. Am 6. lO. Schmerzen im Oberschenkel. Ein erfahrener 
Kinderarzt lehnt die P. strikte abo Am 11. lO. 38,40, Angina, am 12. 10.39,2°, am 13. lO. 
wieder fieberfrei. Am 14. lO. wieder aufgestanden. 

Am 15. 10. morgens mehrere Stunden mit Unterbruch bewuBtlos, Kollapstemperatur, 
35,20 , nachmittags Zittern am ganzen Korper, Nackenstarre +, Kniektissen unmoglich, 
Reflcxe O. B. Blutbild: 8100 Leukocyten, N.54% (III. Kl. 6, IV. Kl. 48), Eos.2,5%, 
Baso. 1,5%, Mono. 10,5%, Ly.31,5%, Senkung 7 Strich. 

Am 15. lO. L.p.: Liquor klar, Druck 7 cm, G.Eo 143 mg-%, Globuline 4,8 mg-%, EoQ. 
0,035, Pandy ±, Goldsol 111222111111, 38 ZeIlen, davon 97% Mononukleare, Zucker 
95 mg-%. 

Verlauf. AIle Symptome klingen rasch ab, eine Woche subfebrile Temperaturen, 
Pirquet neg. 

Handelt es sich in diesen Fallen nur urn eine atypische HEINE-MEDINsche 
Krankheit oder urn noch nicht erfaBbare, andersartige Krankheiten 1 Konnen 
wir den ungewohnlich hohen EiweiBwert im Liquor differentialdiagnostisch 
gegen die P. beniitzen oder kann ein solcher bei dieser auch vorkommen 1 Unsere 
Tabellen 14 und 15, worin einige P.-Falle mit starker EiweiBvermehrung 
figurieren, sind nicht beweisend, denn wie wir eben sahen, handelt es sich viel­
leieht bei diesen Ausnahmen iiberhaupt nieht urn P., oder dann urn Falle, die 
jenseits der ersten Krankheitswoehe punktiert wurden, zu einer Zeit, da die 
EiweiBvermehrung diejenige der Zellen abge16st hat. Es ist nieht aus­
gesehlossen - wellll auch klinisch unwahrseheinlieh -, daB in den Fallen 46 
und 47 das meningitisehe Stadium schon langere Zeit bestand und deswegen 
cler hohe EiweiBwert zustande kam. Diese Liquorbefunde bilden einen "Ober­
gang zwischen der eyto-albuminisehen Dissoziation der frisehen P. und der 
albumino-cytologischen der Radikulomeningitis (s. S. 522). Solche flieBende 
"Obergange im Liquorbefund beeintraehtigen sehr den differentialdiagnostischen 
Wert desselben. 

5. Die Chloride (Tabelle 17). Diese wurden in 88% der Fane normal be­
funden, in 3% erhoht und in 9% erniedrigt; mit andern Worten: die Chloride 
sind normal. Nimmt man allerdings wie DEMME als Normalbereich 720 bis 
750 mg-% NaCl anstatt wie wir 700-750 mg-%, so waren unsere Werte in 
der Halfte der FaIle leieht erniedrigt (Bedeutung des Chlorwertes bei der 
M. tbe. S. S. 460). 
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Tabclle 17. Liquorchloride in 123 Fallen von Poliomyelitis des Kindcrspitals 
Zurich 1937. 

Als Cl I als NuCI Zuhl der I·'alle mit 
-- ------ ----- -_ .. .-.---

bereclm et in 
--;;;;;-nin- -!--par;:- -I tildlich 
gitischem Ilytischem endendem 

l'otal 
lng·% Verlauf Verlau! Verlau! 

Vermindert { 
<408 I <675 2 ! 1 

i 
- ~ } 409--424 676-700 3 4 ] II 

I 425--438 701-725 18 i 36 ! 6 60 } 108 Normal 1 439--454 726--750 12 ! 30 ! 6 48 

{ 455-469 751-775 I - i 2 i ] 3 t Erhoht ! i 4-470-484 776--800 1 - ---- J I 
36 73 14 123 

6. Der Zuckergehalt (Tabelle 18). Nehmen wir als Normalbereich 45-75mg- % 
an, so war der Zuekerwert in 82% der FaIle normal, in 18% maBig erhoht, 
nur in 3 Fallen erniedrigt. Die Erhohung betraf 4 leiehte, 10 mittelsehwere 
und 10 sehwere Formen. Wah rend unter 40 meningitisehen Formen eine 
Erhohung nur 3mal gefunden wurde, war sie bei 14 letal endenden Formen 
4mal vorhanden. Es stimmt dies mit den Angaben HASSLER:; iiberein, daB 
die Zuekervermehrung prognostiseh eher ungiinstig zu bewerten ist. 

Tabella 18. Liquorzuckerwertc in 226 Fallen von Poliomyelitis 
des Kinderspitals Zurich 1936 und 1937. 

Zahl der I.'alle mit 
----------------- ----

Zucker in nlcnill-
Illaralytischem I tiidlich Total mg-% gitischem endendem 

Verlau! I Verlauf Verlau! 

I 

Vermindcrt 35- 44 3 I 3 
I 

45- 55 9 43 6 I { i 58 } Normal 56-- 65 20 54 7 81 194 

I 
66-- 75 21 

I 
29 5 55 

{ I 
76-- 85 4 I 14- 2 2~ } Erhoht 86- 95 I 3 1 29 - i I I 96--105 1 i 3 I 5 

Total 55 149 22 226 

In einer 1932 abgesehlossenen Zusammenstellung aus unserer Klinik kommt 
MATOSSI zum Sehlul3, daB bei allen 26 untersuehten Fallen von P. der Liquor­
zucker etwas vermehrt war; einen Zusammenhang mit dem Sitz der Lahmung 
konnte er nieht finden. TSCHERKASSOV und JOLKVER fanden bei der "serosen 
M." iiberhaupt im Anfang den Liquorzueker haufig vermindert, im Genesungs­
stadium voriibergehend vermehrt, bei normalem Blutzueker. 

7. Die Tryptophanreaktion. Diese wurde in einer Reihe von Fallen ausgefiihrt 
und war immer negativ (s. S. 461) wodureh sie in der Differentialdiagnose 
gegeniiber der M. tbe., wo sie fast immer positiv ausfallt, groBen Wert bekommt. 

Die Blutbefunde bei der HEINE-MEnD.schen Krankheit. 

Auf Grund der eigenen Erfahrung seien diese hier etwas ausfiihrIieher 
besprochen, lilt die Literaturangaben sieh noeh etwas widerspreehen. 1m 
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NAEGELISehen Lehrbueh der Blutkrankheiten 
1931 z. B. ist die P. mit nur 8 Zeilen abgetan. 
Es galt fruher als eine Regel, daB die P. mit 
Leukopenie beginne und einhergehe. Bereits 1924 
sehrieb aber WERNSTEDT, "daB es ihm in keinem 
einzigen Falle gelungen sei, eine unzweifelhafte 
Leukopenie wah rend des akuten Stadiums naeh· 
zuweisen." NAEGELI fand umgekehrt im Initial· 
stadium 6fters eine auffallige neutrophile Leuko· 
eytose. Unsere Befunde in den Jahren 1936 
und 1937 haben wir in mehreren Tabellen zu· 
sammengefaBt. Aus einer nieht publizierten 
Tabelle geht hervor, daB die Zahl der Gesamt· 
leukocyten beim Eintritt ins Spital, also vor· 
wiegend in den ersten Krankheitstagen, zwischen 
5000 und 12000, also innerhalb dem normalen 
Bereiche schwankt; eine ausgesproehene Leuko· 
penie war nur in 1,5 %, eine ausgesprochene 
Leukoeytose nur in 9,5% der Falle vorhanden. 
Innerhalb des ~ormalbereiehes uberwogen aller· 
dings die Faile mit eher niedriger Leukoeytenzahl. 

Eine detaillierte Analyse der Leukoeyten. 
zahlen von 1937 (Tabelle 19) zeigt, daB die erh6h· 
ten Werte bei den todlich endenden Fallen die 
Leukopenie bei den meningitisehen (abortiven) 
Formen vorherrschen. Eine GesctzmaBigkeit naeh 
Krankheitstagen ist dagegen nieht ersichtlich. 

Da im Kindesalter das Verhaltnis der ]V eutro· 
philen zu den Lymphocyten je nach dem Alter 

Tabelle 20. Die prozentuale Beteiligung der 
Xeutrophilen bei 231 Fallen von Poliomyelitis 

des Kinderspitals Zurich 1936 und 1937. 

Alter 
.xputrophilp Zahl 

in ~~I der Fiill,· 

0- 20 
0-5 J. 21- 40 r; 
(normal 41- (i0 4:3 

35-50%) 01- SO 74 
SI-100 :3 

0- 20 
5-10 J. 21- 40 
(normal 41- GO 14 

45-GO%) Gl- 80 54 
SI-100 9 

r 

0- 20 
10-15 J. 21- 40 
(normal 41- 00 f) 

um 55%) L lil- SO 20 
81-100 2 

32 
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stark variiert, haben wir in Tabelle 20 die FaIle in Altersgruppen eingeteilt. 
In allen AItersgruppen ist der prozentuale Anteil der N. erhoht. Aus einer 
nicht wiedergegebenen Zusammenstellung der FaIle nach der Schwere der Er­
krankung geht hervor, daB die starksten neutrophiIen Leukocytosen sich bei 
den todlich endenden Fallen befinden. Es ware aber falsch, auf Grund einer 

'fabelle 21. Die prozentuale Bcteili­
gung der Eosinophilen bei 248 Polio­

myelitisfallcn des Kinderspitals 
Ziirich 1936 und 1937. 

Eo.inophile Zahl der Faile 

in % absolut I % 

0 103 41,6 fchlen 
0,5- 2 96 38,7 vermindert 
2,5- 4 24 9,7 normal 
4,5- 9 13 

1)10'0 
6,5- 8 6 
8,5-10 I erhOht 

10,5-12 2 
> 13 3 

Neutrophilie die Prognose schlecht zu 
stellen, da unter den 45 abortiv ver­
Iaufenen, meningitischen Fallen des 
Jahres 1937 sich 3 mit einer Neutro­
philie von iiber 80% befanden. Einige 
Autoren (.ALDER) vermuten, daB die 
Neutrophilie ein Charakteristikum der 
ersten Krankheitstage sei, um spater 
allmahlich einer Lymphocytose Platz 
zu machen. Auch wir konnten fest­
stellen (nicht publizierte Tabelle), daB 
die Neutrophilen im Laufe der ersten 
Woche Tendenz haben, abzunehmen; 
diese Regel laBt aber sehr viele Aus­
nahmen zu. 

Wenig charakteristisch verhalten sich die Eosinophilen (Tabelle 21). In nur etwa 
20% der FaIle waren sie in normaler oder gar erhohter Menge vorhanden; in mehr 
als 2/5 der Falle fehlten sie vollstandig, besonders in den tDdlich endenden Fallen. 

Fiir die Monocyten (Tabelle 22) laBt sich iiberhaupt keine Regel aufstellen. 
Die Falle mit erhohter und mit erniedrigter Zahl gruppieren sich symmetrisch 

Tabelle 22. Die prozcntuale Beteiligung der 
Monocyten bei 248 Poliomyelitisfallen des 

Kinderspitals Zurich 1936 und 1937. 

}[onocytcn Zahl der }'iille 

in % absolnt I % 

0 2 I 
0,5- 2 4 } 16 vcrmindert 
2,5- 4 33 

4,5- 6 4U 
} 55 { 

lcicht vermindcrt 
6,5- 8 46 normal 
8,5-10 45 leicht vermehrt 

10,5-12 30 

1129 12,5-14 20 
14,5-16 14 vermehrt 
16,5-18 4 

IJ 18,5-24 4 

beidseits der Normalwerte, auf 
welche die meisten Faile ent­
fallen. Stellt man auf das Blut­
bild ab, so trifft fiir die P. 
die Feststellung GLANZMANN..; 
nicht zu, daB bei den U.Y.­
Krankheiten die Infektionsab­
wehr dem lymphatischen Appa­
rat und den Monocyten iiber­
tragen werden. 

1m Gegensatz zur Schwere 
der Erkrankung ist die Sen­
kUWJsgeschwindigkeit der Roten in 
41 % der FaIle normal oder gar 
vermindert, in ebenso vielen 
Fallen leicht erhOht und nur bei 
16% war sie hOher als 15 Strich. 

Die Erhohung der Senkungsgeschwindigkeit nimmt - allerdings mit zahlreichen 
Ausnahmen - mit der Schwere der Erkrankung zu. 

"Oberblicken wir die hamatologischen Veranderungen, bei der P., so fallt die 
Geringfiigigkeit derselben auf, obwohl es sich urn ein recht schweres und akutes 
Krankheitsbild handeIt. Es diirfte dies damit zusammenhangen, daB das ultra­
filtrierbare P.-Virus sich nur in den Iebenden Zellen und nicht in der extra.-
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cellularen Flussigkeit aufhalt, also im Gegensatz zu den Bakterien mehr Gewebs­
als humorale Veranderungen bewirkt. 

Wie aber die vielen Ausnahmen mit einer ausgesprochenen neutrophilen 
Leukocytose erklaren? Wir fanden sie einerseits bei den schweren, oft todlich 
endenden, anderseits bei zwar benigne verlaufenden, aber mit toxischen 
Symptomen einhergehen­
den Fallen (Fall 43). Nun 
ist eine absolute und be­
sonders eine relative neu­
trophile Leukocytose nicht 
nur ein Charakteristikum 
bestimmter bakterieller In­
fektionen, sondern auch 
des toxischen Zustandes, 
des "syndrome malin" der 
Franzosen. Wir find en sie 
im Coma diabeticum, ace­
tonaemicum, hypoehlor­
aemicum usw., auch wenn 

Tabelle 23. Die Senkungsgeschwindigkeit 
Erythrocyten bci 121 Poliomyelitisfallen 

Kindcrspitals Ziirich 1937. 

del' 
des 

Senknng der 
Erythrocyten 

Art des Yerlanfes 

Bach 1 Stnnde -~cnin: -II--;~-;:-a-: 
in Strich gitisch l~·tjsch 

unter 3 

4- 7 
8-10 

11-15 
16-20 

iiber 20 

7 14 
13 12 

II 34 
7 5 
4 2 

tOdlich 

2 
2 

3 
3 

Tutal 

2 vermindert 

23 } 
27 50 normal 

48 
15 69 erhoht 
6 

weit und breit keine Infcktion besteht. 1st es eine P., die zu einem toxischen 
bzw. pratoxischen Zustand fuhrt, so wird auch sie mit einer neutrophilen 
Leukocytose einhergehcn. Diese ist aber nicht fUr die auslosendc P., sondern 
fUr den toxischen Zustand spezifisch. 

b) Die Schweinehiitel'k'l'ankheit 

(Maladie des jeunes porchers, Molkereigrippe, Maladie de Bouchet). 

Historisches. Diese eigentumliche, scharf umschriebene Krankheit ist seit 
etwa 25 Jahren in Savoyen unter verschiedenen Namen - maladie des laitiers, 
maladies des prussiers usw. - bekannt. Der erste, der seit 1914 sie eingehender 
studiert und mit dem Namen "pseudo-typho-meningite des porchers" bezeichnet 
hat, ist der Landarzt HENRI BOUCHET. Nach ihm wird die Krankheit auch 
Maladie de Bouchet genannt. Die erste Beschreibung in deutscher Sprache 
stammt von A. MULLER 1932, der den Xamen "Molkereigrippe" vorschlug. 
Bald darauf folgte die Mitteilung URECHS, der die Krankheit als "Maladie des 
jeunes porchers" bezeichnete. In der Kaserei von Moudon (Kt. Waadt) war sie 
als "Dengue des tommiers" (Kaser) schon vorher bekannt aber nicht beschrieben 
worden. Der Italiener PENSO, Rom, hatte bereits 1926 die Aufmerksamkeit 
auf diese eigentUmliche Krankheit gelenkt. Er ist aber erst 1933 und 1935 
an der Academia reale di Medicina in Rom an die Offentlichkeit gctreten und 
hat den Namen "Meningotyphus der Schwcinehirten" vorgeschlagen. S2ither sind 
besonder'l in der Schweiz mehrere einschlagige Publikationen (RocH und seine 
Schuler DEMOLE, WACKER, FATZER, ferner CHARLEUX, LOFFLER 1936, STA}~HELIN 
1937, HADoRN 1938) erschienen. 

Ich personlich habe einen sehr typischen Fall im Herbst 1936 beobachtet, 
den ich im Fruhjahr 1937 kurz in dcr Gesellschaft der Arzte von Zurich gt'zt'igt 
habe und den ich hier als Paradigma in extenso mitteilen mochte. 

raIl -is (Abb. 17). W., Richard, J.-Xr. 6919/36,181/ 2 J. Seit 2 Jahren Metzgerlehrling. 
Es werden in der l\letzgerei wochentlich bis 6 Schwcine geschlachtet. Scharlach, :\fasern, 
Varicellen und l\lump£-i!ehon iiberstanden. 3 Wochen VOl' del' Erkrankung starker Schnupfen. 

32* 
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Am 25. 10. aus gutem Befinden pliitzlich 39,70 axillar, Kreuzschmerzen, am 26. 10. 
stellt del' Arzt die Diagnose Pneumonie rechts fest, mehr aus dem Aspekt und den Schmerzen 
beim Atmen als aus dem physikalischen Bcfund (einige Giemen). Hustet, abel' fast kein 

ou 1.91& N." Auswurf, der nie rostfarben 
Z! Ii 11 11. lJ. .k! J1. 1 2. l f ist.' 1m hochkonzentrierten 

lVvnihtill l"S 1 1. i , s. , l &, ~ IQ It t: rin Albumen opaleszent, 
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(Plotellll) < > 
,-\,1>1>. 1 i (Fall 48). BiJlha,;s('her Yer!auf der i:icJlWeiueliiit.erkranklH'it. 

Urobilinogen neg., Zucker neg. 
Am 27. 10. typischer Her­

pes labialis und Conjunctivitis 
cata1'l'halis. Nach einer hohen 
Kontinua von 4 Tagen bei 
einem PuIs von nul' S5-90,Ab­
fieberungam29.1O.AmAbcnd 
nach der Abfieberung profuser 
Schwei13ausbruch. 

Am 30. 10. fieberfrei, voll­
standig wohl, PuIs 55-!jO. 
Gegen Abend Kopfschmerzcn, 
schlafJose Xacht. 

Am 31. 10. sehr starkp 
Kopfschmerzen, Bewu13tsein 
aber klar. 1m Drin Albumen 

In dcr Nacht auf den neg. 
J. 11. Erbrechen, am folgcn­
den lYlorgen kann del' Kopf 
nicht mehr bewegt werden. 

Schlllcrzen im Kreuz, die gegen das linke Bcin ausstmhlen, del' Rucken kann nicht. 
mehr richtig gCbcllgt werden. Del' Arzt denkt an P . und zieht mieh zu. 

Be/nnrl am I. II.: Vollstandig bei Bewu13tsein, Herpes labial is in Heilung, Zllnge in del' 
~Iitte belegt, Yom hochrot, Radicn geriitet. !\Iitteistarke Conjunctivitis. Xackenstarrc +-, 
Kernig +- bis ++-, Aufsitzen miihsam, Kniekii13phanomen + + , PSR und ASR + +-, 

Ahh. 1~ (Fall 48). Raeh"ll hei d,'r 
Sehweillt'iliiterkrankheit-. 

keine pathologischen Reflexc, BDR und Krcmaster­
R. + . Die Driiscn sind cervical gut erbsengro13. 
Musklliatur sehr kraftig, von normalem Tonus. 1m 
Blute 10400 Lcukocytcn, 65% X. (IlL K1. 1,5, IV. KI. 
li3,5), Eos. 0,5, Baso. 0,;'" :\10no. 2,5, Ly. 31, Plas­
maz. 0,5%. Drin gctrubt durch Spermabcimischung. 

Die L.p. ergibt cinen ganz deutlich opalcszenten 
Liquor, Pandy +- , NiJ31 I Strich, 287 Zcllen, meist 
i\[ononuklciire, G.E. 91 mg-%, Globulinc 12 mg-~o, 
RQ.. 0,15, Zuckcr 40 mg- %. 

Spitalau/nahme ,tm 2. 11. mit del' Verlllutungs­
diagnose: Sehweinchutermcningitis. Au13er Sehmcr­
zen an del' Punktionsstelle geht es bedeutend bessel', 
ist vie! munterer, fieberfrei, kann den Kopf gut bl'­
wegen. Appetit wieder gut. Die Konjunktiyen sind 
noch stark geriitet. Am Lippensaum noeh mchren' 
rundliche Flecken (B.esiduen cines Herpes). Am weichen 

Gaumen, nahe an del' Grenze gcgen den harten, mehrere linsen- bis steclmadelkopfgro13e 
runde, rote, scharf gegen die Umgebung abgegrenzte, von einem gelbliehen Saum umge­
bene Flecken (.-\bb. 18). Die Yorder('n Gaumenbiigen sind geriitet, Rotung scharf nach 
vorne begrcnzt, Tonsillen klein. l'irquct positiv. Lungen und Herz o. B., l\-lilz nicht zu 
fiihlen. Die Naekcnsteifigkeit ist vorbei, Spine sign noeh sehwach positiy, Kernig neg., 
kein Tschattern, keine Tympanic. Die Hcflcxe sind entschieden schwaehcr als alll Vorta-g. 
])crmographislllus + -i- (roter Streifen mit brpitem, wei13em Hof). 1m Blllt: Hgb. 105 Sahli. 
Leukoeyten 1l000, X. 58°~ (alles IV. K1.) , Eos. 3~;' , Mono. !J0~, Ly.28% , Plasmaz. 2°0. 
Senkllng 14 Strich. Drin: Albumen, Aceton, Urobilinogen, Diazo neg. 

Am 3. II. Whit sich Patient yollkommen wohl, steht zur Toilette auf. 
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4. 11. Entlassung: hustet noch ab und zu, sonst ganz beschwerdefrei, Spine sign neg., 
nur der Dermographismus ist noch stark positiv. Das Enanthem ist noch deutlich sichtbar, 
die Flecken am Gaumen erscheinen leicht hamorrhagiseh, die Umgebung ist noch etwas 
starker gerotet als am Vortag. 

Kontrolle am 19.11.: Habe immer noeh gelegentlieh Kopfschmerzen, z. B. beim Auto­
fahren. Schlafe auffallend viel, bis zu 12 Stunden. 

2. Kontrolle am 16. 1. 37: hat seit einem Monat die Arbeit wieder aufgenommen und ist 
wieder vollstandig gesund. 

Bereits am I. II. vermutete ich eine "Maladie des jeunes porchers". Der 
Verlauf erlaubte, am 2. II. die Diagnose mit Sicherheit zu steIlen, obwohl man 
mitten in einer P.-Epidemie lebte, denn: 

I. Der Fieberverlauf war fUr die Schweinehiiterkrankheit absolut typisch. 
Sowohl MULLER als auch URECH betonen, daB das erste Stadium 4 Tage (selten 
3-5) dauert und mit hohem Fieber mit hochstem Gipfel unmittelbar vor der 
Krise einhergeht. Das zweite oder meningitische Stadium dauert nur kurz, 
dafiir ist es von heftigen Kopfschmerzen begleitet. Es besteht also auch ein 
Dromedartypus, aber das Dromedar schreitet nicht nach links, wie bei der P., 
sondern nach rechts (Abb. 15). 

2. Es bestand ein Herpes labialis, eine Conjunctivitis und eigentiimliche, 
leicht hamorrhagische Flecken am Gaumcn, die URECH auch beschreibt (Abb. 18); 
aIles Symptome, die bei der P. nicht vorkommen. 

3. Es bestand im Gegensatz zur Tachykardie der P. eine ausgesprochene 
Bradykardie wahrend beider Phasen der Krankheit, wie sie URECH und ROCH 
auch beschreiben. 

4. Es waren die epidcmiologischen Bedingungen fUr die Diagnose Schweine­
hiiterkrankheit gegeben, namlich Jiinglingsalter und Beschaftigung mit 
Schweinen. Allerclings blieb unser Fall in clem betreffenclen Dorf vereinzelt, 
wahrend sowohl MULLER als auch URECH von kleineren Epidemien unter den 
Zoglingen von Molkcreischulen bcrichten. 

Nach PENSO soIl die Inkubationszeit zwischen 15 und 30 Tagen schwanken. 
Gelegcntlich geht der eigentlichen Erkrankung (clem Plateau) eine Prodromal­
phase mit Appetitlosigkeit, Verstopfung, Kopfweh, Miidigkeit voraus. Meistens 
setzt die Krankheit plOtzlich ein mit hohem Fieber, Krcuzschmerzen, Con­
junctivitis, Husten, Albuminurie, gelegentlich Exanthem. Man denkt wie in 
unserem FaIle an eine croupose Pneumonie. Diese schwere Phase der Allgemein­
erkrankung dauert 3-5 Tage. Es folgt eine Latenzperiode von 1-2 Tagen, 
und dann erst kommt die meningitische Phase, die aber nur wenige Stunden 
bis Tage dauert und mit heftigen Kopfschmerzen, Schlaflosigkeit und Meningis­
mus einhergcht. Da die meningitische, zweite Phase kurz dauert, spricht man 
von einem "Clocher" (Kirchturm) im Gegensatz zum "Plateau", zur Continua 
der ersten Phase cler Allgemeinerkrankung. 

Systematische Liquoruntersuchungen liegen von WEHRLIN vor; cler Autor 
fand typische Liquorveranclerungen (Iymphocytare Zellvermehrung bis 1400) 
erst im zweiten Fieberschub. EiweiB- und Druckveranderungen konnen ganz 
fehlen; in schweren Fallen kann eine leichte EiweiBvermehrung und eine leicht 
positive Goldsolreaktion bereits in der ersten Phase, wenn auch schwacher 
als in der zweiten sich einstellen. Die L.p., wirkt sehr giinstig auf die menin­
gitischen Symptome ein. 1m Blute findet man eine maBige Leukocytose. 
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Diagnostisch wichtig ist das Auftreten bei jungen Mannern, die mit Schweinen 
zu tun haben, und zwar nach PENSO mit Schweinen, die mit Molkereiprodukten 
gemastet werden und an Durchfall leiden. "Es ist moglich", schreibt RocH, 
"daB die Krankheit auch von Mensch zu Mensch durch direkten Kontakt, 
wahrscheinlicher aber durch irgendeinen Parasiten ubertragen wird." Da die 
Krankheit auch im Winter vorkommt, diirften die Fliegen als Dbertrager nicht 
in Betracht kommen. Der Erreger ist noch nicht isoliert worden, dagegen ist 
es dem Italiener PENSO, den Franzosen DURAND, GmOUD, LARRIVE und 
MESTRALLET und den Schweizern GEORGI, PACHE und URECH gelungen, mit 
Patientenblut, das am 4. Krankheitstage entnommen wurde, Schweine, Katzen, 
Ratten und Wiesel krank zu machen. Es gelang auf diese Weise auch die "Ober­
tragung von Mensch zu Mensch (in der Absicht, eine ungefahrliche Fiebertherapie 
bei gewissen Psychosen durchzufuhren), und es zeigte sich dabei, daB die In­
kubation 6-12 Tage die Dauer der Krankheit 3-21 Tage betragt und daB 
rlie M. inkonstant ist. Das Virus findet sich im Blute, Urin und Stuhl, gelegent­
Hch auch im Liquor. 

Wie bei der HEINE-MEDINSchen Krankheit kann der typische Phasenverlauf 
verwischt sein. HADORN hat mehrere Fane beschrieben, wo die meningitischen 
Erscheinungen sofort einsetzten, also die erste Phase scheinbar ubersprungen 
wurde. Ja, noch mehr: bei der kunstlichen Dbertragung auf Mensch und Tier 
zeigte es sich, daB wohl das Fieber, nicht aber die M. konstant ist. Es gibt also 
neben dem voHentwickelten Bilde noch inapparente Formen, die aber gut im­
munisieren. Altere Rirten und Molkereiarbeiter bleiben deswegen verschont, 
weil sie entweder fruher das volle Krankheitsbild, ohne daB es diagnostiziert 
wurde, durchmachten, oder inapparent immunisiert wurden. Bei Kindern ist 
die Krankheit noch nie diagnostiziert worden, wohl weil man nicht daran denkt. 
In unserm FaHe 50 konnte es sich um eine atypisch verlaufendc Form bei einem 
8jahrigen Buben gehandelt haben; der Verlauf war aber so wenig charakteristisch, 
daB ich vorzog, den Fall vorlaufig mit der wenig sagenden Diagnose "idio­
pathische, gutartige, mononukleare Meningitis" zu vcrsehen. 

c) Die idiopathische, gutartige, mononulcleiire ltleningit'is. 

lch habe die M. bei der HEINE-MEDINSchen und bei der Schweinehuter­
krankheit vorweggenommen, weil sie als atiologisch gut faBbare Krankheiten 
sich von den idiopathischen Formen abtrennen lassen. Zweifelsohne wird es 
in Zukunft moglich sein, vor aHem durch den Nachweis von besonderen Virus­
eigenschaften (Tierpathogenitat, immunserologisches Verhalten usw.) noch mehr 
besondere Formen abzutrennen. Als eine solche scharf umschriebene Form ist 
vielleicht heute schon die mausepathogene Choriomeningitis lymphocytaria 
Armstrong zu betrachten. 1m Sammelbecken der sog. idiopathischen, gutartigen 
(mononuklearen) U.V.M. verbleiben aber noch so viele Formen, daB wir ihnen 
ein besonderes Kapitel widmen mussen. 

Geschichte. Weit zuriick kann die Geschichtc der idiopathischen, gutartigen, 
abakteriellen M. nicht reichen, da noch vor wenigen Jahrzehnten eine Trennung 
von den bakteriellen gar nicht moglich war. Wohl einer der ersten, der iiber eine 
Meningitis cerebrospinalis pseudoepidemica schrieb, war BABINSKI 1907. Dann 
folgten Publikationen aus Paris iiber die Epidemie von heilbarer lymphocytarer 
M. (LAUBRY, WID AL , Gl:ILLAIN). KETTER u. a. dachten schon damals, daB das 
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P.-Virus im Spiele seL ROCH dagegen glaubt, daB es sieh damals in Paris eher 
urn die meningitisehe Form der iktero-hamorrhagisehen Spiroehatose (s. S. 428) 
gehandelt habe und lehnt die ldentitat der Pariser Epidemie mit der "akuten 
gutartigen, lymphoeytaren M." der Jahre 1924-32 abo Seit der beriihmten 
Pariser Epidemie von 1910 sind in der franzosisehen Literatur immer wieder 
Fane von gutartiger, akuter M. (COMBY, NETTER, HUTlNEL, ESCHBACH usw.) 
beriehtet worden. Jedoeh sind naeh ROCH erst die Fane von MAURIAC in 
Bordeau von 1917/18 als Formen einer besonderen Krankheit, die epidemiseh 
wahrend anderthalb Jahrzehnten die ganze Welt iiberziehen sollten, aufzu­
fassen. Von 1920 an haufen sieh die Mitteilungen: in der deutsehen Sehweiz 
die von STOSS (Berner Epidemie 1924), dann die wiehtige, eingehende Studie 
W ALLGRENs 1925, der den Namen "gutartige aseptisehe M." einfiihrte und 
mit einem Male aueh im deutsehen Spraehgebiet die Krankheit aktuell maehte. 
Unzahlige Publikationen sind seither in allen Weltteilen ersehienen. leh begniige 
mieh damit, die Lander mit einigen Autoren zu zitieren, wo die Krankheit bis­
her besehrieben worden ist: 

Australien 
_\LLEN U. SPENCER 1935 

Argentinien 
SILBERSTEIN 1931 (3 Falle beobachtet) 
COST-A-BERTANI 1932 (1 Fall) 

Brasilien 
LANGE ]932 (1 Fall) 
DE MATTOS 1931 (1 Fall) 
B.-\STOS 1933 (i FaIle) 

Belgien 
BRU"YNOGlIE 1930 
DE STELJ.A 1934 

Canada 
ROUSSEAU 1931 (1 Fall) 

Cuba 
CIIEDIAK 1932 
GRl'N 1922-31 (19 Erwachsene) 

Deutschland 
HAESSLER 1928 (12 FaIle) 
HocII 1928 (2 Falle) 
SIEVERS 1930 
SCHIFF 1930 
BODE 1930 
DUBBERSTEDI 1930 (3 FaIle) 
ECKSTEIN 1930-3] (20 Faile) 
HERZ 1931 (3 FaIle) 
HASSl\IANN 1932 (15 FaIle) 
KECHT 1932 (1 Fall) 
HOESCH 1933-34 (9 Falle) 
LANGE 1935 (12 Faile) 

(Osterreich) 
SCHLESINGER 1924 (kleine Epidcmie) 
SCHNEIDER 192i-31 (!i6 Faile) 

Diinemark 
KRABBE 1919-1928 (8-Il Fallc) 
ANDERSEN U. WULFF 1916-1928 (35 FaIle) 

England 
GIBBENS 1931 (3 FaIle) 
BRAITHWAITE U. INNES 1931 (13 FaIle) 
GORDON 1931 (1 Erwachsener) 
GOWAR 1931 (2 Erwachscne) 
RANKIN 1931 (2 FaIle) 
COLLIS 1935 (2 Faile) 

Frankreich 
FERRU 1926-30 (3 Faile) 
JACOB 1925 (2 Faile) 
LEMIERRE 1923-26 
PAGNIEZ 
LAUBRY 
MERT 
HANNS 1929 
LERI u. LdlVRE 1930 (5 FaIlc) 
BERNARD u. FREMAUX 1930 (1 Fall) 
DEREUX 1930 (3 Fallc) 
CORDIER 1930 (1 Fall) 
GRAVIER 1931 (1 Fall) 
FOURNAUD 1923-31 (6 Fallc) 
MERT 1931 (2 FaIle) 
LE BLAYE 1931 (4 FaIle), 1932 (1 Fall), 

1934 (1 Fall) 
COCIIEZ u. FICHET 1933 (5 FaIle) 
CIIARLEUX 1933 (4 FaIlc) 
WEISSMANN-NETTER 1933 (5 Fallc) 
RATHERY 1934 (1 Fall) 
MAIRE U. BLOCll 1935 (3 Erwachsene) 
JOSIPOVICI 1935 (2 FaIle) 
TERRIEN 1936 
)IOLLARET 193i 
PELLE u. MASSOT 193i 
ROGER u. PAlLLAS 193i 
RODIER 193i 

Griechenland 
LIVIERATO u. SIMONETO 1931-34 (II Faile) 



504 U. j<'ANCONI: 

Italien 
RAPISARDI 1923 (1 Fall) 
MAGGESI 1924-26 (4 Erwachsene) 
GORINI 1930 (1 Fall) 
PREBIL 1931 (2 FaBe) 
FORNARA 1931 
COMPANACCI 1932 (2 FaIle) 
CANTONE 1932 (2 Faile) 
MORETTI 1934 (3 Faile) 
ZANOTTO 1935 (1 Fall) 

.Japan 
KANEKO-AoKI 
MAsE (zitiert nach ROCH) 
AKASAWA 1934 

.Jugoslawien 
JOVANOVITSCH u. RUDIVITSCH 1930 (2 Sol· 

daten) 
RISTITSCH 1932 (4 FaIle) 
'l'ODOROVITSCII 1935 (12 FaIle) 

Marokko 
MEERESSMANN 1923-29 (2 FaIle) 

Niederl.·lndien 
UJLAKI 1935 

Polen 
KOWARSKI 1924-25 (25 l<'iille) 
ZANDOWA 1931 

RumJi,nien 
HAG! PRASCHIV U. VISINEANU 1930 

(2 FaBe) 
KITZULESCU u. HOROWITZ 1933 (1 Fall) 
GRACOSKY 1936 (10 Faile) 

Ru{Jland 
MARGULIS 1926-27 (15 FaIle) 
TSCHERKASOFF u. MERSON 1934 (4 l<'iiIle) 
KAPLAN 1935 (5 FaIle) 

Schweiz 
REH 1920 
STOSS 1924 
ROCH, MARTIN U. MONEDJIKOWA 1930 

(7 Erwaehsene) 
GAUTIER U. PEYROT 1931 (1 Fall) 
TURRETTINI u. CUOlSY 1930 (1 Fall) 
GLANZMA:lIN u. HELLER 1936 

Skandinavien 
ANTO:llI 1924 
WALLGREN 1925 
GtiNTHER 1930 
LICHTENSTEIN 1931 (40 Kinder) 
NORDWALI, 1924-31 (11 Soldaten) 
USTVEDT 1923 (22 l<'iille Oslo) 

Spanien 
LOPEZ ALBO 1934 (2 Faile) 

T schechoslowakei 
HARAsKA u. KRAuss 1924 
ANTOS 1932 (27 Faile in Briinn) 
GROSSER 1933 (29 Faile in Briinn) 

Turkei 
HILIIlI 1933 (15 Fane) 

U.S.A. 
VIETS U. WATTS 1928/29 (5 Fiille), 1934 

(9 FaIle) 
ABRAMSON 1928-33 (8 Erwachsene) 
ARMSTRONG u. DICKENS 1935 (4 Er-

wachsene) 
HERNANDEZ 1935 
GINSBURG 1935 
DICKENS 1931 (4 Faile) 

Ungarn 
MOLNAR 1935 
V. DOLESCHALL U. PAUL 1935 (31 l<'iilIc) 
BERKESY 1931 (10 Falle) 

Es ist auch im Rahmen einer Monographie fur die Ergebnisse der inneren 
Medizin und Kinderheilkunde ganz ausgeschlossen, auf all die zitierten und 
nicht zitierten Arbeiten einzugehen und die recht bunte Kasuistik, die keines­
wegs unter einen Hut zu bringen ist, zu sichten. "Ober den Namen der Krank­
heit ist man sich noch keineswegs einig. Je nach dem oder den Symptomen, 
die dem betreffenden Autor am charakteristischsten erscheinen, hat er jeweils 
den Namen gepragt. Bald ist es der akute VerIauf, bald die Gutartigkeit, 
bald der Liquorbefund, wie die Klarheit, die Lymphocytose, die Sterilitat, 
bald das epidemische Auftreten, welches als etwas Besonderes in die Augen 
springt. ECKSTEIN spricht von M. serosa epidemica, WALLGREN von M. aseptica 
benigna oder von M. aseptica acuta, ANDERSEN und WULFF von M. acuta serosa 
idiopathica benigna, MAURIAC von "heilbare Form der akuten M. mit Lympho­
cytose des Liquors", RocH von M. lymphocytaria benigna acuta. lch halte den 
Namen idiopathische, gutartige mononukleiire M. beim heutigen Stande unseres 
Wissens fur den besten. Mit idiopathisch will ich nur unsere Unkenntnis 
uber die Ursache betonen, man konnte ebensogut von kryptogenetisch sprechen. 
Das Adjektiv "mononuklear" ist "Iymphocytar" vorzuziehen, da im Meningo-
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gramm sich keineswegs aIle Mononuklearen als Lymphocyten entpuppen. Ja, 
die Monocytoiden (wahrseheinlich Histiocyten) konnen gegeniiber den Lympho­
cyten iiberwiegen. In den meisten Fallen kann man noch das Epitheton "akut" 
hinzufiigen, daneben gibt es subakut und vielleicht auch chronisch verlaufende 
Formen, die sich nicht immer scharf von den akuten abtrennen lassen. 

Aus obiger LiteraturzusammensteIlung geht hervor, daB die idiopathische, 
gutartige, mononukleare M. seit 1910, besonders aber seit 1923, in der ganzen 
zivilisierten Welt gehauft diagnostiziert wird. Es muB geradezu auffaIlen, daB 
gerade an den Orten, wo sie besonders eingehend studiert wurde, so in Paris 
1910 und 1911, Gotaburg 1925, (WALLGREN) und Leipzig (HASSLER) 1928 
und 1933, zuerst an eine neue Krankheit gedacht wird; in den spateren Publi­
kationen aber werden Zweifel wach, ob es sich nicht nur urn die meningitische 
Form der P. gehandelt habe. Gerade dadurch, daB W ALLGR}jN 1925 iiber eine 
neue Infektionskrankheit des zentralen Nervensystems schrieb, also das sui 
generis der Krankheit betonte, und durch seine 6 Punkte (S. 508) eine scharfere 
Charakterisierung versuchte, bewirkte er, daB mit einem Schlage die Aufmerk­
samkeit der ganzen Welt geweckt wurde, so daB vielfach WALLGREN als der 
Entdecker der "gutartigen, aseptischen M." gilt. Wie unsicher jedoch die 
Absonderung einer Krankheit sui generis nur auf Grund klinischer Symptome 
ohne den Nachweis eines besondern atiologischen Faktors ist, geht sehr schon aus 
der Tatsache hervor, daB 5 Jahre spater GUNTHER, ein Schiiler WALLGREN", 
die Vermutung auBert, "daB es sich in einem Teil dieser FaIle urn abortive 
P. handelt ... indessen ... muB man weiterhin daran zweifeln, ob aIle FaIle 
durch das P.-Virus hervorgerufen werden ... ]'iir die Annahme einer andern 
meningitiserzeugenden Krankheit als Ursache in diesen Fallen fehlt indessen 
jede positive Stiitze". COMBY kommt ebenfalls 1938 zum SchluB, daB aIle als 
idiopathische, gutartige M. beschriebenen FaIle poliomyelitischer Herkunft seien, 
und daB es ein Riickschritt bedeute, sie als etwas sui generis aufzufassen. 

Auch uns ist es ahnlich ergangen. Bei der Durchsicht unserer Kranken­
geschichten, welche die Diagnose M. aseptica tragen, habe ich eine gauze Reihe 
von Fallen gefunden, die einerseits einen biphasischen Fieberverlauf, anderseits 
praparalytische Symptome auf-wiesen, wie Nackenschlaffheit, leichte Paresen 
besonders der motorischen Kopfnerven, Schwache der Hande, Ungleichheit der 
Reflexe, Nabelwandern usw. Heute wiirden wir diese FaIle als abortive Formen 
der HEINE-MEDINschen Krankheit auffassen. 

Mit der Behauptung, daB viele der von uns mit der Diagnose M. aseptica 
usw. versehenen Fallen der letzten Jahre Abortivformen einer P. sind, will ich 
nicht gesagt haben, daB eine oder mehrere gutartige, mononukleare M. als 
Krankheit sui generis nicht existieren. Bevor wir an ihre Charakterisierung 
und Abgrenzung herangehen, seien einige typische FaIle geschildert: 

(X) Die idiopathische, gutartige, mononukleare Meningitis 
mit akutem Verlauf. 

Fall 49. S., Alfred, J.-Nr. 4213/35 (Kurve Schweiz. med. Wschr. 1938, 930). Am 10.4., 
also ganz au13erhalb der P.-Zeit, allerdings auch au13erhalb der Zcitspanne der "lIeningite 
Iymphocytaire aiguc", die nach ROCH 1924 begann und 1932 zu Ende ging, wird bei uns ein 
I)jiihriger Bauernbub eingeliefert, der in der Nacht vom 9./10.4. akut mit Fieber bis 40°, 
Erbrechen, Ziihneknirschen und hcftigen Kopfschmerzen erkrankt war. Der einwcisendc 
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Arzt denkt an Genickstarre. Auch wir finden bei dem benommenen Knaben eine aus­
gesprochene Nackenstarre, er kann wie ein Brett am Kopf hochgehoben werden. Zu unserm 
Erstaunen ergibt die Blutuntersuchung eine Luekopenie und die L.p. nur einen ganz Icicht 
getriibten Liquor, in dem sich auch kulturell weder bei uns noch im Hygiene-Institut Mikro­
organismen nachweisen lassen. Naeh dem Stehen scheidet sich ein feines FibringerinseI ab, 
Pandy und Nonne (+), 535 Zellen, fast ausschIiel3lich Mononukleare, Zucker 64 mg- %. 
Nach wenigen Tagen ist das schwere Krankheitsbild behoben, ob\\'ohl zwischen dem 12. 
und 14. Tag die Symptome wieder leicht aufflackern, kann der Knabe am 11. 5. volIstiindig 
geheilt entlassen werden. Kurz vor der Entlassung im Liquor noch 29 Mononukleare-, 
Pandy ±. 

Fall ;;0. S., Ettore, J.-Kr. 91/38, 81°/12 J. (Abb. 19). Vater Bauernknecht. Der Knabe 
gehe oft zu den Schweinen des Nachbars, mit denen er "boxe". Noch nie ernstlich krank. 
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Ahh_ 19 (Fall 50)' )1. idiopathiea hcnigna mononucl eari" acuta familiaris . 

Am 7. Ii. morgens 390, den ganzen Tag Erbrechen, Kopfweh, es wird ein halbdiinner Stuhl 
entleert. In der ~acht unruhig, nie benommen. 

Am 8.6.39,20 axillar , Einweisung ins Spital als Meningitis. Abends 39,8°, Puis urn 100, 
sieht nicht schwer krank aus. Sitzt frei auf, kann die Knie kiissen, jedoch nur mit Anstren­
gung, keine Nackenschlaffheit, Nackenstarre angedeutet, Brudzinski neg., Kernig ±, 
Muskeltonus o. B., keine Schiideltympanie; Driisen eher klein, sicher keine Speicheldriisen. 
schwellung. Rachen kaum gerotet, leichte Stomatitis erythematopultacea, Zunge dicht 
weil3lich belegt. :\,lilz neg. Reflexe o. B. Urin o. B. 

Ver/au/. 9.6. Leichtes Kopfweh, Conjunctivitis catarrhalis. Am Gaumen 3-4 scharf 
begrenzte, gut stecknadelkopf- bis linsengro13e, rote Flecken (wie bei der Schweinehiiter­
krankheit), Nackenstarre noch angedeutct. Senkung 8 Strich, Leukocyten 8900, Xeutro. 
73,5°0 (Ill. Kl. 6, IV. Kl. 67,5), Eos. 1,5%, Mono. 8,5%, Ly. 15%, Plasmaz. 1,5%. Keine 
Kackenschlaffheit, keine Paresen. Trotzdelll werden vorsichtshalber 40 ccm P.R-Serum. 
intravenus gespritzt. 

10. H. abgefiebprt; auffallend ist der langsame PuIs (bis 48 hinunter) . 
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II. 6. Katarrhalischen Erscheinungen zuriickgegangen, Conjunctivitis bedeutend besser, 
rote Flecken am weichen und harten Gaumen blasser, un scharf begrenzt; leichte Gingivitis. 
Die meningitischen Symptome sind verschwunden. 

Am 30. 6. geheilt entlassen. 

Typisch ist der Liquorbefund: starke initiale Mononukleose mit miWiger 
Eiwei13vermehrung - und zwar ausschlieBlich des Albumins. Zuckerwert eher 
hoch . Rasche Ruckkehr zu normalen Verhaltnissen. 

Fall iiI. S., Verena, J.·Nr. 145/38, 2 J. (Abb. 20). Schwester des Ettore (Fall 50). Am 
14.6. etwas Katarrh. Am 17.6., also 10 Tage nach Erkrankung des Bruders, setzt 
mehrmaliges Erbrechen und Miidigkeit ein, 39°. """ 19J1 

In der Nacht unruhig, Erbrechen. n Il f9. 111 21 lZ 2J. ZI Zf IS. 2Z 2l 2j 
~o 

Am 18. 6. den ganzen Tag matt, schlafrig, 
viel erbrochen, 39,5°, greift viel an den Kopf 
(Kopfschmerzen I). Spitaleinweisung. 

Befund: blaB, miBmutig, sitzt frei auf, jedoch 
mit deutlich steifer Wirbl'lsaule, Spine sign + +, 
Xackenstarre ++, starker als beim Bruder, keine 
Xackcnschlaffheit, kein Nabclwandern, keine 
Adynamie, keine Schadeltympanie, Konjunktiven 
nicht gcrotet. TonsiIlen und weicher Gaumen 
glciehmafiig gerotet, keine Flecken. Reflexe o. B. 
Relative Pulsverlangsamung. 

20. 6. Meningitischen Symptome noch stark 
ausgesprochcn; viel mehr mitgenommen als der 
Bruder. 1m Biute 10900 Leukocvten, N. 33% 
(III. KI. 2, IV. K1. 31), Mono 1l,5~o, Ly. 52,5%, 
Plasma 3,5%, Senkung 9 Strich. Kann noch 
stehen und gehen, keine Nackcnschlaffheit. 
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22. 6. 2. L.p. ergibt blutigen Liquor; im 
Hygieneinstitut wurden damit Mause intracerebral 
geimpft, ohnc daB sie irgendwic darauf reagiercn. 

24. 6. Endlich fieberfrei, Kackenstarre noch 

Q- ~ -'6 

+ +, sitzt gclegentlich von selbst auf. 
12. 7. Geheilt entlassen . 

Der Liquor ist im Anfang identisch 
wie beim Bruder, nur ist die Zell. und 

~ .. .. 
Itlil [f51 
[ 54[ ~ 

Auu.2() (I<'all 51). M. idiopathica benign" 
mOllolluclearia, acuta familiaris. 

Eiwei13vermehrung weniger stark. Dem langeren und schwereren VerIauf ent· 
spreehend ist am 11. Krankheitstag die Vermehrung der Mononuklearen noch 
ausgesprochen und die des EiweiBes hat sogar noch stark zugenommen, so daB 
die sonst kaum veranderte Goldsolkurve stark positiv wird; zum Teil eine 
Nachwirkung der blutigen L.p. vom 22.6. 

Differentialdiagnose. In allen diesen 3 Fallen ist die Diagnose einer idio· 
pathischen, guta.rtigen, mononnklearen, akuten M. durchaus berechtigt. Gegen 
eine abortive P. spricht das Fehlen epidemiologiseher Beziehungen: wedcr im 
April 1935 noch im Juni 1938 sind in der Umgebung unserer Patient en FaIle 
von HEINE·MEDINscher Krankheit aufgetreten. Ferner setzt die M. plotzlich 
mit hohem Fieber ein ohne biphasischen Verlauf (Dromedartypus) der Fieber· 
kurve, und schlieBlich lieBen sich niemals praparalytisehe oder paralytische 
Symptome nachweisen, was im Fall 51 angesichts der langen Dauer der men in· 
gitischen Phase auffallig ist. Bei den Geschwistern S. (Fall 50 und 51) kam epi. 
demiologisch am ehesten eine M. parotidea in Frage, da in der gleiehen Gegend 
von uns und yom einweisenden Arzt mehrere Faile von Parotitis mit und ohne 
)1. gesehen wurden. Die Mutter versicherte uns aber, daB bei beiden Kindem 
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nie eine Speicheldriisenschwellung bestanden habe. Auch sprachen die Con­
junctivitis, die Gingivitis und im Fall 50 die fiir die Schweinehiiterkrankheit, 
nicht aber fiir die M. parotidea typischen Gaumenflecken, ferner die Inkubations­
zeit von 10 Tagen gegen eine Parotitis epidemica. 

1m Fall 50 dachten wir deswegen an Schweinehiiter-M., weil der Knabe 
mit den Schweinen des Nachbars "geboxt" hatte. Dagegen sprach das Alter 
und das Fehlen der pneumonieartigen Vorkrankheit, welche allerdings nach 
HADORN gelegentlich ausbleiben kann. Was uns aber veranlaBte, die Diagnose 
fallen zu lassen, war der Ausbruch der gleichen Erkrankung bei der 2jahrigen 
Schwester, die angeblich nie mit Schweinen zusammen gekommen war. Nun soli 
die Schweinehliterkrankheit nicht oder nur ganz ausnahmsweise von Mensch 
zu Mensch, sondern immer nur vom kranken Schwein auf den Menschen tiber­
tragen werden konnen. 

Dagegen sind in allen 3 Fallen die von WALLGREN aufgestellten 6 Punkte 
zur Abgrenzung der akuten, aseptischen M. erftillt: 

1. Akuter Beginn mit deutliehen meningitisehen Symptomen. 
2. Meningitische Veranderungen der Spinalfltissigkeit, sehwankend zwischen 

nur unbedeutender Vermehrung der einkernigen Zellelemente und Triibung 
durch Leukocyten. 

3. SteriIer Liquor sowohl bei direkter Untersuchung, als auch bei Kulti­
vierung. 

4. Relativ kurzer Verlauf, gutartig, ohne sekundare Komplikationen. 
5. Fehlen einer naehweisbaren Atiologie sowohl in Form von lokalen Affek­

Honen (Otitis, Trauma usw.), als auch in Form einer allgemeinen Erkrankung 
(akute oder ehronische Infektionskrankheiten). 

6. Fehlen von epidemiologischen Beziehungen zu einer M. erzeugenden 
Infektionskrankheit. 

Bei einem akuten Beginn mit M. werden wir eine "idiopathische, gutar­
tige, mononukleare M." und beim Dromedartypus des Fieberverlaufs eher eine 
HEINE-MEDINSehe Krankheit diagnostizieren, jedoeh mit Vorbehalten, denn 
wir kennen in der Schweinehiiter-M. eine U.V.M., die sicher nichts mit der 
HEINE-MEDlNschen Krankheit zu tun hat, und trotzdem einen, wenn auch 
besonderen Dromedartypus aufweist. Ferner finden wir in der Regel bei der 1\1. 
parotidea ebenfalls einen biphasischen Verlauf (Abb. 25), indem die erste Phase 
der Speicheldriisenerkrankung, die zweite dem meningitischen Schub entspricht. 
Anderseits kann in einem erheblichen Prozentsatze der Faile auch die HEINE­
MEDlNsehe Krankheit akut mit der M. einsetzen (s. S. 480). 

In einem von BERNARD, DREYFUSS, SEE und MORIN beschriebenem Faile 
(9jahrig) biIdete sich das meningitische Krankheitsbild mit massiger Liquor­
Iymphocytose urplOtzlich aus und hielt etwa 3 Wochen an. Die Autoren sprechen 
deswegen von einer "forme hyperlymphocytaire d'emblee" der idiopathischen 
gutartigen M. 

Mit den liquordiagnostischen Kriterien ist nicht vie I anzufangen. Die idio­
pathische, gutartige mononukleare M. weist schon in den ersten Tagen eine 
Mononukleose des Liquors auf, "\vahrend bei der P. meist die Polynukleiiren 
iiberwiegen; jedoeh haben wir mehrfach bei einwandfreien, sehweren P. schon 
am 1. und 2. Tag eine Mononukleose gefunden und anderseits geben WALLGREN, 
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PETTE, VOGT u. a. an, daB auch bei der idiopathischen M. in den ersten Krank­
heitstagen die Polynuklearen uberwiegen konnen. Wie bei allen V.V.M. sind 
die EiweiBwerte nur wenig erhoht und die Goldsolkurve nur wenig verandert. 
Erst im weitern Verlauf steigen sie bei der P. an, was man als eine AuBerung 
der )Iitbeteiligung der Nervensubstanz auffassen konnte. Bei der idiopathischen, 
mononuklearen M. sollte demnach dieser Anstieg ausbleiben (Fall 50), da die 
Erkrankung nur die Meningen beIegt, ohne sich in die Nervensubstanz fest­
zubeiBen. Leider entspricht diese theoretische Erwartung nicht immer den 
Tatsachen, wie Abb.20 Iehrt. 

Entsprechend der Vielgestaltigkeit der Verlaufsformen findet man im Blut 
bald eine Leukocytose, bald normale Werte; ebenso ist die Senkungsgeschwindig­
keit der Erythrocyten bald normal (PETTE), bttld stark beschleunigt. YonT 
fand bei der Entfieberung eine kraftige Eosinophilie von 7-9%. 

Die gleichen Schwierigkeiten wie bei der Abgrenzung der idiopathischen M. 
von der abortiven P. bestehen gegenuber cler Encephalitis acuta. In unsern 
eben erwahnten Beispielen Fall 49, flO und 51) fehien zwar irgendwelehe pttra­
l~·tis("hen, praparalytischen oder andern Symptome einer Mitbeteiligung der 
Xervensubstanz. Dies i;;t auch fur die meisten FaIle der Literatur die Regel, 
jedoch erwahnen fast aIle Autoren (WALLGREN, GUNTHER, GROSSER u;;w.) 
yereinzelte FaIle mit leiehten Paresen besonders der Kopfnerven. LESNE und 
BOQrIEN sprechen von einer Dua,litat der Krankheit, von einer rein meningi­
ti;;ehen und einer encephalo-meningitischen Form, die aber aile UbergangE' 
zueinander aufweisen konnen. Vmgekehrt geht ECKSTEIN so weit, die aseptisehe 
::\1. und die Encephalitis acuta fiir ein und diesel be Krankheit aufzufassen. In 
der Tat finden sich auch unter unsern Encephalitisfallen solche, wo die menin­
gitisc-hen Symptome durchaus im Vordergrund stehen, und Z\var sowohl wahrend 
cler Epidemie von Encephalitis epidemiea von Eeonomo, die im Kinderspital 
in den Jahren }920-1924 zur Beobachtung kam, als auch spater, zur Zeit, 
<ia die Encephalitis acuta bcsonders haufig auftrat. Folgencle FaIle mogen dies 
belegen: 

.Fnll ;'2. L., .Jean, J.-Xr.5221/20, i J. 10. 8. l~rbrccllPn, spielte weiter. 11. 8. wieder 
ErbreC'hen, Schwindel. 12.8. Fieber, Brechdurchfall, bettlagerig. 13.8. wieder Erbrechen, 
BewuBtsein verlorcn, Augen verdreht, Zuckungenin den Glied~rn, Ptosis, starke Kackcnstarre. 

15.8. SlJitaleinweis1Ul(j. Diagnose: Encephalitis lethargica oder 1\1. tbe. Be/und: 
Hoehgradige Xackenstarre, starker Opisthotonus, Kernig +, Ptosis beidseits, links starker 
als l'e('hts, Pupillen eng, reagieren gut, kein Strabismus, leichte Facialisparese links; Abdomen 
kahnf6rmig eingezogen. Starke Hypertonic (Katalepsie): der aufrecht gehobene Arm bleibt 
biR 20 Sekunden in diesel' Stellung. PSR ++, BDB -!-. 1m Elute lOiOO Leukocyten. 
55,:3°0 X., O,(j°o 13aso, 3,9~o l\Iono, 40,2% Ly. Die L.p. ergibt einen Druck von ctwa 10 elll. 
Liquor kiaI', Xonne -1-, Xilll 2 Str'ich, H22/'1 hellen. Temperatur 3i,io, Puis 120. Pirquet 
negativ. rerlau/: Rasclle Abfiebcrung, allmahliches Zuruckgehen des Opisthotonus und der 
Xaekenstarrc. 

2. 9. Gcheilt entlassen. 

Fnll ;'3. D., Josef, J.-X. 229/25. Kommt am 13. i. in die Poliklinik wegcn Erbrechen. 
Tempcratur 38,1°, Tonsillen groB, ger6tet, ohne Belag. 

l·!.,i. Hohes Fieber, bei Bewul3tsein, redet aber fast gar nichts, bohrt den Kopf in die 
KiRRcn, schreit bci Beriihrung. Urinmenge minimal, stark verstopft. 

"3. i. Eimcei,nll1(j als.\1. Liegt ganz apathisch im Halbschlaf. Sensorium z(>itwl'iR(' 
getl'iibt. ]jnkes Augenlid hangt herab, Facialisparese links, .\Iaskeng(·sieht, Xackenstal'l'l' -;- +. 
beilll Aufhcben fallt del' Kopf schlaff nach hinton (Xackensehlaffl1l'it), PSR + +, allgeJlleine 
Adynamie. Temperatur :38,2°, PuIs 125. 
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Verlau/. Rasche Abfieberung. 1m Blute 10500 Zellen, 68,3% N. (II. Kl. 2, III. Kl. 2, 
IV. Kl. 65,3), Eos. 1 %, Mono. 3,3%, Ly. 26,7%, Plasmaz.0,7%. 

17.7. L.p. Druck 8 em Rg, also stark erhOht, Pandy +, Nonnc +, NiB! 1/2 Strich, 
39 Zellen, davon 42% Mono· und 58% Polynukleare, Zucker 99 mg.%, kein Spinngewebe· 
gerinnsel. Das Allgemeinbefinden ist etwas besser, schliift aber viel, gibt gut Antwort, 
Sprache noch verschwommen. Voriibergehend Zuckungen an Randen und Beinen. 

18.7. BewuBtsein ganz frei, Sprache deutlicher, Nackenstarre noch stark ausgepriigt, 
Brudzinski und Kernig +, Nackenschlaffheit noch positiv. 

20.7. Geht besser. L.p.: Druck nicht erhOht, Liquor klar, kein Spinngewebe, NiB! 
1/2 Strich, Pandy neg., 28 ZelIcn, nur Mononukleare, Zucker 72 mg.%. 

22.7. AIle meningitischen Symptome sind verschwunden, einzig die Nackenschlaffheit 
ist noch angedeutet. 

19.8. Geheilt entlassen; minimale Facialisparese, Reflexe noch gesteigert. Der Tier· 
versuch mit dem Liquor auf Tbc. falIt neg. aus. 

In beiden Fallen 52 und 53 treten neben den meningitischen die Augen. 
symptome in den Vordergrund, welche fUr die Encephalitis lethargica typisch 
waren, aber schon 1925, obwohl wahrend des ganzen Jahres nur 9 FaIle von P. 
im Kinderspital behandelt wurden, vermuteten wir im Falle 53 eine encephali. 
tische }'orm der HJUNE·MEDINSchen Krankheit. Die allgemeine Adynamie 
(Nackenschlaffheit) und die Facialisparese sprachen sehr zugunsten einer Polio· 
encephalitis, die Ptosis jedoch eher dagegen, da Augenmuskellahmungen bei 
der HEINE·MEDINschen Krankheit sehr selten sind. Solche Falle zeigen, wie 
schwierig die Abgrenzung einer Eneephalitis acuta von einer aseptischen M. 
und einer P. werden kann. K.. ... AUER konnte in einigen Fallen von "akuter 
aseptischer M." mit dem Liquor auf der Kaninchencornea keine Keratitis er· 
zeugen und schlieBt daraus, daB das "Eneephalitisvirus atiologisch bei der akuten 
aseptischen M. nicht in Frage komme." 

Auch die akute epidemische Encephalitis in St. Louis yom Sommer 1933 
und 1937 erzeugte meningitische Liquorveranderungen wie die idiopathische 
U.V.M. (HEMPELMANN). Treten die encephalitis chen Symptome in den Hinter· 
grund, so kann die Differentialdiagnose schwierig werden. 

Ahnliche Schwierigkeiten tiirmen sich bei der Differentialdiagnose zwischen 
aseptischer M. und sekundiirer Form einer U. V.M. auf. Ein klassischer Mumpf 
ist leicht zu erkennen. Schwieriger wird die Diagnose, wenn die Parotitis 
inapparent oder abortiv verlauft und nur die M. in Erscheinung tritt (M. parot. 
idea sine parotitide), oder wenn die M. zu einer Zeit ausbricht, wo die nicht 
beachtete ParotisschweIlung schon abgeklungen ist. Nun ist die Parotitis eine 
leicht zu erkennende Erkrankung; die diagnostischen Schwierigkeiten werden 
um so groBer, je weniger charakteristisch die primare Krankheit ist. SchlieB. 
lich, wenn diese so verschwommen wird wie etwa eine Febris herpetica oder 
eine Grippe usw., dann wird die Unterscheidung von der primaren, idio· 
pathischen M. als Krankheit sui generis kaum noch moglich. Nur noch der 
biphasische Verlauf wird fiir die Diagnose "sekundare M." verwertet werden 
konnen. 

Nicht alle M., die in den Sammeltopf der idiopathischen benignen M. 
vereinigt sind, verlaufen in der typischen Weise wie unsere FaIle 49-51. 
Zum Beispiel beschreibt LANGE eine Epidemie von 12 Fallen des Sommers 1935 
in Breslau, wo die Erkrankung akut mit tiefer Ohnmacht, Erbrechen, Kopf. 
schmerzen, Fieber, gelenkrheumatischen Erscheinungen einsetzte, schwere 
Liquorveranderungen erzeugte (bis 4000 Zellen, vorwiegend Polynukleare, 
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EiweiBvermehrung, stark positive Goldsolreaktion vom M.- und Paralysetypus) 
und mit Anisochorie, Kleinhirnsymptomen, Reflexungleichheiten, Stauungs­
papillen und Leukopenie einherging. Mangels einer andern Etiketticrung miissen 
wir auch diese schweren Faile zu den idiopathischen rechnen. Man sollte sie 
aber eher zu den subakut verlaufenden Formen zahlen, mit denen sie in vielfacher 
Beziehung ahnlich sind. 

Sondern sich die LANGESchen Faile durch die Schwere der Symptome von 
der gewohnlichen idiopathischen M. ab, so fallt die von MAGNUSSON beschriebene 
Form durch die Geringfiigigkeit der klinischen Symptome auf. MAGNUSSON 
hatte diese "subklinische Form" gar nicht entdeckt, wenn er nicht auf einer 
Keuchhustenabteilung systematisch lumbalpunktiert hatte, in der Absicht, 
die BAYERS chen Befunde von regelmaBigen, entziindlichen Liquorveranderungen 
bei Pertussis zu kontrollieren. Diese BAYERSchen Befunde, die von seinem Lehrer 
DEGKWITZ bestritten werden, konnte MAGNUSSON nicht bestatigen (s. S. 458). 
Dagegen fand er im Veri auf von 11/2 Monaten (vom 9. 12. 1936 bis 21. 1. 1937) 
bei 7 Kindern, die einen kurzen, 2tagigen Fieberschub mit leichten Kopf­
schmerzen durchmachten, einen deutlich entziindlich veranderten Liquor 
(22-237 Zellen, davon 0-62% Polynukleare, Pandy +). Der Autor glaubt 
nicht, daB diese Liquorveranderungen mit dem Keuchhusten etwas zu tun 
haben, er halt vielmehr eine Superinfektion mit einer abakteriellen spezi­
fischen M. mit noch unbekannter .Atiologie fiir wahrscheinlicher. 

Eine ahnliche Epidemie in einer geschlossenen Anstalt (17 Erkrankte unter 
400 Insassen) hat TOOMEY 1936 beschrieben; die M.-Symptome waren etwas 
starker ausgesprochen als bei den MAGNUSSONschen Fallen. 

(3) Die idi opa thische, gu tartige M. mit su baku tem Verla u f. 

Noch schlimmer steht es mit der Differentialdiagnose der subakut ver­
laufenden Formen. Wah rend bei den akuten Formen vorwiegend die P., die 
Encephalitis acuta und die sekundaren D.V.M. differentialdiagnostisch in Frage 
kommen, miissen wir bei den subakut verlaufenden vor allem an die M. tbc. 
und an Auslaufer eitriger Meningokokken-M. denken. Aus unserer Kasuistik 
von etwa einem hal ben Dutzend Fallen (s. auch Fall 63 S.530) seien nur fol­
gende zwei naher geschildert: 

Fall ;)4. R., Margrit, J.·~r. 124if38, ()3f4 J. (Abb.21). Vater 1921 wegen Lungentbc. 
in einem Sanatorium. Pat. hatte fruher Masern, Pertussis, Varizcllcn, Scharlach durch­
gcmaeht. Seit einigen Wochen blaB und appetitlos. 

Am 5. 11. Xacken- und Ruckenschmerzen, Fieber, Brechrciz. 
6.11. Xachts schr unruhig, phantasiert zeitweise, Zunahme der Nacken·, Rucken­

und Bauchsehmerzen, 38,3°, Pollakisurie. Als P.-Vcrdacht ins Spital eingewi£'sen. 
Be/und. 39,5°, Puis 145, Sensorium frei, i£'ichte Anisokorie, die rechte Pupille ist 

wciter als die linke. AmoB- und Spine sign +, Xackcnstarre und Kernig angedeutet, 
BDR ++, PSR fehlen oder nur zeitweise schwer auslosbar, ASR ±. Grobe Kraft der 
Hande normal, keine Schadeltympanie, keine Nackensehlaffheit. Die L.p. ergibt einen 
opaleszenten Liquor. 

Verlau/. Pirquet neg. WaR. im Biut und Liquor neg. Augenhintergrund o. B. 
8. 11. schr affektlabiI, meningitische Symptome noch deutlich, gar keine priiparalytischen 

Z('iehen. 
12. 11. Seit cinem Tag abgefiebert, erbricht immer wieder. 
Ii. 11. Allgemeinbefinden wescntlich besser. Nackenstarre, Kernig, Brudzinski, Spine 

sign, immer noch positiv, PSR immer noch schwer auslosbar und nur nach J£'ndrasic. 
29. II. Nach der gestrigen L.p. ist auch der letzte Rest von Meningitis verschwunden. 
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10. 12. seheinbar geheilt entlassen. Daheim ist sie sehr sehreekhaft, leidet an Pavor 
noeturnus, ermiidet raseh, klagt iiber Sehmerzen in den Beinen, deswegen 

14. 12. Wiederau/nahme. Temperatur 390, Naekenstarre neg., Kernig ± , PSR ± , 
ASR ++, BDR ++. 1m Liquor immer noeh ausgesproehene Eiwei13vermehrung, 
Pandy + + , Tryptophanreaktion (+). 

Verlau/ . Rasehe Abfieberung. Die Anisokorie ist zeitweise wieder sehr deutlieh. 
20. /21. 12. Neuer Fiebersehub bis 38,4°. 1m Blute starke lymphatische Reaktion mit 

sehr jungen Zellen der lymphatischen Reihe (bis zu Lymphoblasten) mit starkel' Blaufarbung 
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des l'rotoplasmas; das Blutbild glcieht durehaus demjenigen des PFEH'FER8chen })riisell­
/ieiJer8, Fast aile Driisen sind palpabel, allerdings Illeist nur linsengro13, so aueh die Mastoidal­
und Xuchaldrtisen, Milz und Leber nicht vcrgr613ert. Am 2i, 12. £alit die H.HwAxATlU­
DEl(,lualsche Heaktion neg. aus. 

Am 29. 12. ist der B\utstatus wieder fast yollig normal, die lymphatisehe Reaktion ist 
v('rschwunden. 

18. J. 39. KOlisultation mit dem Xeurologen Dr. K.n'zExsTEIX: l'upillcn jctzt gleich, 
Heaktion O. B., rohe Kraft rechts leieht hcrabgcsetzt, PSR nul' mit .Icndrassie schwach 
auslosbar , ASR hingcg('n lcbhaft. Babinski reehts +, bcsonders naeh Summation, Gang 
ptwas br('itbcinig, beim Gehcn sch\\'ingt del' rcchte Arm gar nicht; Stuart Holmes +. 
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Dr. KATZENSTEIN vermutet eine Encephalomeningitis mit meningitischer Beteiligung, 
Lokalisation sehr fraglieh, moglicherweise im Cerebellum oder im Bereich der linken GroB· 
hirnhemisphiire. 

26. 1. Anisochorie wieder deutlieh, Babinski reehts noeh positiv. 
5. 3. \Vurde bis vor wenigen Tagen im Bett behalten, ist wieder ganz munter geworden. 

PSR noeh schwer auslosbar, Babinski nieht mehr positiv, Anisochorie verschwunden. 
Steht auf. 

Epikrise: akuter, fieberhafter Beginn, langsames Abklingen der menin­
gitischen Symptome, wobei bei abnehmender Zellzahl der EiweiBgehalt zunachst 
noch stark zunimmt. Bradykardie in der Rekonvaleszenz. Nach 3 Monaten 
bestehen noch neurologische Mikrosymptome (Anisochorie, Abschwachung der 
PSR, unsicherer Gang, Babinski rechts). Das Blutbild zeigt im Beginn der 
Erkrankung, wohl als toxisches Symptom (s. S.499), eine auffallende neutrc­
phile Leukocytose (12400 Neutrophile absolut). 1m Laufe der Rekonvaleszenz 
tritt unter Fieber ein fiir PFEIFFERsches Driisenfieber typisches Blutbild auf, 
das aber nur wenige Tage anhalt. 

Es handelt sich also um eine subakute idiopathische, mononukleare M. mit 
mikrosymptomatischer Beteiligung verschiedener Hirnabschnitte. 1m Gegen­
satz zur P. fanden wir nie Adynamie (praparalytische Symptome). Die rasch 
voriibergehende lymphatische Reaktion in der Rekonvaleszenz berechtigt nicht, 
von einer M. bei Driisenficber zu sprechen (s. S. 533). 

Fall i)i). P., Hans, .L-KI'. 5783/30, 9 J. Immel' gesund bis .Mitte Dezember 1929. Da 
wird er allmahlich mudrig, appetitlos, schwitzt hie und da nachts. Der Arzt konstatiert 38° 
und rasch abklingende Albuminurie. Am 28. 12. Urin wieder trub, braunrot (bluthaltig). 
hohcs Fieber, Nackensteifigkeit, voriibergehcndes Schielen. 

Anfangs Jan. 1930 wieder besser, nach 3 Woehen kein Urinbefund mehr, dagegen ist 
die Xaekensteifigkeit unverandert und von Mitte Januar an zunehmende Kopfschmerzen. 
Ende Januar neuer Temperatursehub bis 39°. 

Spitalaufnahme am 3.2. Ernahrungszustand reduziert: 21,5 kg bei 131,5 cm Lange. 
also etwa 6 kg untergewiehtig. .Macht einen schwer kranken Eindruck, ist abel' vollig bei 
BewuBtsein. Tcmperatur 37,8° rectal, Puis 115. Kahnbaueh. Driisen kaum vergroBert. 
Milz und Leber negativ. Naekenstarre und Kernig +, Brudzinski angedeutet, keine Schadel· 
tympanie, Andeutung von Anisokorie. Sehnenreflexe rechts leicht herabgesetzt, BDR 
und Kremaster-H. lebhaft, Babinski links angedeutet, sonst neurologisch nichts Besondcres. 
Dermographismus + +. 1m Urin Albumen Spur, Diazo neg., Urobilinogen neg., im Sedi­
ment Lcukocytcn +, Erythrocyten +, vereinzclte hyaline Zylinder. Augenhintergrund 
o. B. WaR. neg. Ohrspiegclbcfund o. B. 1m Blute Hgb. 55 S., Leukocyten 12900, X. 67~o 
(III. KI. J, IV. KI. (6), Eos. 0,5%, Mono 3,5%, Ly. 29%, Senkung 18 Strich. Rontgenbilder 
del' Lungen und der Wirbelsaule o. B. 

l' erlauf: die L.p. (s. Tabelle 24) vom 4. 2. bessert das Befinden und die meningitischen 
Symptome wescntlich. Del' Urinbefund wird schon nach wenigen Tagen vollig normal. 
1m Serum Hest-N 44 mg-%, EiweiB 9,78%, Cl. 355 mg-%. l\Ian denkt an cine aseptischc lVI., 
da dcr 2- und IOstiindige Pirquet neg. ausfallen. 

Am 10.2. fallt dagegcn der .Mantoux (I: 10000) stark positiv aus. 
11. 2. 40,2°, fliichtiges, groBfleckiges Erythcm am Rumpf und Hals, Schmerzen in den 

Beinen, Erbrcchen, Xackenstarrc und Kernig viel intensiver, Zittern der Hande (tbc. Herd· 
reaktion ?). 

12. 2. Der IOstiindige Pirquet yom 6.2. wird nachtraglich positiv. 
13. 2. Wiedcr abgcfiebert. Jm Urin Albumen neg., im Sedimcnt noch vereinzclte Leuko­

cyten und Erythrocyten. 
17. 2. Hat auf 24,4 kg zugenommcn. Kackensteifigkeit und Kernig fast verschwunden. 
UL 2. :\lantoux I/Ioouoooo noeh deutlich positiv, Babinski links angedeutet. Blutbild: 

Hgb.55 S., Leukocyten 10300, N.47%, Eos. 3,5~:', Baso.2%, .Mono. 4%, Ly.43%, 
Plasmaz. 0,5 %. 

21. 2. ;\ackenstarre neg., Kernig noeh angedeutet, Dermographismus ++. 
Ergl'lmi:5se d. inn. l\[rd. 57. 33 
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Tabelle 24. Zusammenstellung der Liquorbefunde des Falles 55. 

ZeUen/ccm 
Ti ('rversuch Druck 

I Mono· I Poly-
Zucker auf Datum in celn Aussehen Pandy Nonne 

absolut 1lI1kle- nllkie. 
Wa Tuberkei· H 2O 

are are hacillen 
in % in % lllg·0/0 

4.2.1930 22 leicht getriibt +++ +++ 701 
fast ,.1 

44 negativ 
100 

13.2. 23 
" " ++ ++ 271 reichlich Ly. 

und Mono. 
und verein· 
zeit Poly-

nukleare 
25.2. 22 fast ganz klar + + 61 41 neg. negativ 
12.3. 22 klar + + 116 99 1 32 
26.3. 18 " - - 41 59 negativ 
10.4. 20 klar, mit fein- + ± 222/3 100 0 61 

sten wei Ben 
Fatzchen 

23.4. 20 + - 182/3 100 0 

28.2. Konsultation mit dem Ncurologen Prof. MINKOWSKI: Babinski links angedcutct, 
ASR gesteigert, links starker als rcchts, ziemlich starkes Zittern beim Positionsvcrsuch 
links. Die Erscheinungen sind fiir einen Hirntuberkel zu gering, vielleicht diirfte cs sich 
urn eine toxische M. nach einer Infektionskrankhcit, eventuell cine reaktive M. boi extra­
ccrebraler Tuberkulose handeln. 

8. 3. Nervenstatus wie am 28. 2., dazu Nystagmus horizontalis, links starker als rechts. 
Romberg neg. 

24.3. 27,5 kg, sehr lebhaft. AuBer der Anisochorie und dem leichtcn Nystagmus kein 
neurologischer Befund mehr. 

29. 3. Steht auf. 
25.4. geheilt entlassen, 28,2 kg. PSR und ASR bcidseits fast neg., Babinski neg., 

Dermographismus +, Pupillen klein. 
Kontrolle am 8. 12. 1936: 16j. kriLftiger Bursche, hat nie mehr Kopfschmerzen gehabt. 

PSR lebhaft, Pupillen o. B. 

Dreimal habe ich diesen Pall in der Klinik vorgestellt, zuerst als subakute, 
aseptische M., dann als M. tbc., schliel3lich wieder als idiopathische, gutartige, 
subakute mononukleare M. unbekannter Atiologie. Tbc.-Bacillen lieJ3en sich 
im Liquor auch durch den Tierversuch nicht nachweisen. Die neurologischen 
Mikrosymptome lassen an eine allerdings geringfugige Mitbeteiligung der -Nerven­
substanz wie im Faile 54 denken (subakute Encephalomeningitis), liber die 
.Atiologie ki:innen wir aber nichts aussagen. 

Ahnliche Palle sind von TAILLENS, GLANZMANN und HELLER, OLJ.llER ll. a. 
mitgeteilt worden. 1m OLMERschen Pall machte die 26jahrige Patientin wah rend 
mehreren Monaten Pieberschlibe von 5-15 Tagen Dauer durch, dreimal mit 
meningitis chen Symptomen, Liquorlymphocytosc (bis 18 Lymphocyten) und 
Vermehrung des Albumins bis auf 1,5%0. HANNs und MONIATTE haben eben­
falls einen Fall publiziert, der 2 Wochen Kopfweh, Schwache, Konstipation 
zeigte, dann stellten sich immer dcutlichere meningitische Symptome ein, die 
in ein Prakoma iibergingen; im Liquor 2flO Lymphocyten, 60 mg-% G.E., 
~o mg- % Zucker, 700 mg- % NaC!. Nach 6 Tagen klangen die schweren Sym­
ptome ab, Heilung. Ob die von BLOEDOR);" beschriebenen 2 Falle von subakut 
verlanfender M. mit mehreren 1000 Zellen nicht eher zu den bakterienarmcn M. 
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gehoren, laBt sich nicht entscheiden. GLANZMANN und HELLER konnten in 
ihrem Fane (13jahriges Madchen mit immer wiederkehrenden M.-Schuben 
wahrend 31/ 2 Monaten) mit einer Pyriferinjektion eine endgultige Besserung 
erzielen. Neuerdings hat VOGT uber weitere 4 Falle von chronisch (besser sub­
akut) verlaufender benigner, lymphocytarer M. berichtet; er halt sie fur noso­
logisch identisch mit den akuten Formen, der Verlauf hange von der Reaktions­
weise des Organismus abo 

Ich zweifle nicht daran, daB solche subakut verlaufende gutartige M. haufiger 
sind als es nach dem Studium der Literatur erscheint. Da man diagnostisch 
noch vollig im Dunkeln tappt, werden Falle, die in kein Schema passen, ad acta 
gelegt, wie es mit mehreren unserer Falle auch geschah. Vorlaufig bleibt uns 
nichts anderes ubrig, als diese Falle unter die subakuten, idiopathischen, benignen, 
mononuklearen M. einzureihen, da sie atiologisch noch vollig ungeklart sind. 

Es ist wahrscheinlich, daB auch chronische Formen der M. ungeklarter Xtiologie 
vorkommen, die man vorlaufig mit dem gleichen Rechte wie die subakuten 
zu den chronis chen, idiopathischen, mononuklearen M. rechnen konnte. Auch 
wir verfugen uber Beobachtungen chronischer, abakterieller Reizzustande der 
Meningen, so bei Hydrocephalus, langsam wachsenden Hirntumoren (Fall 18), 
Encephalitis disseminata mit Dbergang in multiple Sklerose (Fall 19), Meningo­
encephalitiden usw. In unseren Fallen lieB sich schlieBlich eine besondere Ursache 
fur den Liquorbefund nachweisen, so daB wir sie nicht als idiopathisch zu be­
zeichnen brauchen. 

Untersuchung tiber den Erreger der idiopathischen benignen, mononuklearen 
IUeningitis. Es hat nicht an Versuchen gefehlt, durch den Nachweis eines be­
sonderen Erregers atiologisch faBbare Krankheiten sui generis aus dem Sammel­
topfe der sog. idiopathischen M. herauszuholen. Zuchtungen auf den verschie­
densten Nahrb6den, Komplementablenkung, Agglutination, Dbertragung auf 
Laboratoriumstiere usw. sind versucht worden. Ich beschranke mich auf die 
Aufzahlung der noch durftigen, positiven Resultate. 

ECKSTEIN und Mitarbeitern gelang es einige Male, durch suboccipitale In­
jektion des Liquors von M. aseptica-Krankcn bei Affen eine fieberhafte Er­
krankung mit Ataxie und bulbaren Symptomen zu erzeugen. Die Autopsie 
ergab eine Meningoencephalitis. lch glaube, daB es sich in einzelnen der ECK­
STEINSchen FaIle urn abortive P. gehandelt hat; insbesondere mussen wir heutc 
die 2 Faile von ECKSTEIN, HOTTINGER und SCHLEUSIG 1931 von letal endender 
M. aseptica eher als bulbare Formen der P. auffassen. 

HISSARD gelang es mit dem Liquor einer 29jahrigen, an gutartiger lympho­
cytarer M. erkrankten Frau, durch Injektion in die vordere Augenkammer 
eines Kaninchens eine Keratitis, Iritis und Encephalitis zu erzeugen. Der 
Liquor dieses Tieres erwies sich im Auge eines zweiten als virulent; der Fall ist 
jedoch vereinzelt geblieben, der Autor selbst ventiliert die Moglichkeit einer 
Herpes-Virus-Infektion. Auch KANO, KIMURA und ISOTANI konnten mit dem 
Liquor von M. aseptica-purulenta-Patienten beim Kaninchen Encephalitis 
erzeugen. 

GroBere Tragweite haben die Entdeckungen ARMSTRONG~ (1930-35) und 
Reiner Mitarbeiter TRAL'B, RIVERS, SCOTT usw., daB gewisse Formcn der 
Chorio-M.lymphocytaria durch ein mausepathogenes U.V. mit spezifischen 

33* 
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Antikorpern erzeugt werden. Die Krankheit scheint bei der Maus auch spontan 
vorzukommen, gewohnlich in latenter Form, weswegen Mauseversuche mit 
groBer Vorsicht gedeutet werden mussen. Eine gute Zusammenfassung unserer 
Kenntnisse uber das ARMSTRONGSche Virus findet sich im American Journal 
of the medical Association 1937 (ARMSTRONG und WOOLEY). Das Virus ist 
pathogen fUr Affen, Meerschweinchen, Mause und wei Be Ratten. Beim Affen 
treten schwere Erscheinungen nur bei intracerebraler Impfung auf; nach sub­
cutaner Injektion des Virus werden Affen und Mause immun gegen die intra­
cerebrale Applikation. Wird das Virus mit dem Serum immuner Affen gemischt, 
so ist es auch bei intracerebraler Injektion nicht mehr pathogen (Neutralisation). 
Auf Grund des Antikorpernachweises im menschlichen Serum kommen die 
Autoren zum SchluB, daB die klinische Einheit "aseptische M." verschiedener 
.Atiologie sei. Besonders im Kindesalter soll die ARMSTRONGSche M. selten sein. 
DICKENS (Diskussionsbemerkung) konnte zeigen, daB der Mauseschutztest zu 
Beginn der Erkrankung negativ ist und erst nach 2 Wochen im Patientenblute 
positiv wird. 

BAIRD und RIVERS haben 1938 Blut und Liquor von 65 auf akute aseptische 
M. verdachtigen Fallen an Mausen und Meerschweinchen (direkte Impfung, 
Isolierung des Virus und Neutralisationstest) gepruft. Auch sie konnten 
zeigen, daB nicht aIle FaIle durch das ARMSTRONGSche Virus der Chorio-M. 
hervorgerufen wurden, auch wenn der klinische Verlauf identisch war. Dies 
deckt sich mit unserer Auffassung der Vielheit der atiologischen Faktoren bei 
der sog. idiopathischen mononuklearen M. 

Angesichts der Gutartigkeit der experimentellen Erkrankung. beim Affen 
versuchten LEPINE, MOLLARET und KREIS 1937 ihre pyretogene und meningo­
trope Wirkung therapeutisch bei gewissen neurologischen Krankheiten auch 
beim Menschen auszunutzen. Injizieren sie U.V.-haltiges Material (Mauschirn­
emulsion) subcutan, so gehen fast aIle Versuchspersonen an. Sie reagieren mit 
2-3tagigen Fieberschuben, Leukopenie und Mononukleose; der letzte Fieber­
sehub geht oft mit einer klinisch und liquordiagnostisch (bis 800 Lymphocyten) 
nachweisbaren meningitis chen Reaktion von 2-3 Tagen Dauer einher. Dic 
Krankheit laBt sich von Mensch zu Mensch durch intramuskulare Injektion 
von 25 ccm Blut ubertragen. 1m Gcgensatz zum U.V.-haltigen Blut ist der 
Liquor nur einige Tage vor dem meningitis chen Schub infektios, urn rasch 
nach Erscheinen der Lymphocyten wieder steril zu werden. Das Serum der 
geheilten Individuen besitzt neutralisierende Eigenschaften gegen das Virus 
dieser Chorio-M. 

Auch FINDLAY, ALCOCK und STERN haben neuerclings in England eine 
mausepathogene Form der lymphocytaren M. beschrieben, die aber durch den 
langen Verlauf, das Er16schen der Reflexe, das Auftreten von Liihmungen und 
Harnretention, sich wesentlich von den eigentlichen aseptischen M. unter­
scheideL 

Selbstverstandlich haben diese Publikationen uns veranlaBt, bei mehreren 
unserer FaIle von aseptischer M. der letzten Jahre Mauseversuche im Hygiene­
institut Zurich (Prof. MOOSER und GRUMBACH) ausfUhren zu lassen. Sie fielen 
regelmaBig negativ aUK. Wir konnen daraus nur schlieBen, daB der Liquor 
unserer FaIle der letzten 2 Jahre auf der Hohe der mononuklearen Reaktion nicht 
mausepathogen war, was bei einer U.V.M. eigentlich nicht verwunderlich ist. 
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Statistik der Poliomyelitis, aseptischen ~Ieningitis, akuten Encephalitis usw. 
des Kinderspitals ZUrich. In Anbetraeht des Versagens sowohl der klinisehen 
als aueh der atiologisehen Kriterien zur Differenzierung der verschiedenen Formen 
der U.V.M. und ihre Abgrenzung von der P. und Encephalitis, haben wir gemein­
sam mit GOLDSMITH den Versuch unternommen, statistisch etwas we iter zu 
kommen. Diese Statistiken habe ieh bereits an der Tagung der siidwestdeutschen 
Kinderarzte 1935 in Freiburg i. B. gezeigt. Heute mochte ieh mit vermehrtem 
Material und gescharfteren Augen noch- Jqllrmm-n-n--rrrrrrmm'TT;-r'r-i'rn 
einmal auf sie zuriickkommen. Die folgen­
den 3 Statistiken (Abb.22-24) umfassen 
das Krankengut des Kinderspitals vom 
Jahre 1911 CObernahme der Direktion durch 
Prof. E. FEER) bis 1937 bzw. 1938. Die 
Statistik ist aufgebaut auf die bei der Ent­
lassung der Patienten gestellte Diagnose. 
Ieh habe bereits erwahnt, daB eine Reihe yon 
M. aseptica-Fallen bei der spateren Durch­
sicht der Krankengeschichten als abortive 
P. gedeutet wurden, in der Statistik figu- ~ 
rieren sie immer noeh unter den M. aseptica. i IOhf-H-++-++++f-H-++-+++-
Ferner \vurden zweifellos friiher encephali- ~ 
tische und sogar bulbare Formen der HEINE­
}b:mrnschen Krankheit noch zur Encephalitis 
acuta gerechnet, wah rend wir heute, nach­
dem die "Kopfwanderung" der HEINE­
MEDINsehen Krankheit uns gelaufig gewor­
den ist, dies nieht mehr tun. ~oeh im Herbst 
1933 zweifel ten wir, ob die sporadisehen, 
akut verlaufenden Bulbarparalysen zur 
HEINE-MEDINschen Krankheit zu reehnen Abh. 22. ~!orhiuitiits- lind Mortalitiih,tnti"Uk 

seien. Erst der pathologiseh-anatomisehe 
Befund und vor allem der einwandfreie, 

lIach .Jahren ~cordllet (schwarz Todesfiille). 
Kindersllital ZUrich 1!1l1- HJ:l8. 

positive Affenversueh dureh LEVADITI in Paris ausgefiihrt (BAMATTER) gab uns 
die Sieherheit, daB diese auBerhalb einer P.-Epidemie auftretenden Bulbar­
paralysen zur HEINE-Mlmrnsehen Krankheit gehoren. 

Angesiehts der Wandelbarkeit der Erseheinungsformen der neurotropen 
U.V.-Krankheiten und der zum Teil dadureh bedingten Unsicherheit in der 
Abgrenzung der P. einerseits und der idiopathisehen, benignen M. und Ence­
phalitis aeuta anderseits, sind die hier gegebenen statistisehen Zahlen eum 
grano salis zu genieBen. Dafiir bieten sie den Vorteil eines einheitlich beob­
achteten groBen Spitalkrankengutes. 

Die HEINE-MEDINsehe Krankheit, die seit 1911 immer wieder sporadiseh 
auftrat, hat seit 1929 und besonders seit 1936 lueht nur eine gewaltige ZlInahme 
erfahren, sondern aueh den Charakter verandert. 1928 tritt zum erstcnmal 
die eerebrale Form auf. Vor 1932 handelt es sieh nur urn isolierte oder mit 
Extremitatenlahmungen kombinierte Faeialisp<tresen. Scit 1932 treten dazu die 
Bulbar- und in den letzten 2 Jahren aueh die rein eneephalitisehen, mit Koma, 
Krampfen und Hemiplegie einhergehenden Formen auf, und zwar epidemiseh 
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so eng mit der typischen P. verknupft, daB an einer Zusammengehorigkeit 
nicht mehr gezweifelt werden kann. 1937 wurden nicht weniger als 41 Faile 
mit cerebralen Lahmungen von 102 uberhaupt gelahmten Patient en beobachtet. 
Anderseits treten die rein meningitischen Formen erst in den letzten 3 Jahren 
auf der Tabelle in Erscheinung und 1937 machen sie bereits etwa 1/3 samtlicher 
Falle aus. Diese gewaltige Zunahme ist weniger auf eine Anderung des Krank­

Ahh. 2:1. ~[orhillitiit"t·atistik 
naeh lIpn )[onatcn dcs Spital­
eintrittes der frischcn Faile. 

Kinllrn;pital Ziirich 
JUll - lnai . 

heitsverlaufes zuruckzufiihren als vielmehr auf die fruh-
zeitige Diagnosestellung durch die besser unterrichteten 
einweisenden Arzte. Vnter den meningitischen Fallen 
von 1937 finden sich einige mit so stark ausgepragten 
meningitischen Symptomen, daB sie wahrscheinlich ins 
Spital eingewiesen worden waren, auch ohne daB der 
Arzt an eine P . gedacht hatte. Wenn wir sogar 1937 
gelegentlich die Entscheidung nicht treffen konnten, ob 
es sich urn eine idiopathische gutartige mononukleare 
M. oder urn cine abortive P. handelte, ist es mehr als 
wahrscheinlich, daB in fruheren Jahren, wo die menin­
gitische Form der HEINE-MEDINschen Krankheit uns 
noch wenig gelaufig war, die Diagnose aseptische M. 
viel haufiger gestellt wurde. Trotzdem ist es auffallig, 
daB Maxima der M. aseptica-Diagnose gerade in den 
Jahren 1932, 1935 und 1938 mit Minima von P. Zll­

sammenfallen. Dies ruhrt zum Teil davon her, daB in 
P .-armen Jahren die Diagnose M. aseptica eher gestellt 
wird: es werden einerseits mehr abortive P.-Falle als 
M. aseptica gedeutet und anderseits weniger M. aseptiea 
fur abortive P. gehalten. 

Seit dem Auftauehen der Encephalitisepidemie von 
ECONOMO 1920 und ihrem Verschwinden 1924 sind fast 
jedes Jahr mehrere Falle von Encephalitis acuta beob­
achtet worden. Auf der Tabelle sind nur die idiopathi­
schen eingetragen, nicht die sekundaren nach Masern, 
Vaccination usw. ECKSTEIN (s. auch S. 509) hat die 
Vermutung geauBert, daB ein und dasselbe V.V. die 
gutartige idiopathische mononukleare M., welche gele­

gentlich mit l?acialis-, Accessorius- und anderen Paresen einhergeht, und die 
Encephalitis acuta, die haufig meningitische Symptome aufweist, auslose. Vnsere 
Alters- (Abb.24) und Monatsstatistiken (Abb. 23) zeigen jedoch gewisse, wenn 
auch kleine Divergenzen, auf die ich aber angesichts der Mannigfaltigkeit der 
unter der Diagnose M. aseptica vereinigten Faile nicht allzuviel Gewicht legen 
mochte. Nicht nur die a priori-Abneigung ohne triftigen Grund verschieden­
artige Krankheitsbilder in einen Topf zu werfen, sondern vor aHem die Tatsache, 
daB gut definierbare neurotrope Erkrankungen bekannter Atiologie bald die 
Meningen (Parotitis epidemical, bald das Gehirn (Vaccinekrankheit) , bald das 
Rtickenmark (P.) mit Vorliebe befallen, halten uns ab, den unitarischen 
Gedankengangen ECKSTEIN:; zu folgen . 

Auf Abb.23 sind unsere Faile nach den Monaten des Spitaleintritts ein­
getragen. Die P. ist eine Erkrankung der Sommer- und Herbstmonate, eine 
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Saisonkrankheit vom Impulstyp (DE RUDDER), wah rend die bei uns beobaehteten 
Falle von M. aseptiea ungefahr gleiehmaBig iiber das ganze Jahr verteilt sind, 
ja in den Wintermonaten Dezember und Januar sogar ein kleines Maximum 
aufweisen. Andere Autoren (BERKESY, GUNTHER, SCHNEIDER, VOGT, GUT­
TINGER) fanden dagegen eine Haufung der M. aseptiea wie der P. in den Sommer­
monaten. Vielfaeh diirfte es sieh hier urn abortive P. gehandelt haben. Heute 
glaube ieh, daB auch viele unserer Falle von sog. M. aseptica der Winter- und 
Friihjahrsmonate ebenfalls abortive P. waren, denn bei Durchsicht der einzelnen 
Krankengesehiehten findet man aueh im Winter haufig den Dromedartypus des 
Fieberverlaufes und praparalytisehe Symptome angegeben. Wie laBt sich diese 
relative Haufung der abortiven P.-Falle in den Wintermonaten erklaren 1 

Sieher ist, daB das P.-Virus in unserer Gegend irgendwie iiberwintern muB, 
denn wenn die HEINE-MEDINSehe Krankheit an einem Orte ausgebroehen ist, 
so taucht sie wahrend einer Reihe von Jahren, bis ein GroBteil der Bev6lkerung 
durchseueht ist, friiher oder spater im nachfolgenden Sommer in der gleichen 
oder in der Naehbargegend wieder auf; die P. wandert langsam per contigui­
tatem von Ort zu Ort. Das P.-Virus als obligater Zellparasit wird kaum iiber­
wintern k6nnen, ohne in einem Wirtsorganismus sieh aufzuhalten und zu ver­
mehren. Ais Wirtsorganismus kommt bei uns nur der Mensch in Frage. Urn das 
nberwintern der P. zu erklaren, greife ich zur Hypothese, daB wahrend des 
Winters die P. noch weiter flackert, aber meist nur in Form von inapparenten 
Fallen. Gelegentlich kann es aber auch im Winter zu einer Invasion des Zentral­
nervensystems kommen, dann abcr bleibt es in der Regel beim meningitis chen 
Stadium. Darum die scheinbare Haufung der idiopathisehen M. aseptica im 
Winter. Nur ganz selten schreitet in der zweiten Winterhalfte die Krankheit 
bis zum paralytischen Stadium fort: so erlebten wir im Marz 1937 und wiederum 
im Februar 1938 v6llig sporadisch je einen absolut sicheren Fall von P. mit 
Lahmung. Es gibt kaum eine andere Erklarung, als daB diese Kinder von in­
apparent Erkrankten angesteckt worden sind. 

fch stelle demnach die Hypothese auf, dafJ der Erreger der HEINE-MEDINschen 
K rankheit auch wiihrend der W intermonate bei uns vorhanden ist; er erzeugt aber 
im Winter und Fruhjahr fast nur inapparente, gelegentlich einige meningitische 
und nur ganz selten paralytische Formen. 

Mit dieser Hypothese stimnit unsere Beobachtung wahrend der P.-Epidemie 
von 1937 iiberein, daB die abortiven Formen gegen den Winter zu immer haufiger 
wurden (ABEGG). Die Haufigkeitskurve zeigt 5 Gipfel, wah rend im ersten 
Gipfel kaum 1/6 der FaIle im meningitischen bzw. praparalytischen Stadium 
Halt maehten, taten dies samtliche 3 }'alle des letzten Gipfels. 

Tabelle 25. Die 5 Haufigkeitsgipfel dcr Poliomyelitisepidemic von Zurich 1937. 

Gipfel 2. 3. 4. I 5. 1.-tl.9. 19.-25.9. 17.-23.10. 1!).-25.12. 

Praparalytische Form I 2 3 4 5 
I 

3 
Paralytische Form . . 11 10 6 3 0 

Der Einwand, daB zu Beginn der Epidemie die abortiven FaIle nieht dia­
gnostiziert wurden, trifft kaum zu, da die Ziiricher A.rzte durch die groBe Epi­
demie des Vorjahres die P. gut kannten und durch Zirkulare und Vortrage auf 
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das Wiederaufflackern derselben reichlich vorbereitet worden waren. Dbrigens 
hat GAltD in der Epidemie von Eskilstuna 1935/36 die gleiche Zunahme der 
nicht-paretischen Formen gegen das Ende der Periode beobachtet. In den 
Epidemien im Distrikt Bohus 1936 waren die nichtparetischen Formen schon 
im Beginn recht haufig, wahrend der Hauptperiode geringer und am Ende 
der Epidemie wieder zahlreich. 

Ahnliche Gedankengange wie wir verfolgt BERKESY zur Erklarung einer 
Epidemie von "M. serosa" in Szeget 1931. Er glaubt, daB sie hier durch ein 

Ahb. 24. 1I1orbiditiitsstatistik Ilnch dCIll 
Altcr dor Patielltcll. Kindcrs!,ital 

Ziirich 1911 - 1!l38. 

weniger starkes P.U.V. ausgelOst wurde, im 
Gegensatz zu den nordlichen und sudlichen 
Landesteilen, wo die P. viel bOsartiger verlief. 

Wir haben schlief31ich unsere Faile nach 
dem Alter der befaHenen Kinder zusammcn­
gestellt (Abb. 24). Die Encephalitis epidemica 
von Economo befallt mit Vorliebe, sofern 
unsere kleinen Zahlen den SchluB zulassen 
(auf der Abbildung weggelassen), das Schul­
alter. 1m Gegensatz hierzu entfallt das 
Maximum der M. idiopathica aseptica auf das 
1. Lebensjahr, ein zweites, kleineres Maximum 
pragt sich um das 8. Jahr aus. Bei cler Klein­
heit der Zahl konnte ein Zufall im Spiele 
sein. Wahrscheinlich aber weist der diskonti­
nuierliche Verlauf daraufhin, daB in der Rubrik 
M. idiopathica aseptica \Vie schon mehrfach 
erwahnt, mehrere voneinander unabhiingige 
Krankheitsbilder mit verschiedenen Alters­
dispositionen zusammengenommen wurden. 
Das Maximum im 1. Lebensjahr hangt wohl 
mit der groBeren Anfalligkeit der Meningen in 
dieser Altersstufe zusammen. Auch Blei, 
Spirozid, CO, Bakterientoxine und Geburt~­
trauma fUhren beim Saugling besonders leicht 
entzundliche Liquorveranderungen herbei. 

Die Encephalitis acuta tritt am haufigsten im Spielalter auf, sie verhalt sich 
also anders als die M. idiopathica aseptica, was gegen die gleiche Atiologie 
beider Erkrankungen spricht. 

Epidcmischcs Auftrctcn. 1m Gegensatz zu andern Autoren haben wir nie 
grof3ere, epidemische Herde idiopathischer, benigner M. beobachtet, wie etwa 
STOSS in Bern 1934, ECKSTl"IN in Diisseldorf 1931 uSW. Demgegenuber hat 
GROSSER in Brunn weder Geschwisterinfektionen noch Vorkommen in gleichen 
Ortschaften oder Stadtbezirken beobachtet. Nur zweimal erlebten ,,,ir ein 
familiares Auftreten bei je 2 Geschwistern: Fall 50 und 51 mit einem Intervall 
von 10 Tagen und Fall 56 und 56a mit einem solchen von 2 Monaten. 

Fall;)(1. W., \filii, J .. )Tr. 9425/32, 41/ 2 J. Erkrankt 3 Wochen, nachdem ein Kind in 
del' Xachbarschaft ~Iumps hatte, an l,iner leichten, rasch verschwindendcn Schwellung der 
linkcn Halsdriisen und Durchfall. 4 Tage spater stellt sich Erbrechen ein, dcswegcn Ein­
weis1Ul!J am 10.7.32 als Appendicitis acuta. 
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Be/und. 38,2°, PuIs 115, Nackenstarre +. Liquor vom 12.7. stark trlib, Druck 18 
bis 20 cm, etwa 800 ausschlieBlich mononukleare ZelIen, Pandy +, Nonne +, Zucker 
ti() mg-%. Rasches Abklingen aller Symptome nach der L.p. 

Am 18.7. zweite L.p.: Pandy neg., 582/ 3 Zellen, meist Mononukleare. 
Am 25. 7. geheiIt entlassen mit der Vermutungsdiagnose M. postparotidea sine parotitide. 
Fall 06a. W., Meta, J.·Nr. 9652/32, 102/ 12 J. Am 7. 11., also 2 Monate spater wird die 

Schwester des Fall 56 als M. eingewiesen, nachdem sie tags vorher akut mit Erbrechen 
und Kopfweh erkrankt war. 38,4°, PuIs 125. Hochroter Kopf, Nackenstarre +, Kernig 
neg., Schadeltschattern deutIich. 1m Blut 3700 Leukocyten, N. 69,5%, Eos. 1 %. Die L.p. 
ergibt trliben Liquor, Druck 21 cm, Pandy Spur, NiBll/3 Strich, 333 Zellen, fast ausschIieB­
Hch Mononukleare, Zucker 54 mg-%. Nach der L.p. laBt das Kopfweh rasch nacho Rasche 
Abfieberung und Verschwinden der meningitischen Symptome, am 10.9. ganz afcbril. 
2. L.p. am 22. 9.: Druck 13 cm, Liquor klar, Pandy neg., 2 Mononukleare. GeheiIt entlassen. 

Wahrend im Fall 56 die Moglichkeit einer M. parotidea vorlag, hatten wir 
im Fall 56a absolut keine Anhaltspunkte dafur. Wir mussen die Diagnose 
idiopathische, gutartige M. stellen; in welchem KausaIzusammenhang sie mit 
der gIeich verlaufenden M. des Bruders 2 Monate fruher stand, entzieht sich 
llnserem Wissen. 

Prognose. Wie der Name "glltartige oder benigne M. besagt, ist die Prognose 
quoad vitam et quoad sanationem sehr gut. Die Todesfalle der Literatur (BROWN, 
SYMMERS, zitiert nach LESNE und BOQUIEN, ECKSTEIN) passen nicht in den 
Rahmen der idiopathischen, benignen, mononuklearen M., sondern vieImehr 
in denjenigen der schweren Encephalomeningitis. Auf Abb. 22 sind ab und zu 
Todesfalle unter der Rubrik M. idiopathica aseptica verzeichnet; auch hier 
handeIt es sich eher um toxische M. im Gefolge oder als Einleitung andersartigcr, 
schwerer Zustande, wie im folgenden Faile: 

Fall 07. (J.-Nr.9020/37), 10 Wochen alter Saugling kommt mit einer Ziegenmilchanamic 
(Hg. 60 Sahli, Rote 2,3 Mill., Farbeindex 1,62) und einer seit 3 Tagen dauernden hoch­
fieberhaften Erkrankung ins Spital. Die L.p. ergibt einen leicht trliben, flockigen Liquor 
mit 67 mg-% G.E., 14,4 mg-% GIobuline, Pandy +, Goldsol 11122211111 (also neg.), 
134 Zellcn, davon 96% Polynuklearc, 46 mg-% Zucker, Kulturen steriI. Die Diagnose 
M. aseptica ist liquordiagnostisch berechtigt, paBt aber nieht zum schweren Krankheitsbild. 
das in den folgenden Tagen immer mehr pneumonisch wird. Exitus am 26. 11. Die Autopsie 
ergibt eine ausgedehnte Bronchopneumonie, schwere Anamie, Hyperamie von Gehirn 
und Meningen. 

Die Diagnose M. idiopathica aseptica war zuerst durchaus berechtigt; der 
wcitere VerIauf zeigte aber, daB es sich urn eine infektios-toxische M. im Beginn 
einer Bronchopneumonie handelte (daher auch das Vorherrschen der Poly­
nuklearen im Liquor). Dieser Fall unterscheidet sich yom Fall 20 (s. S.455) 
darin, daB die Pneumonie erst nach mehreren Tagen in Erscheinung trat. 

Auch die ti:idlich endenden Faile akutcr, aseptischer M., die HASSMANN 
beschreibt, haben wohl mit der idiopathischen benignen M. atiologisch nichts zu 
tun. Es durfte sich vielmehr urn bakterienarme M. (Rest-M.) gehandelt haben. 

Wir haben nicht aIle unsere M. aseptica-Kranken nachkontrollicrt. Wo 
wir es taten, konnten wir keinerlei Folgen der Erkrankung nachweisen. 
ANDERSEN und WULFF (zitiert nach LESNE und BOQUIEN) berichten von einem 
16jahrigen Madchen, das 6 Jahre nach einer aseptischen M. vorubergehende 
epileptiforme Krampfe mit Stauungspapille durchmachte, ferner von einem 
13jahrigen Knaben, der 2 Jahre nach der aseptischen M. psychische Sturungen 
und lnfantilismus aufwies. lch zweifle, ob wir berechtigt sind, hier Folgezustande 
der idiopathischen M. anzunehmen. 
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Anhang: Das GUILLAIN-BARREsche Syndrom. 
(Radikulomeningitis mit albumino-cytologischer Dissoziation des Liquors.) 

Akute infektiose Polyneuritis. 
Anhangsweise sei auf ein im Kindesalter (AN SAY , GAUTIER, DEREUX, CLEMENT 

und KETELBANT, GmAuD und BOUDOURESQUES) seltenes Krankheitsbild auf­
merksam gemacht, das der Kliniker; welcher sich mit den abakteriellen M. und 
P. beschaftigt, kennen muB. Es ist das von GUILLAIN und BARRE 1916 erstmals 
beschriebene Syndrom der "Radiculonevrite avec hyperalbuminose du liquide 
cephalorac~idien sans reaction cellulaire", wie GUILLAIN seIber in seiner letzten 
Publikation von 1936 das Krankheitsbild bezeichnet. Kasuistische Mitteilungen 
finden sich bei DRAGANESCO, MATHON, VAN BOGAERT und MAERE usw. HECHT 
hat 1937 7 Faile bei Kindem unter der Diagnose akute, infektiose Polyneuritis 
im Kindesalter beschrieben. Das typische Krankheitsbild habe ich noch nicht 
diagnostiziert, dagegen muBte ich mich sehr eingehend mit ihm beschaftigen 
bei der Differentialdiagnose unseres Falles von subakuter Meningoencephalitis 
beim Diabetes mellitus (Fall 15), der in manchen Punkten mit dem GUILLAIN­
BARREschen Syndrom iibereinstimmt, femer bei einem Himtumor, bei dem 
auch der Neurologe sich voriibergehend meiner Vermutungsdiagnose eines 
GAUILLAIN-BARRE der Hirnbasis anschloB (~'all ISa). Mangels eigener typischer 
FaIle seien nur kurz 2 FaIle der Literatur hier erwahnt: 

Fall GIRAUD und BOUDOURESQUE: 21/ 2j. Plotzlicher Beginn am 17.8.1937, Erbrechen, 
heftige Schmcrzcn in den Beinen und im Riicken, Paraparese besonders rechts. Wegen der 
Sehmerzen Gehen unmoglich. PSR und ASR neg., BDR +. Druck auf die Muskelmassen 
del' Beine schmerzhaft. Hochgradiger Opisthotonus, Dermographismus ruber ++, Sensi­
biIitiit o. B. MiIz und Leber leicht vergroBert. Wassermann neg. 

I 
Liquor am 

18.8. 29.8. 6.9. !l.IO. 

Zellen . 112 Polynukleiirel 3 Ly. 2(i Ly. 5 Ly. 
EiweiB 60 mg-% : 160 mg-% 220 mg-% 90 mg- % 

Man denkt an eine P. Verlauf. Das Fieber steigt bis auf 39°. Ende del' 2. Woehe sinkt 
es auf subfebrile Werte. Mit del' Besserung des Liquorbefundes gehen die klinischen Sym­
ptome allmiihlieh zuriick, die Sehnenreflexe kommen wieder. 

Am 24. 10. Restitutio ad integrum. 
Fall FORNARA: Bei dem 12j. Madehen stellen sieh nach einer kurzen Fieberperiode 

heftige Kopfschmerzen und Meningismen und im Verlauf von 3-4 Tagen eine Tetraplcgie 
und doppclseitige periphere Facialisparesen ein. Verschwindcn del' Sehnenreflexe, spontane 
Muskclschmcrzen und Druckempfindlichkcit del' Nervenstamme. Dic L.p. ergibt einen leicht 
opaleszenten Liquor, in dem sich rasch ein Spinngewebe biIdet. 6 Zellen, Pandy +++, 
G.E. 150 mg-%, Nonne +++, Zucker 80 mg-%. 1m Verlaufe von 3-4 Monaten allmah­
iche vollstandige Heilung. 

Fassen wir die Symptome zusammen: 
1. Mehr oder weniger plotzlicher Beginn mit meningitischen ·Symptomen, 

zu denen sich Schmerzen in den Extremitaten, im Riicken (Wurzelsymptome), 
Druckempfindlichkeit der Muskelmassen und der Nervenstamme hinzugesellen. 
Leichte Parasthesien ohne oder mit leichten SensibilitatsstOrungen. 

2. Paresen dcr Beine, der Arme, oft auch der Kopfmuskulatur, besonders 
des Facialis. 

3. Sehnenrcflexe erloschen bei Erhaltenbleiben der HautrefJexe. 
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4. 1m Liquor starke Zunahme des EiweiBgehaltes, der Liquor kann xantho­
chrom werden bei normaler oder kaum erhohter Zellzahl. 

5. Gute Prognose, Reilung in einigen Monaten. 
Was der Krankheit pathologisch-anatomisch zugrunde liegt, ist noch wenig 

bekannt, da sie sehr selten zur Sektion kommt. Es liegen 3 Autopsieberichte 
von Fallen, die an Atemlahmung zugrunde gingen, vor (DECHAUME, ALA­
JOUANINE . lInd DE MORSIER und STEINMANN). Man fand eine perivasculare 
kleinzellige (lymphoplasmacellulare) Infiltration der Nerven und Nervenwurzeln, 
kleine Ramorrhagien im Perineuron, Vermehrung und VergroBerung der Kerne 
der SCHWANNschen Scheiden (DECHAUME spricht geradezu von einer "Schwan­
nitis"), geringfiigige zellige Infiltration und Fibrinausscheidung in den Meningen 
und volliges Intaktbleiben des Zentralnervensystems. GUILLAIN hat sich' lange 
gestraubt, todlich endende FaIle als zu seiner Krankheit gehorend anzuerkennen; 
anlaBlich der Reunion commune des societes belges de Neurol., de Pediatrie etc. 
am 18. Dezember 1937, wo nur iiber das GUILLAIN-BARREsche Syndrom dis­
kutiert wurde, gab er schlieBlich zu, daB bei einer Lokalisation der Krankheit 
in den bulbaren Nerven ganz ausnahmsweise der 'rod eintreten kann. 

Die klinischen Symptome sprechen dafiir, daB es sich beim GUILLAIN-BARRi­
schen Syndrom urn eine Reizung der Meningen und der Nerven, besonders in 
ihren zentralen Anteilen (Radiculitis) handelt. Ob diese Reizung entziind­
Hcher oder toxischer Natur ist, ob irgend eine der bekannten neurotropen V.V. 
(P., Encephalitis acuta usw.) oder ein spezifischer Erreger im Spiele ist, 
entzieht sich noch unsern Kenntnissen. LARUEI,LE und MASSION fiihren zwei 
ihrer Faile auf Alkoholintoxikation und einen auf Malaria zuriick. ABEL, 
KISSEL und SIMONIN sahen das Syndrom 6 Tage nach der Incision eines Periton­
siWirabscesses sich einstellen und vermuten, daB Baktereintoxine die Nerven 
an ihrer Wurzel massiv impragniert haben. PAISSEAU und GREENE stellten auch 
auf Grund des Liquorbefundes bei einem lOjahrigen Madchen die Diagnose 
GUILLAIN -BARREsche Krankheit; der weitere VerIauf zeigte aber, daB es sich 
urn eine P. handelte. Bis auf weiteres wird es wohl am besten sein, den Namen 
GAUILLAIN-BARREsches Syndrom fiir das von den Autoren scharf beschriebene 
klinische Krankheitsbild zu reservieren, unbekiimmert urn die Atiologie. 

Es gibt auBerdem eine Reihe neurologischer Erkrankungen, die eine ahnliche 
albumino-01~qLofJische i!issoziation aufweisen und die zunachst diagnostisch 
vollig unklar sind. 1m Hinblick auf das GUILLAIN-BARREsche Syndrom laBt 
man sich verIeiten, eine gute Prognose zu stellen und ist dann iiber den weiteren 
VerIauf iiberrascht. Da nach DEMME die EiweiBvermehrung die haufigste 
Liquorveranderung ist, die mit Sicherheit anzeigt, daB eine organische Erkran­
kung des ~ervensystems vorliegt, ist es eigentlich kein Wunder, daB die albu­
mino-cytologische Dissoziation bei einer Reihe verschiedenartiger Erkrankungen 
vorkommen kann. Wir haben sie in folgenden Zustanden gefunden: 

1. Beim FROINschen Kompressionssyndrom (Fall 18c), 
2. 1m Heilungszustand der P. 
3. Bei gewissen Formen der idiopathischen, gutartigen, mononuklearen M., 

besonders bei den subakut verIaufenden Fallen (Fall 54 und 55). Die Frage, 
ob gutartige aseptische M. mit ausgesprochener albumino-cytologischer Dis­
soziation (Fall 46 und 47) eine Krankheitsgruppe fiir sich darsteIlen, die man 
von cler HEINE-MEDINschen Krankheit abtrennen und dafiir in die Nahe des 
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GUILLAIN-BA-ltRESchen Syndroms riicken muB, haben wir bereits oben erortert 
(s. S. 495). 

4. Bei einer eigentiimlichen, subakut verlaufenden StOrung des Zentral­
nervensystems im Verlaufe eines Diabetes mellitus (FaIl15). Wir dachten zuerst 
an einen atypischen GUILLAIN -BARRE; der weitere Verlauf (Fortbestehen der 
Symptome nach einem Jahr) gestattete uns aber nicht, diese Diagnose aufrecht 
zu halten, es sei denn, daB man neben der akuten auch noch eine chronische 
Form annehmen will. 

5. Bei gewissen Hirntumoren, besonders schon im Fall lSa, wo wir auch 
voriibergehend an eine Radikulomeningitis der Hirnbasis dachten. 

6. Beim PFEIFFERschen Driisenfieber (Fall 54?) ferner im FaIle von SUCHER 
und SCHWARZ (s. S. 533). 

7. Vielfach bei den sog. entziindlichen Formen de~ Hydrocephalus chronicus. 
S. Bei atypisch verlaufenden Encephalitiden wie im folgenden FaIle, der 

diagnostisch groBe Schwierigkeiten 'iuachte: 
}'all 08. Sch., Lidia, J .. Nr.9880/38, 88/ 12 J. Vorher nie ernstlich kranle Am 23.4. 

Sturz auf die Stirn beim Spiel in der Wicsc, spielt we iter, obwohl der Kopf weh tat. 
24.4. miidc, abends 39°, Ohrenschmerzen. Wegen andauerndem hohem Fieber am 27. 4. 

Arzt zugezogen, der eine Otitis media vermutct. 
Am 28. 4. zunehmende Kopfschmerzen in der Stirngegend. 
Am 1. 5. miide, apathisch, schlie31ieh bewuBtlos. Es stellen sieh Zuckungen erst links. 

dann auch rechts ein, Schaum vor dcm Mundc. 
Spitaleinweisung am 1. 5. abends. Be/und. 38,2° axillar, PuIs 100, viillig bewu13tlos, 

Deviation conjugee nach links. Trommelfelle an der Peripherie leicht geriitet, PSR fchlen, 
ASR ++, (Fu13klonus), BDR ?, keine pathologischen Reflexe. Wiihrend der Untersuchung 
klonischer Krampf, hauptsachlich links, er weicht erst nach einer Einspritzung von 1.0 ccm 
Luminal. Senkung 25 Strich in der Stunde, im B1ut 17300 Leukocyten, N. 95,5°~ (Tl KI. 
0,5, III. Kl. 23,5, IV. KI. 71,5), Mono. 1 %, Ly. 3%, Plasmaz. 0,5%. Die L.p. ergibt klaren 
Liquor, Druck 18 cm, Pandy ++, G.E. 96 mg·%, Goldsol112344321111, also dcutlieh +, 
50 ZeIlen, davon 18% Mono., 82% Polynukleare, Zucker 116 mg.%. Wassermann neg. 
Auch kulturell keine Mikroorganismen. 

)ian denkt an einen Hirnabsce13; der zugczogene Ohrenspezialist kann sich aber wic 
wir mangels Symptome nicht zu einem Eingriff entschlie13en. 

Verlau/. AIle Tuberkulinproben sind neg. Am 2.5. wesentlich besser, Maskengesicht, 
grobe Kraft herabgesetzt, Hypotonie links starker als rechts, PSR ++, ASR +, Kacken­
starrc +, Kernig +, BDR neg. Augenhintergrund O. B. Hiirvermiigen 6m Fliisterstimme, 
beidscits gleich. 

Am 3. 5. munter, kann schon aHcin gehen. Am 6. 5. abgefiebert, Senkung noeh 25 Strich, 
11500 Leukocyten, N.85,5% (Ill. KI. 6,5, IV. Kl. 79), Baso.O,5%, Mono. 3%, Ly. 11 %. 

Am 10.5. aIle ncurologischen Symptome verschwunden, L.p. ergibt einen klaren Liquor, 
Druck 14 cm, Pandy +, G.E. 93 mg-%, 41/ 3 ZeIlen, Goldsol 111232111111, also noch 
schwach +. Seither bcschwerdefrei. 

Epikrise: Was war die Ursache der entziindlichen Liquorveranderungen mit 
der albumino-cytologischen Dissoziation? Am ehesten ein HirnabsceB. Die 
Symptome sind zu rasch und zu vollstandig zuriickgegangen. Eine akute Ence­
phalomeningitis? Woher dann die EiweiBvermehrung im Liquor, denn bei der 
Encephalitis acuta hat man in der Regel wie bei der P. umgekehrt eine cyto­
albuminische Dissoziation. Hat das geringfiigige Trauma am Tage vor Beginn 
der Erkrankung irgendwelche Bedeutung gehabt? Wie dann das Fieber und das 
stark entziindliche Blutbild erklaren? 

Aus dieser Zusammenstellung geht hervor, daB die albumino-cytologische 
Dissoziation des Liquors kein pathognomonisches Zeichen fiir das benigne 



Die abakteriellen Meningitiden. 525 

GUILLAIN-BARREsche Syndrom ist, sie ist im Gegenteil ein recht vieldeutiges 
Symptom. Eine GUILLAIN-BAJUtEsche Krankheit darf man erst diagnostizieren, 
wenn aIle auf S. 522 erwahnten Symptome vorhanden sind. 

2. Die sekundaren Formen der Ultra-Virus-llieningitis. 
Die Unterscheidung zwischen primaren und sekundaren U.V.M. will nur 

besagen, daB fUr die Diagnose der Krankheit bei den primaren die M. unerlaBlich, 
obligat ist, wah rend sie bei den sekundaren nur gelegentlich zu einer sonst wohl 
charakterisierten Krankheit hinzukommt. Ich will damit keineswegs sagen, 
daB bei den primaren Formen die M.obligat sich einstellen miisse, jedesmal, 
wenn ein Mensch mit dem betreffenden U.V. infiziert wird. Von der HEINE­
MEDINSchen Krankheit wissen wir, daB die Mehrzahl der Angesteckten inappa­
rent, also ohne Liquorbefund erkrankt. Bei der Parotitis epidemica findet man 
in etwa 20% der Erkrankungen (HUTINEL 10%, DE MASSARY 23%, JANBON 21 %, 
WOLLSTEIN 23 %) einen positiven Liquorbefund, wobei allerdings grob-klinisch 
meningitische Symptome meist vollstandig fehlen. Es ist also nicht aus­
geschlossen, daB die Parotitisinfektion haufiger zu einer Beteiligung der Meningen 
fiihrt als die HEINE-MEDINsche Krankheit; und doch zahlen wir die M. bei dieser 
zu den primaren Formen, bei der Parotitis epidemica zu den sekundaren. Bei 
der HEINE-MEDINschen Krankheit verlauft die primare Erkrankung (Stadium 
der Allgemeininfektioll) ganzlich unspezifisch als eine einfache Grippe, wahrend 
sie beim Mumps als Parotisschwellung noch viel auffalliger in Erscheinung tritt 
als die M. selbst. ROCH zieht deswegen die Bezeichnullg "phanerogenetisch" 
statt "sekundar", und "kryptogenetisch" statt "primii.r" vor. "Primar" und 
"sekundar" sind aber "handlichere" Worte. 

Es diirfte nicht ein Zufall sein, daB gerade die auf ultrafiltrierbaren Vira 
beruhenden Infektionskrankheiten gelegentlich gutartige, mononukleare M., 
Encephalitiden oder Myelitiden erzeugen. Ich habe noch nie bei einer bakte­
riellen Infektionskrankheit wie Diphtherie, und nur ganz selten beim Schar­
lach (hier sind die Akten tiber den Erreger noch nicht ganz geschlossen) gut­
artige Encephalo-Myelo-Meningitiden gesehen, mehr oder weniger haufig da­
gegen bei den U.V.-Krankheiten Mumps, Masern, Vaccination, Varizellen usw. 
Yiele U.V. sind eben neurotrop, nicht dagegen die Bakterien. 

Zweifelsohne gibt es unter den etwa 150 filtrierbaren Virusarten, die Krank­
heiten erzeugen konncn (HERZBERG), noch mehr als die im folgenden (a-k) 
angefiihrten, die gelcgentlich das Zentralnervensystem und seine Hiillen be­
fallen. Wic wichtig cs ist, sich dies jederzeit vor Augen zu halten, erhellt aus 
folgendem Begutachtungsfalle: 

Fall ;;Sa. :VI. Heinz, 53/~jahrig. Am 17.9.38 rennt er mit der 1. Schlafe in ein Auto; 
sinkt bewu13tlos zusammen und ist mehrere Tage moribund. Offener Schadelbruch mit 
Hirnverletzung links. Erholt sich sehr gut; nur da13 seit Dezember 1938 aile paar Wochen 
anfallsweise heftiges Kopfweh von etwa lO Min. Dauer, oft gefolgt von Erbrechen, sich 
einstellt. Seit dem letzten Anfal! anfangs Mai 1939 auffallend gro13er Durst bei schlechtcm 
Appetit. Der Arzt findet Zucker im Urin. 

Spitalaufnahme 25. 5. 39. Gro13er kriiftiger Knabc. Es finden sich zeitweise fragliche 
Mikrosymptomc (Ungleichheit der P.S.R., des Muskeltonus, des Kniehackenversuchs 
usw.) eincr geringfiigigen rechtsseitigen zentralcn Parcse. Typischer Pankreasdiabetes. 
~ iichternblutzucker bei der Aufnahme 456 mg- %. V olliges Fehlen des Stau beffcktes 
bei 3maliger Dextrosebelastung: Anstieg bis auf 466 mg.%, hyperglykilmischer Durch­
schnittswert 306 mg-%. 
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Vom 27. 6. bis 3. 7. Fieberschub bis 39,9°, bedingt durch eine sehr ausgedehnte (Zunge, 
Zahnfleich und Lippen) Stomatitis aphthosa. Am 1. 7. Senkung 16 Strich, Leukocyten nur 
3600, davon 35% N., 5 Eo., 2 Baso., 4 Mono., 46Ly., 4% Plasmazellen. Stark mitgenommen 
und apathisch. Abfieberung am 4.7., Stomatitis in Heilung. 

10.7. L.p. der Volistandigkeit halber, da ein Gutachten verlangt wird, ob der Diabetes 
eine Unfallsfolge sei oder nicht. Druck 12 cm, G.E. 21,6 mg.%, Globuline 2,4 mg·%, E.Q. 
0,12, Pandy -, Zellen 182/ 3 , davon 17% Mononukleare. Zucker 196 mg.%, Goldsol ncgativ. 

Wie diese Pleoeytose erklaren? 1st sie ein Residuum und eine Folge des 
sehweren Sehadeltraumas vor 10 Monaten? Dann hatte man eher eine EiweiB­
als eine ZeIlvermehrung. Hangt sie mit dem Diabetes (s. S.444) zusammen? 
Es handelt sieh aber urn einen leiehten Diabetes, der mit 5 E. Insulin gut 
eingesteIlt ist. Am wahrseheinliehsten ist, diese Pleoeytose ohne EiweiBver­
mehrung - ein fur D.V.M. typiseher Befund - als Folge der kurz vorher ab­
gelaufenen sehweren Stomatitis aphthosa aufzufassen. VieIleieht wird die syste­
matisehe Liquoruntersuehung bei dieser Krankheit wie beim Mumps viel haufiger 
positive Befunde ergeben als man kliniseh erwartet. 

Aueh die Grippe (s. aueh S.458) im engeren Sinne des Wortes gehort zu 
den D.V.M.; aueh sie kann zu einer meningitisehen Reizung (serose M. der 
Autoren) fuhren, wodureh der Wert eines positiven Liquorbefundes z. B. fur 
die Diagnose P. stark vermindert wird. Je groBer die Erfahrung, desto vor­
sichtiger wird man in der Verwertung einer Pleocytose, einer EiweiBver­
mehrung usw. 

a) Die MUlUpsmeningitis. 

Die haufigste und klinisch wichtigste Form der sekundaren DT.M. ist 
zweifeIlos die M. parotidea. Von franzosischen Autoren, vor aIlem l\IO~OD, 

HUTINEL, CHAUFFARD usw., wurde sie schon zu Beginn des 20. Jahrhunderts 
eingehend beschrieben. In Frankreich scheint sie viel haufiger aufzutreten als 
etwa in Italien (GRASSI) und in Deutschland, wo sie nach HOLTZ (1931) recht 
selten sein solI. Auch bei uns in Zurich hielt man sie fur eine seltene Krankheit. 
1m Jahre 1923 steIlte BIRCHER in einer Dissertation 3 FaIle aus den Jahren 1919 

Tabelle 2(;. Fallc von 
Mumpsmeningitis 
des Kinderspitals 

Zurich. 

1911-1918 
1919 
1920 

1921-1931 
1932 
1933 
1934 
1935 
1936 
1937 
1938 

o 
1 
2 
o 
3 
2 
1 
1 
o 
1 
(j 

und 1920 des Zuricher Kinderspitals zusammen. Dann 
wurde wah rend eines Dezeniums die Diagnose nicht 
mehr gestellt. 

Seit 1932 ist sie wieder haufiger gcworden, um im 
fast P.-freien Jahre 1938 mit 6 Fallen ein Maximum zu 
erreichen, obwohl ~eine bcsondere Mumpsepidemie 
herrschte. Ich glaubc nicht, daB die M. parotidea in 
den letzten Jahren haufiger geworden ist, sondern sie 
wird mchr diagnostiziert, weil die Arzte an sie denken, 
weil ihr Auge flir geringfugigere meningitische Erschei­
nungcn durch die P.-Epidemie geschiirft worden ist und 
weil man in den letzten Jahren viel mehr L.p. am;­
fuhrt als fruher. 

Dic M. parotidea macht meistens so geringfiigige 
und atypische Symptome, daB man sie direkt suchen 

muB. Gelegentlich ist man <lurch den pm;itiven Liquorbcfund bei vollstandig 
fchlendcn meningitischen Symptomen geradezu uberrascht. Allen Autoren ist 
die Diskrepanz zwischen den geringfiigigen klinischen meningitischen Sym­
ptomen und den Liquorveranderungen aufgefallcn. In den letzten Jahren haben 
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wir uns zur Gewohnheit gemacht, jeden hochfieberhaften Mumpspatienten, der 
erbricht, uber Bauchschmerzen, Kopfschmerzen usw. klagt, zu punktieren, auch 
wenn gar keine meningitischen Symptome vorhanden sind. Fast immer erhoben 
wir einen positiven Liquorbefund. Kein Wunder, daB so haufig M. parotidea 
als Appendicitis oder als Pankreatitis eingewiesen werden. WEISSENBACH hat 
fur diese FaIle den Namen M. serosa parotidea latens gepragt. Als Beispiel 
einer M. parotidea ohne Meningismus sei folgender Fall angefuhrt: 

Falll)9. R., Kurt, J.-Nr. 9897/38. Am 1. 5. Sehmerzen beim Kauen. Am 2. 5. Parotis­
sehwellung reehts, 38,20 • 3.5.37,8°, am 4. 5. 37,8°, Bauehweh, Erbreehen; kommt am 5. 5. 
zu FuB in die Poliklinik, starke Sehwellung del' reehten Parotis, 38,8°, keine Naekensteifig­
keit, Spine sign vollig neg. Der Knabe spielt und plaudert. Reflexe o. B. 1m Blut 
Leukoeyten 5800, N. 64,5%, Mono. 3,5%, Ly. 32%, Senkung am 16.5.3 Strieh. Liquor­
befunde s. Tabelle 27. 

6.5.40,1°, Puls ll5. Immel' noeh keine Zeiehen einer M., kein Kopfweh. 
Am II. 5. abgefiebert. AuBel' gelegentliehen leiehten Kopfsehmerzen vollig besehwerde­

frei. Naeh del' 2. L.p. ab und zu Erbreehen. 
Am 18. 5. geheilt entlassen. 

Tabelle 27. Liquorbefund im Fall 59. 

Datulll 5.5. I 11. 5. 16. 5. I 

Hoehste Temperatur . 38,8° 

I 
37,2° 37,6° 

Aussehen . klar klar klar 
Druck: em Wasser. 20 

I 

13 9 
Pandy + I Spur T 

G.K mg-% 65 91 48 
Globuline mg- % . 12 I 14 12 
E.Q .. 0,27 I 0,182 0,29 
Goldsol. 1223332Illl 

I 
ll2333211ll1 11232211111 

Zellzahl im cern . 9S2/ 3 982/ 3 221/3 
Polynukleare % 50 i 3 2 
Mononukleare % 50 97 98 

Zucker mg-% 55 48 44 
Cl. mg-% . 430 432 

Einzig das Hohersteigen des Fiebers und die Verschlechterung des Allgemein­
befindens veranlaBten uns zur L.p., wodurch erst die Diagnose M. gestellt 
werden konnte. 1m Gegensatz dazu kann die M. hochst dramatisch einsetzen, 
wie im folgenden Fall: 

Fall 60. K., Karl, J.-Nr. 9845/32, P/12 J. 1m Juni und Juli 1932 je ein Fieberkrampf. 
Am 20. 10. Mumps beidseits. Am 22. 10. Erbreehen, am 23. 10. 39,3°, plotzlieh kloniseher 
Krampf von 3 Min. Dauer. Die Krampfe wiederholen sieh wahrend dl'r Naeht auf den 24. 10., 
im ganzen lOrnal und werden immer sehwerer und langeI' (bis zu einer Stunde) dauernd. 

Spitalautnahme am 24. 10.38,9°, PuIs 133, leieht benommen. Naekenstarre +, Kernig 
neg., Dermographismus ++, Reflexe o. B. Parotisgegend noeh leicht gesehwollen. 

Die L.p. crgibt einen Druck von 20 cm, del' Liquor ist leicht opaleszent, Pandy +, 
Xonne +, NiB! 2/3 Strieh, 248 Zellen, davon 92% Mononukleare (Beschreibung s. spateI' 
S.531) und 8% Polynukleare. Senkung 9 Strich. 1m Blut Leukoeyten 16100, X.62% 
(III. KI. 9, IV. KI. 53), Baso.0,5%, Mono. 3%, Ly.32,5%, Plasmaz. 2%; auf 200 weiBe 
Elemente 5 Knoehenrnarksriesenzellen ?). 

Am 25. 10. abgefiebert, schreit viel (Heimweh). Starke Rubeosis des Gesichtes, spiirliehe 
(;esichtsmimik. 

3. II. geheilt, L.p. Liquor klar, Pandy neg., Konne neg., NiB! 1/3 Strich, prj hellen. 
5. II. Entlus8ung. Gesichtsausdruek immer noeh etwas starr. Del' Vater des .Knaben 

crkrankt am 31. 10. ebenfalls an Parotitis, die sieh mit einer Orchitis kompliziertc. 
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Das maskenartige Gesicht noch nach 2 Wochen, sowie die immer wieder­
kehrenden klonischen Krampfe zu Beginn sprechen dafUr, daB es sich nicht nur 
um einfache Fieberkrampfe bei einer Mumps-M. handelte, sondern daB auch das 
Gehirn von U.V.ladiert wurde (Encephalitis). 

Die M. parotidea kommt in der Regel einige Tage (3-8) nach der Parotitis, so 
daB oft die Fieberkurve den Dromedartypus annimmt wie in folgendem Falle: 

Jvm 19JJ Fall 61. St., Elisabe\h, J.·Nr. 83/38, 41/ 2 J. 
1 I 9 10 f! It fJ Ii. IS 16. 11 II f9 zo. 21 lZ Abb 2 ASh b' K 

k""ihMIfY + J 6. 1 8 9. IQ 11 IJ 13 1+ IS 16. f1 II " ( .5). m 4. 6. e merzen elm auen. 
'c /I I" Am 5.6. Bauch· und Kopfweh. Am 6.6. Au/. 

If/' nahme mit ausgesproehcner Parotisschwel· l'l.tJ ~ JJ .,._.j .. );', .... ,. . { ~ lung. DieL.p. istneg. Nacheiner Latenzperiode 
i lJl ~cC r-... von 3 Tagen wird die Kleine am 11. 6. mudrig, 
<I: Iol: ;\ ••• !". ~V V: klagt tiber Schmerzen inden Beinen, mull I mal 

IQ J6 " erbrechen; keine meningitischen Symptome; 
-/ ., ... .: .. " ..... ... , ;' Senkung 12 Strieh, im Elute Leukocyten 

P"",IIIJ),l.lrnz.1! <lIt~lIi1 

6QH-+~+-~~~~+-~-+~+-~ 
/ ~i'-

~w~~~V~~~~~~+,;-r+4 

M~-+~A-+-~-+-+~+-~~-+~ 

18100, N. 42%, Eos. 0,5%, Mono. 6,5%, Lv. 
50,5 %, Plasmaz. 0,5 %. -

13. 6. Fieberanstieg, ausgesproehene me­
ningitisehe Symptome, Spine und Amoss 
sign +, Nackenstarre +, Kernig angedeutet, 
Kopfweh, Reflexe o. B. 

'" 14. 6. Bild einer leichten, aber unver-
I qF1=1:4::j::::\:::fc:::F::j::::f::f=:f=RR=I==t~ kennbaren M. Es besteht nicht die Spur eines 
~ "V:[1I paralytischen oder praparalytischen Stadiums. 
~ 1rJ1-+-++-+-+-&lf-i-+-+-+-+-I--1f-+--i 16 . 6. Aile Symptome verschwunden. 

-li Interessant ist das Verhalten des 
~ Pulses: beim ersten Schub der Krank-

4=+:hit=++=_pw,=.H. =t:=I=:H::::fl~l helt(Parotitis) ist er eher beschleunigt, 
l.tJH--f"~-I--+--IOiiil-1-H-+-t--+-m!t-iL~ beim zweiten (meningitis chen) deutlich 

QH--""-'--+-+- :::~;::::"+-HH-+~~t-=-r~ verlangsamt. WEISSENBACII und BASCH 
";:::t III! III IE halten diese Bradykardie fUr ein kon-

';l.JIr7t=+=l==r=t;!;:+~~:j::::H=+++=R stantes Symptom der M. parotidea • 0+- __ 

~ 1Q~~=I=$$$$=I=1~::$~$~a vagalen Ursprungs. ~MF ~ ~ 
ooL....l......l..-'-....L...-'-'--'--'--'--'--'-.L.......I--'-'-'---"~ In de r Me h rzah 1 unserer FaIle is t 

Ahb. 25 (Fall (il). )Icningiti< parotidea. 
Dl'UlllCliartYI'Hs tier Ficberh:ur\'c. 

die M. einige Tage nach der Parotitis, 
meistens noch auf der Hohe des initialen 
Fiebers, aufgetreten, SO daB der Drome­

dartypus des Fiebers nicht in Erscheinung trat. In seltenen Fallen kann die 
111. vor der Parotitis ausbrechen, wodurch, je nach der Intensitat der meningi­
tischen Symptome, ven;chiedene Fehldiagnosen gestellt werden, wie Appendi­
citis acuta, P., eitrige M. usw. JASINSKI spricht von einer primaren Form 
der Mumps-M., wenn sie vor der Speicheldrusenschwellung auftritt und in 
der Regel mit dem Beginn letzterer wieder abklingt; im Gegensatz zu den 
sekundaren Formen der M., die im Stadium der Genesung ausbrechen und als 
Komplikation imponieren, handelt es sich bei der primaren Form urn ein Sym­
ptom der Krankheit, das allerdings meist latent verlauft. Auch in einem von 
MARTINELLI pubIizierten Faile trat die ParotisschweIlung am 8. Tag der M. 
auf, gleichzeitig gingen die meningitischen Symptome zuruck. 

Fnii 62. E., Charles, J.-Kr. 169/38, 121/2 J. Bei Zangengeburt starke EindcIlung des 
Schadels. Mit 6 Jahren Kopfumfang 55 em bei einer Liinge von 134,5 Clll (+ 21 cm), 
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Intelligenz eines 3jahrigen (eretischer Debiler). MehrmaIs nach Sonnenbiidern Kopfweh, 
Erbrechen, Fieber. 

Am 20. 6. SchulausfIug, ging barhaupt an einem heil3en Tag. 
Am 21. 6. friih Kopfweh, mehrmaliges Erbrechen, 38,50 axillar. Von einem erfahrenen 

Kinderarzt als P.-Verdacht eingewiesen. 
Be/und. Sensorium frei, Euphorie, klagt nur iiber Kopfweh; Ieichte Nackenstarre, 

Kernig, Spine und Amoss sign neg., keine Schadeltympanie, keine Nackenschlaffhcit, kein 
Nabelwandern, grobe Kraft der Hande normal, Reflexe o. B., Rachen leicht gerotet. 

Die L.p. ergibt einen leicht getriibten Liquor, Druck 18 cm, G.E. 79 mg-%, Globuline 
12 mg-%, E.Q.O,18, Pandy +, Goldsol 111222211111, also leieht posit iv, Zellen 1082/ 3, 

Mononukleare 80%, Zucker 47 mg-%, Cl. 435 mg-%; auch kulturell keine Mikroorganismen 
nachweis bar. 

Am 22.6.40,2°, die meningitischen Symptome sind ausgepragter. Die PSR sind heute 
schwerer auslosbar als bei der Aufnahme, sonst keine praparalytischen Zeichen. 1m Drin 
Aceton + +. Erst heute fallt eine teigige Schwellung der linken Parotisgegend auf, die 
Zunge ist trocken, dick weilllich belegt, die linke Miindung des Ductus parotideus geschwollen 
und gerotet, am gerotetcn weichen Gaumen unseharfe Flecken und Streifen. Senkung 
7 Strich. Leukocyten 6100, Neutro.69,5% (III. Kl. 9, IV. Kl. 60,5), Mono. 17,5%, Ly. 
12,5%, Plasmaz.0,5%. 

23. (j. 38,2°, besseres Befinden, meningitische Symptome sind zuriickgegangen; Parotis­
schwellung jetzt sehr deutlich. 

24.6.38,8°, auch die Parotissehwellung ist am Zuriickgehen; an der Oberlippe mehrere 
H erpesblaschen. 

26. 6. Ganz allmahliche Abficberung, 37,6°. Die meningitischen Symptome und die 
Parotisschwcllung sind verschwunden. Psychisch seltsam bei gutem affektivem Rapport, 
Intelligenz deutlich zuriickgcblieben. 

DaB gerade in dies em Falle ausgesprochene meningitische Symptome 
24 Stunden vor der ParotisschweIlung sich einstellten, ist wahrscheinlich kein 
Zufall. Die starke Insolation traf hier ein wohl geburtstraumatisch geschadigtes 
Gehirn (leichter Hydrocephalus, Intelligenzdefekt, Neigung zu Kopfwehreaktion) 
kurz vor dem Ausbruch der Parotitis epidemica, also zu einer Zeit, da das Paro­
titisvirus schon lange im Organismus steckte. Kein Wunder, daB die Erkrankung 
an den Meningen zuerst in Erscheinung trat. 

Die Beobachtung PADDOCKS, daB in einer Familie 3 Kinder an typischem 
Mumps, 2 andere (eineiige Zwillinge) an M. mit unwesentlicher Schwellung der 
Parotis erkrankt.en, spricht fUr eine konstitutionell bedingte Bereitschaft der 
Meningen fiir die Mumps-M. 

Schliel3lich kann die M. parotidea ohne klinisch nachweisbare Beteiligung 
der Parotis sich einstellen (WALLGREN, MORQUIO, SCHROEDER, DELILLE, WOLI­
NETZ und BARBERRY). Dann wird die Differentialdiagnose gegeniiber der 
idiopathischen, gutart.igen, mononuklearen M. recht. schwer (Achtung auf die 
Rotung der Miindung des Ductus Stenonianus !). Die Diagnose kann dann 
nur im H,ahmen einer Epidemie vermutet werden. Unt.er unserem Kranken­
gut kommen nur die FaIle 50, 51 und 56 eventuell als M. parotidea sine parotitide 
in Frage. 

Eine M., die 3 und mehr Wochen nach der Parotitis auftritt., als M. parotidea 
zu deuten, erscheint mir zum mindesten fraglich: 

KOEFOED sah eine M.4 Wochen nach einer rechtsseitigen und gleichzeitig 
mit einer linksseitigen Speicheldriisenschwellung auftreten. Ob wir berechtigt 
sind, im Faile 63 die vom Consiliarius gestellte Diagnose Mumps-M. aufrecht zu 
halten, mochte ich dahingesteIlt sein lassen. 

Ergebllis:o;(' d. inn. )Ied. 57. 34 
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Fa1l63. B., Ruth, J.·Nr. 9131/32, 72/12 J. Kurz vor Weihnaehten 1931 Mumps beidseits. 
Xaeh dem Aufstehen wiederum Fieberanstieg, blieb deswegen 2 vVoehen im Bett. Dann 
freier Intervall von etwa 5 Woehen. 8 Wochen nach dem .Mumps, am 7.2.1932 plotzlieh 
39,7°, Sehmerzen im Naeken. Tags darauf bewuBtlos, bleibt es 3 Tage lang. 

Am 11. 2. plotzlieh vollstandig klar, obwohl das septiseh remittierende Fieber noch an­
halt. Pirquet neg. Kopfweh, Naekenstarre ++. Am 16.2. L.p. dureh Prof. HOTz, der eine 
siehere M. parotidea diagnostiziert: Liquor leieht triib, NiB! 5 Strieh, Pandy ++, im Sedi­
ment etwa 80% Lymphoeyten, keine Bakterien. Obwohl die meningitisehen Symptome 
zuriiekgehen, dauert das hektisehe Fieber noeh woehenlang an bis Rnde Marz, dann all­
miihliehe Abfieberung, ab und zu noeh Kopfweh und Erbreehen. 

Am 25. 4. wieder starke Kopfsehmerzen, Erbreehen, Aufsehreien wie zu Begilln cincr )I. 
29.4. Spitalaufnahme: 38,4°, PuIs 145, Ernahrungszustand reduziert, Kahnbauch; 

densorium frei, Dermographismus ++, Naekenstarre ++, leichte Schadeltympanic, 
Trommelfelle o. B. Neurologischer Befund o. B. 1m Drin Alb. +, im Sedimcnt vcrcinzcltc 
Rotc und granulicrte Zylinder. 1m Hlut: Senkung 19 Strieh, Leukoeyten (H50, X.72% 
(III. Kl. 9, IV. Kl. 63), Eos. 3,5%, Baso. 2%, Mono. 6%, Ly.16,5%. Augenhintergrund 0.B. 

30.4. L.p. Druek 14 em, Liquor triib, Pandy + +, XiB! 5 Strich, etwa 1400 Zellcn, 
illl Sediment vorwiegcnd Mononukleare, keinc Bakterien, keine Tbc.-Bacillcn, fiuch im 
Ticrversuch nicht nachweisbar. 

Ver/aut. Rasche Abfieberung, Pirquet ++, WaR. im Blut und Liquor ncg. Am -to 5. 
Xaekcnstarre verschwunden. 

Am "9.5. L.p. Druck 10 em, Liquor Icicht getriibt, Sonncnstiiubchcn, Pandy --;-+, 
XiB! 3 Strich, 53 Zellcn, Zucker 59 mg- %. Senkung der Roten 8 Strich in del' Stunde. 

23.5. Steht seit einigcn Tagen auf. L.p. Druek 16 em, Pandy +++, KiB! I Btl'ieh, 
312/3 Zellen, lauter ~1ononukleiire. 

2.6. Hat von 18,9 auf 22,5 kg zugenommen. L.p. Druck 21 cm, Pandy ++, XiB! 
1 Strich, Zellen 231/3, lauter Mononukleiire. 

10.6. L.p.Druck 16 em, Pandy + + +, KiB! 1 Strich, 231/ 3 Zellcn, lauter Mononuklciirc. 
Geheilt naeh Hause entlasscn. 

Kontrolle am 2(}. II. 193(i: Seit dcr Entlassung (vor 41/2 Jahrcn) immer gesund, Bchr 
intelligent und kl'iiftig. 

Wir hatten dies en Fall ebensogut zu den subakut verIaufenden Formen del' 
idiopathischen, benign en M. rechnen konnen, denn es erscheint mir reeht gewagt, 
den Mumps fUr die 8 Wochen spateI' einsetzende schwere M. verantwortlich zu 
machen. Auch pal3t del' schwere Yerlauf mit S,patrczidiv der M. nicht zur sonst 
so gutartigen M. parot.idea. Das klinische Bild pal3t aber zu kciner der in dieser 
:Monographie beschrieb::)llen M.-Formen, auch nicht zu den bakterienarmen, in 
Anbetracht der langen Dauer des septischen Fiebers bei raschem Zuruckgehen 
ausgesprochener, mcningitischer Symptomc. 

Unter den 17 Fallen von M. parotidea des Kinderspitals Zurich sind mit einer 
Ausnahme (Fall 60) nie enccphalit.ische, paralytische oder praparalytische Sym­
ptome beobachtet. worden!. Auch SELANDER schreibt: Encephalitis als BegIcit­
erscheinung von Parotitis ist au13erst selten". Aut-oren mit. mehr Erfahrung wie 
HeTlNEL, WALLURl<,N U. a. haben ausnahmsweise encephalitische Symptome -
am haufigsten Lahmungen der Hirnnerven - gesehen. Es sind Facialis-, Ab­
ducens-, Trochlearis- und Ocuiomot.oriuslahmungen, Howie Hemi- und Para­
plegien, Aphasie, Anisochorie, Nystagmus usw. beschrieben worden (Literatur 
bei GRASSI). Auch die tiberall zitierte, den Otologen wohl bekannte Acustieus­
Hihmung (Taubheit) haben wir noch nie erIebt.. JOHANNSEN spricht von einer 
Arusticus-Neuritis und halt Hie fUr ein Teilphanomen del' M. In einem yon 
KorsMINE aus unserer Klinik beschriebenen Fall (Sjahriges Madchen) trat 

1 \riihrend dl'l' Drucklegung kam eine typische Encephalitis parotidea acuta ins Spital, 
die in etwa 10 Tagen restIos ausheilte. 
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3 W ochen nach einer Parotitis eine in wenigen Tagen unter miLBigem Fieber 
sich entwickelnde, vollstandig schlaffe Lahmung beider Beine mit Hyper­
asthesie, Stauungspapille, Nackenstarre und spontanem Stuhl- und Urinabgang 
ein. 1m Liquor Pandy +, 90 Zellen, 90% Mononukleare. Bereits nach einer 
Woche begann die Besserung, die nach einem Monat zur vollstandigen Heilung 
fiihrte. Es handelte sich also urn eine Meningomyelitis, die nur das Riicken­
mark unterhalb der Dorsalregion befie!. Obwohl zwischen der Parotitis und der 
Meningomyelitis ein ungew6hnlich langer Intervall von 3 Wochen bestand, wird 
man den Kausalzusammenhang kaum ablehnen diirfen. Es bestatigt diese Aus­
nahme ciner Beteiligung des Riickenmarks nur die l:tegel, daB das Parotitis­
virus in den allermeisten Fallen ausschlieBlich die Meningen befallt. 

Der Liquorbefund ist derjenige der U.V.M. iiberhaupt: i.lll Beginn eine cyto­
albuminische Dissoziation, im weiteren Verlauf wie bei der P. Abnahme der 
Zellen und Zunahme des EiweiBes. In seltenen Fallen besteht sogar eine albu­
mino-cytologische Dissoziation und die iibrigen Symptome einer GUILLAIN­
BARREschen Krankheit (CATHALA USW., POPEK). Die ZelIen sind fast regel­
maBig mononuklear, aber wie WALLGREN fanden auch wir gelegentlich im 
Beginn ein Ubcrwiegen der Polynuklcaren. Es ist wohl riehtiger, von mono­
nuklearen Zellen als von Lymphocyten zu sprechen, da in dem einzigen FaIle, 
wo die Zellen genauer analysiert wurden (Fall 60), sie sich, was GroBe und Struk­
tur an betrifft , deutlich von den gewohnlichcn Lymphocyten unterschieden. Es 
waren langgestreckte, zum Teil geschweifte Formen mit eigentiimlich grober 
Granula urn den Kern herum: an manchen Stellen mochte man an bakteriellen 
ZeIlinhalt. denken, an andern an eine kornerartige Aufsplitterung des Kerns. 
Auch GRASSI konnte in einem seiner FaIle die mononuklearen Zellen in Lympho­
zyten (60%) und "Histiocyten" (40%) unterscheiden; diese maBen 10-30 It 
Durehmesser. Um den bald rnndlichen, bald langliehen Kern, der sich weniger 
intensiv als der Lymphocytenkern farbte, fan den sich vielfach bis 10 intensiv 
blan gefarbte Granula, iihnlich wie wir sie im FaIle 60 gesehen haben. Ob es 
sich hier urn charakteristische Zclleinschlusse (Borreliota, s. S. 423) oder bloB um 
einen zufiilligen Befund handclt, wird die Zukunft entscheiden. 

Prognose. Sehr selten sind die FaIle, die zum l'ode fiihren (ELSXSSER und 
GALLAYARDIN, DOP'rER, DL'PRAI, GORDON). AIle diesbeziiglichen l.'iille stammen 
aus friiheren Jahrzehnten, ""0 die Differentialdiagnose noch im Argen lag. Genau 
untersucht ist der Fall WEGELIN (1935): bei dem 8jahrigen Knaben traten 
11 Tage nach einem Mumps meningitische Zeichen auf, denen sich allmiihlich aus­
breitende Lahmungen hinzugesellten. Tod am 18. Tag. Die histologische Dnter­
suchung ergab eine M. und Encephalitis mit vorwiegend Iymphocytarer In­
filtration und ZUlU Teil hiimorrhagischen Charakters, verbunden mit Zen;tornng 
del' Nervenfasern und hochgradiger, perivasculiirer Wucherung und Yerfettung 
der Gliazellen. 

Wie es bei den US.M. die Regel ist, heiIt die Krankheit restlos HilS. AIler­
dings muBten 2 unserer Patienten einige Monate (2 bzw. 12) spater wegen all­
gemeinen neuropathischen Symptomen wie Schwitzen, Schwindelgcfiihle, Kopf­
wch, Gereiztheit, Akrocyanose, Steigerung der Sehnenreflexe IISW., wieder 
hospitalisiert werden. Wir konnten nicht clItscheiden, ob diese Synlptome 
dirckt oder indirekt (psychogen) oder iiberhaupt nicht mit der 1\:1. in Zusammen­
hang standen. 

34* 
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b) Die abaktm'ielle Meningitis bei Mase1·n. 

Das Masern-U.V. hat eine viel groBere Affinitat zum Gehirn und gelegentlich 
zum Riickenmark (KOUSMINE) als zu den Meningen. Dementsprechend sind 
Literaturangaben iiber meningitische Komplikationen bei den Masernencephali­
tiden sehr selten. Eine gutartige, mononukleare M. im AnschluB an Masern 
ist meines Wissens einzig von GRASSI beschrieben worden: bei dem 8jahrigen 
Knaben trat 15 Tage nach Ausbruch des Masernexanthems fliichtiges Fieber 
bis 40° auf, begleitet von heftigen Kopfschmerzen und gefolgt von einer leichten 
Astasie und Apathie. Weitere 8 Tage spater neuer Fieberanstieg auf 39,5°, 
Nackenstarre, Kernig, Liquor opaleszent mit 40-50 Mononuklearen. Rasches 
Zuriickgehen samtlicher Symptome. Man kann in diesem FaIle, wo die M. 
23 Tage nach den Masern auftrat, mit gutem Rechte die Frage post oder propter 
stellen. Unter unsern Fallen von zentral-nervosen Komplikationen bei Masern 
befindet sich ein einziger, wo sich die meningitische Betciligung etwas mehr in 
den V ordergrund drangte: 

Fall 64. W., Carlo, J.·Nr. i321/22, il/2 J. Am 16.9. typisches Masernexanthem, Kop· 
LlcKsche Fleckcn +. Am 18.9. starkes Nasenbluten. Am 19.9. plotzlich Krampfe. So· 
fortige Spitaleinweisung: Tiefste BewuBtlosigkeit, PupiIlen reaktionslos, Muskulatur hyper­
tonisch; PSR + + +, ASR ?, Babinski rechts +, links neg. Bald stelien sich die klonischen 
Kriimpfe wieder ein, besonders rechts. Temperatur 36,9°, Puis 95. 

Die L.p. ergibt einen klaren Liquor, der unter hohem Druck abfIieBt; fast 200 ZeIlen, 
hauptsachlich Mononukleare, Pandy und Nonne neg. Auch im Tierversuch Tbc.·Ba­
cilIen neg. 

Verlaul_ StauungspapilIe_ Erster Pirquet neg., Mantoux dagegen ++, WaR. neg. 
In den ersten 2 Tagen wird alies erbrochen. Pulsverlangsamung (zwischen 60-iO) bei 
normaler Temperatur. Rasche Erholung. 

Bereits am 21. 9. voliig bei BewuBtsein, Kackenstarre und Kernig noch +. Am 23.9. 
sitzt der Knabe und ist munter. Die rechte PupilIe ist weiter als die linke. 

Am 30. 9. Puis nicht mehr verlangsamt (80), hie und da eine Extrasystolie. Der Knabe 
ist voliig gesund auBer einer Anisochorie und stark positivem Dermographismus. Die L.p. 
ergibt keinen erhohten Druck mehr, Pandy neg., ~onne neg., aber noch 34 Zelien. 

8.10. Die 3. L.p. ergibt noch II Zelien, 50% Mononukleare, 50% Polynukleare. 
Am 10. 10. geheilt entlassen. 

D~r Beginn war hier der einer gcwohnlichen Masernencephalitis, der weiterc 
Verlanf mehr derjenige einer gutartigen U.V.M. 

Ich habe den Liquorbefund von 10 Kindern, die wegen Masernencephalitis 
im Kinderspital Zurich behandelt wurden, durchgesehen. Die Pandyreaktion 
war 4mal negativ, Imal Spur und nur 3mal deutlich positiv. Eine Zellvermehrung 
fand ich nur 2mal, namlich bei einem Kind 49 Zellen (nur Mononukleare), bei 
einem andern 60 (87% Lymphocyten, 9,5% Polynukleare, 3,5% Monocytoide). 
Mit andern Wort en : jilr die zentralner'IJosen Komplikationen der Masern ist die 
K ichtbeteiligung del' M eningen die Regel. 

c) Die abaktm'ielle Meningitis bei Roteln,. 

Auch bei den Rubeolen sind abakterielle Meningomyeloencephalitiden 
(BRIOGS, HALLEN) beschrieben worden, die sogar todlich enden konnen. Da die 
Diagnose der Roteln nicht immer mit Sicherheit zu stellen ist, muB man mit 
ihr recht vorsichtig verfahren. Gcrade fur den einzigen Fall, wo wir die Diagnose 
a bakterielle M. nach Roteln steIIten, gilt diese Einschrankung ganz besonders: 

I,'ILII 6;'1. S., l\Iargrit, J.-Kr.4288/35, II J. War bis ZUlU 19.4. in cinem Heim in den 
Ferien, wo einc Rotelnepidemie herrschte. 
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Am 20. 4. unruhig, einige rote Flecken am Hals. Am 21. 4. stark gerotetes und gedun­
senes Gesicht (Schmetterlingsfigur?) 38°, kann die Augen kaum offnen. Es treten rote 
Flecken am ganzen Korper auf. Am 22.4. weniger geschwollen im Gesicht, 37,5°, am 
23.4. Rotung verschwunden, 36,8°. 

Am 24.4. abends hassig, in der Nacht darauf heftige Schmerzen in den Gliedern. 
25.4.37,40, kann nicht mehr urinieren; um 3 Uhr nachts mull sie katheterisiert werden. 
26.4. Spitalaufnahme: Kopfweh, vollig klar, kann aIles bewegen, Nackenstarre +, 

keine Schiideltympanie, PSR +++, ASR ++, Triceps-R. ++, BDR neg., Sensibilitat 
o. B. Driisen cervical linsen- bis erbsgroll, mastoidal linsengroll, MHz neg., Rumpel +. 
Die L.p. ergibt Druck 20 cm, Liquor klar, Pandy + bis ++, Nonne +,Nilll fast 2 Strich, 
201/3 Zellen, davon 32% Polynukleare und 68% Mononukleare. Blutbild: 13300 Leuko­
cyten, N. 69% (III. Kl. 5, IV. Kl. 64), Eos. 3,5%, Baso. 0,5%, Mono. 7%, Ly. 17%, 
Plasmaz. 2 %. 

Verlanf. Beim Katheterisieren fiiUt auf, daB nach Entleerung der Blase, nachdem von 
aullen mit der Hand auf diese gedriickt wordcn ist, viel Luft durch den Katheter in die 
Blase eingesogen wird (vollige Erschlaffung der Blase). 

29. 4. Abends erstmals spontan Urin gelost. Stuhlentleerung nur auf Klysma. 
1. 5. vollig fieberfrei, sieht ausgezeichnet aus. Zweiter Schub eines rubeoliformen 

Exanthems am ganzen Rumpf und den Extremitiiten, vordere Gaumenbogen zeigcn eine 
scharf begrenzte Rotung. 

2.5. Geht besser, BDR jetzt deutlich +. 
10. 5. Geheilt entlassen. 
Kontrolle Februar 1939: War nie mehr ernstlich krank. 

Die Erkrankung verlief also biphasiseh. Ob die erste Phase wirkIieh einer 
Rubeolainfektion entspraeh, ist nieht ganz sieher. Bemerkenswert an der 
zweiten Phase ist die isolierte Blasenlahmung, eine Komplikation, die ieh als 
einziges Symptom einer IWekenmarksbeteiligung bei den iibrigen U.V.M', aueh 
bei der P., nie gesehen habe. 

cl) Die abakte1'ieUe JJleningitis bei1l'l, PFEIFFEHsehen Driisenjiebe1'. 

Abakterielle M. und PFEIFFERsehes Drtisenfieber (Mononucleosis infectiosa) 
sind zwei Sammelbegriffe, die eine Reihe atiologiseh und pathogenetiseh ver­
sehiedenartiger Krankheiten umfassen. Das atiologiseh noeh nieht geklarte 
lymphamoide Driisenfieber kann, wie GLANZMANN sieh ausdriiekt, eine toIle 
Maskerade von Symptomen erzeugen. Es kann u. a. aueh als aseptisehe M. in 
Erseheinung treten. Bereits CHEV ALLIER und GLANZMANN haben in ihren Mono­
graphien als Seltenheiten Meningismus ziemlieh eingehend besehrieben, aIler­
dings ohne Angaben der Liquorbefunde. GLANZMANN spricht sogar von einer 
pseudomeningitischen Form des Driisenfiebers. BROGSITTER 1925 und JOHAXSEN 
1931 haben ebenfalls je cinen einschlagigen Fall publiziert, bei beiden war der 
Liquor nahezu normal. GSELL hat 1935 5 ]<'alle beschrieben, denen er 1938 
einen weiteren liinzugcfiigt hat. Er faBt die charakteristischen Merkma.le dieser 
"M. serosa" beim PFEIFFERschen Driisenfieber folgendermaBen zusammen: 

l. Akuter Infekt mit Fieber, Schwellung von Lymphdriisen, Milz und Leber, 
gelegentlich fliichtige Exantheme. 

2. M. serosa mit betraehtlieher Yermehrung der Zellzahl und des EiweiBes, 
vor allem der Globulinfraktion mit pathologisehen KoIloidkurven ohne Er­
niedrigung von Zucker- und Chlorspiegel. 

3. Leukocytose und lamphatisch-monocytoide Reaktion. 
4. Vollbild der Veranderungen im Liquor und Blut erst im Yerlaufe der Er­

krankung mit Maximum beim Abklingen der klinisehen Erseheinungen. (Dia­
gnostisehes Versagen der Friihuntersuchung von Blut und Liquor!) 
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5. Relatives WohIbefinden trotz hohem Fieber und giinstiger VerIauf. 
6. Befallensein vorwiegend jugendlicher Erwachsener. 
7. Nicht seltenes Auftreten encephalitischer Symptome (z. B. Facialisparese). 
8. Positive HANGANATSIU -DEICHERsche Reaktion. 
Ein ganz anderes Krankheitsbild bot del' von SVCHER und SCHWARZ publi­

zierte Fall: 
Das 15j. Madehen erkrankt anfangs April 1935 mit Fieber, Kopfschmerzen, allgemeiner 

Driisenschwellung, Milztumor, meningealen und cerebral en Heizerscheinungen. 1m Blute 
starke lymphoblastiseh-plasmazellige Reaktion mit Linksverschiebung der N. Rasche 
Riiekbildung der Erscheinungen, daher keine L.p. Die Erkrankung wird als abgelaufen 
betrachtet. 10 Tage spater naeh relativem Wohlbefinden, exzcssiver Temperaturanstieg, 
er;,..:utc Lymphknoten-, Milz- und Lcberschwellung. 1m Blut neben Wiederaufflackern 
der starken plasmazelligen Reaktion starkere mycloische Reaktion als im Beginn. 4 'rage 
spater ganz plotzlich wiederum zentral-nervose Erscheinungen: Koma mit Opisthotonus, 
schwere Krampfe, stundenlanger Status cpileptieus, schliel3lich Lungenodem, agonaler 
Zustand. Die L.p. ergibt erhohtcn Druck, Liquor klar, eine Spur xanthochrom., nach einigen 
t:ltundcn deutliches Fibrinnetz; WaR. neg., Pandy ++++, Konne +++, Xi 131 20 t:ltrieh. 
Zellen 33, und zwar groJ3e und kleine Lymphocyten, keine N. 1m Sediment keine '1'lc.­
Bacillen. Schon am folgenden Tag ganz unerwartete Besserung, voriibcrgehendc linksseitige 
Hemiparcsc. In wenigen Tagen bilden sieh aile cerebralen Erseheinungcn zuriiek, Lymph­
Imoten-, }Iilz- und Leberschwcllung verkleinern sich, die Blutvcranderungen sehwinden 
und naeh 2 \\'ochen kann Paticntin als vollig genescn betraehtet werden. 

Die Verfasser glauben, daB es sich in diesem Falle um eine Metastase des 
Driisenfiebervirus im Zentralnervcnsystcm handle. Liquordiagnostisch fallt die 
starke albumino-cytologische Dissoziation wie beim GUILLAIN-BARREschen 
Syndrom auf. Es handelt sich also sicher um etwas ganz andcres als in den 
GSELLschen Fallen mit 40-250 Zellen (zwcimal vondegend Mononukleare, 
~inmal vorwiegend Polynukleare) und del' relativ geringfiigigen Eiweif3vcrmeh­
rung (-16 und 90 mg-%). 

Unter unseren Fallen haben wir ein eim;igcs Mal die Diagnose "PFEIFFER­
sches Driisenfieber" irn Laufe einer abakteriellen M. gestellt, namlich im Fall 54: 
das typische lymphamoide Blutbild stelltc sich nur fiir ganz kurze Zeit unter 
:Fieberanstieg in del' Rekonvaleszenz ciner subakuten idiopathischen M. ein; 
das Blutbild VOl' und bald nachhcr war ganz uncharakteristisch; die HAXt:A­
NATSIU-DJ.<.;ICHERsche Reaktion ficl negativ aus. Wir sind nicht berechtigt, in 
diesem Falle von einer abaktericllen M. bei Driisenfieber zu sprechen, sondern es 
hat sich hier ein kurzdaucrnder lympharnioder Schub unbekannter Atiologie 
auf eine subakute, idiopathische, benigne, mononukleare M. aufgepfropft. Das 
Driisenfieber ist eben nicht nul' syrnptornatisch, sondern wohl auch atiologisch 
ein Protem;, 

e) Abaktel'ielle ~1Ieninyitis nach Vaccination (Pockenschutzimpfuny). 

Mehrmals habe ich ccrebrale Komplikationen nach Pockenschutzimpfung 
el'lebt, nic abel' eine reine 1\1. Einmal handclte es sich um eine Querschnitt­
myelitis, cin andermal um Kriimpfe gefolgt von wenigen Tagen dauernden Halb­
seitenparesen, ein drittes MaJ 11m eine vorubergehende Erblindung, zweirnal urn 
Encephalitis mit initialem Koma und Kriimpfen. Nur in einem Falle bestand 
eine Icichte Pleocytose (131/ 3 ausschliemich polynukleare Zellen), Pandy +, 
Zucker 61 mg- %. 

A11Ch ECKSTEIN gibt in seiner Zusammenstellung von 92 Fallen cercbraler 
Impfre<lktion l1ur zwei meningitische Fonnen an, er betont ausdrucklich, daB 
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die L.p. aul3er einem haufig erhohten Druck keinen pathologischen Befund 
ergebe. Auch in dem von ECKSTEIN zitierten Falle 26 OESTEREICHERR war der 
Liquorbefund normal, obwohl ein meningitisches Bild bestand. Einzig in einem 
von MINET und DUPINE publizierten Fall (4jahriger Knabe) fan den sich 66 Lym­
phocyten und 0,6%0 EiweiB im Liquor, und zwar 10 Tage nach der Vaccination 
bei einem typisch meningitischen Bilde. Das Kind erholte sich vollstandig. 
Die Autoren betonen die auBerordentliche Seltenheit von rein meningitischen 
Formen del' cerebral en Vaccinekomplikationen und fiigen hinzu, daB die wenigen 
beschriebenen Faile tOdlich geendet hatten (LUKSCH). 1933 hat BYRIALSEN 
H Tage nach der Impfung eine M. mit EiweiB- und Zellvermehrung gesehen, die 
rasch in Reilung iiberging. 

Wie die Mascrn hat die Vaccinekrankheit eine unvergleichlich grol3ere Affini­
tiit zu der Rirn- und Riickenmarkssubstanz als zu den Meningen. 

f) Abaktel'ielle llleningitis bei Vm'icellen, 

Sehr spiirlich sind die Angaben iiber M. bei oder nach Varicellen. Aile eitrigen 
~I., welche im zeitlichen Zusammenhang mit der Yaricelleninfektion stehen 
(auch eigene Beobachtung), wollen wir beiseite lassen, da hier wahrscheinlich 
eine sekundare Infektion mit Eitererreger im Spiele ist. 

Yerdienstvollerweise hat GLANZMANN 1927 die ",enigen Faile der Literatur 
zusammengestallt (DE TONi, KOPLICK) und einen eigenen Fall hinzugefiigt: 
"Es handelt sich um eine M. serosa, der wir jedoch das Attribut einer comittans 
geben dtirfen in bezug auf eine ganz leiehte Enc3phalitis". Dies stimmt mit 
unseren personliehen Erfahrungcn iiberein. Mehrmals sahen wir nervose Kompli­
kationen bei Varicellcn (eerebcllare Ataxie, Tremor, klonische Krampfe, chorea­
tische BewegungsstOrungen usw.), das reine Bild der M. bekamen wir aber ni::­
zu Gesicht. 

1934 hat KIMURA einen :Fall von M. serosa naeh Yaricellcn in der Mandschurci 
gesehen. GRASSI beschrieb 1938 einen weiteren Fall, wo 12 Tage nach der Yari­
celleneruption ein Fieberschub zwischen 38 und 390 wah rend 5 Tagen mit deut­
licher ~acken- und Riickensteifigkcit, Kopfweh, Schadeltympanie und Puls­
arhythmie auftrat. Diesen meningitischen Symptomen gesellten sich ence­
phalitisehe hinzu: Tremor, RewuGtseinstriibung, Aphasie, choreatische Be­
wegungen, spiiter Paresen des rechten Quadriceps, Verschwinden des rechten 
PSR; im leicht opaleszcnten Liquor 20 mg- % EiweiB, Vermehrung del' Zellen 
(60% Ristiomonocyten, 40% Lymphocyten), also cyto-albuminische Dis­
soziation. AuGer den leichten Paresen im rechten Quadriceps gingen allc Sym­
ptome zurUck. KAULBERSZ-MARYNOWSKA sah bei einem 6 Monate alten Siiug­
ling 2 Wochen nach den Varicellen eine gutartige M. mit sehr triibem, fast mil­
chigem Liquor mit 96% Polynuklearen, die in ihrer Struktur sehr gut erhalten 
waren. Kulturen negativ. In wenigen Tagan wurde der Liquor wieder kIaI'. 

Einen ausgesprochen meningitis chen Liquorbefund erhoben wir nUl" einmal, 
und zwar in foigendem Fall: 

I'all lilt R., Eduard, J.-Nr. 609ij36, (l.lj12 J. Am 2i. 5. Varicellen. 14 TagI' spiiter er· 
krankte der Bruder ebenfalls daran. In der Naeht yom 31. 5. auf den I. 6. Fieber, Hehr un­
ruhig, am I. (l. 40°, erbricht mehrmals, liegt wie tot, klagt iiber Kopfweh, schwitzt sPhr stark_ 
Am Xachmittag Schmerzen und Schwiiehe in den Beinen, kann nieht mehr stelll'll. Zeit­
weise Zuckungen im Facialisgebiet, Arme und Beine leieht paretiseh, Reflexe dagpi!pn eher 
gesteigert, kcine Xaekenstarrc, keine Sehmerzhaftigkeit der 11uskeln und Nervellstiimme. 
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Der Arzt vermutet trotzdem eine P., zieht einen sehr erfahrenen Kinderarzt zu, der diese 
Diagnose mit Sicherheit bestatigt. 

Spitalaulnahme am 1. 6. urn Mitternacht: 39,1°, Puls 135, Sensorium klar, sitzt im Bett 
auf; keine Nackenstarre, Spine sign neg.; auf der Haut abdorrende Varicellenbliischen. 
Neurologisch alles o. B. auBer einer ausgesprochenen Nackenschlaffheit, die fiir eine P. im 
praparalytischen Stadium spricht. Die L.p. ergibt einen klaren Liquor, Druck 10 cm, 
Pandy neg., 542/ 3 Zellen, vorwiegend Mononukleare. Senkung der Roten 16 Strich, Leuko· 
cyten 14900, N. 79,5%, Eos. I %, Mono. 6%, Ly. 13,5%. Am 3. 6. noch 39°, PuIs 1l0-120. 
Pirquet neg. Das starke Schwitzen halt noch an. 

Am 6.6. afebril. Es bestehen keine Paresen, nur noch die Nackenschlaffheit ist an­
gedeutet. 

Am 18.6. geheilt entlassen. 1st munter, springt im Zimmer umher. 

Vor der L. p. hatten wir hier die Diagnose auf Varicellenencephalitis gestellt, 
waren aber durch die Zellvermehrung im Liquor etwas iiberrascht. Dies ver­
anlallte uns, vorsichtshalber P.-Rekonvaleszentenserum zu spritzen. 

Geringfiigige Liquorveranderungen kommen bei der Encephalitis varicellosa 
vor, so war in einem unserer FaIle der Pandy spurenweise positiv, G.E. 48 mg-%, 
Globuline 2,4 mg-%, Goldsol 1123221111111, also leicht +, 132fa Zellen, iiber 
90% Mononukleare, Zucker 69 mg-%, Cl. 446 mg-%. Diesen Befund crhoben 
wir am zweiten Tag der mit Krampfen einhergehenden Encephalitis. Die menin­
gitischen Symptome treten aber gegeniiber den encephalitis chen so in den Hinter 
grund, dall nur selten, wie in den Fallen DE TONI, GLANZMANN und GRASSI zu­
nachst an eine M. anderer Atiologie und nicht an die Encephalitis gedacht wird. 

Einzigartig ist der von FAusT beschriebene Fall, wo die meningitischen Sym­
ptome 8 Tage vor Ausbruch der Varicellen sich einsteIIten. 

Auch CLEMENT und KETELBANT bcschrciben den Fall eines 21/ 2jiihrigcn 
Kindes, das 13 Tage vor Ausbruch der Varicellen, also zu Bcginn der Inkubations­
zeitdas GUILLAIN-BARREsche Syndrom (150 mg-% Eiweill, 10 Zellen) zeigte; ein 
5 Monate altcs Schwesterchen starb einige Tage spater an einer Varicellen­
encephalitis. 

W ie das M asern- und Vaccinevirus hat dasjenige der Varicellen eine viel grofJrre 
Attinitiit zu der Hirnsubstanz als zu den Meningen. 

g) Abalcte1'ielle Meningitis bei ~Ie1'pes !eb1'iliR. 

Die Bakteriologen rechnen die Herpeskrankheiten zu den "Endoectodermoses 
neurotropes (LEVADITI), denn es gelang, das Herpesvirus nicht nur in dcn ver­
schiedenartigen Herpesblaschen und im Speichel von Herpespatienten (LEVA­
DITI, HARVIER und NICOLAU) nachzuweisen, sondern auch im Gehirn und Liquor 
von an Encephalitis lethargica von Economo verstorbenen Menschen (DOERR, 
LEVADITI und Mitarbeiter), ferner bei Chorea minor und zwar ,im Gehirn (HAR­
VIER, DECOURT) und im Liquor (HERRMANN) und schlielllich in den Spinal­
ganglien von zwei an Herpes zoster verstorbenen Menschen (PERDRAlT). 

RAVAUT und DARRE fanden bei 8% der an Herpes genitalis Erkrankten cine 
lymphocytare Reaktion im Liquor, und zwar war sie 5mal stark, 10mal mittel­
stark und 4mal nur angedeutet vorhanden. In der franzosischen Literatur sind 
:Falle beschrieben, wo der Herpes febrilis mit so intensiven nervosen StOrungen 
einherging, dall sogar eine Cerebrospinal meningitis vorgetauscht wurde (LERI 
und LIi:VRE, THOl\[AS usw.). LESXE und BOQUIEN sind angesichts der Ubiquitat 
des Herpesvirus sehr skeptisch und glauben nicht an eine Herpes-M. als Krank­
heit sui generis. Der Ausbruch eines Herpes sei "un simple virus de sortie·\ 
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ein Ausscheidungsvirus, das man bei vielen, mit M. einhergehenden Zustanden 
antreffe; verlaufe eine abakterielle M. mit Herpes, so handle es sich einfach um 
eine idiopathische, mononukleare M., die sich zufallig mit einem Herpes kom­
pliziert. 

Diesen kritischen Standpunkt in bezug auf die Herpeserkrankung nehmen 
auch die meisten deutschen Kliniker ein. Man hat im deutschen Sprachgebiet 
immer noch Mtihe, eine Febris herpetica als Krankheitsbild sui generis, anzu­
nehmen. Bei genauer Untersuchung findet man vielfach eine rudimentare 
Pneumonie (KuHN), eine Coliinfektion der Harnwege (SCHOTTMULLER) usw., 
als eigentliche Ursache des Fiebers mit Herpesausschlag. Ais Krankheit sui 
generis noch mehr umstritten als die Febris herpetica ist die M. herpetica, als 
deren Erreger das Herpesvirus angeschuldigt wird. Immerhin gibt es auch in 
der deutschen Literatur Mitteilungen tiber Herpes-M., die nicht einfach abgetan 
werden dtirfen. PETTE hat z. B. bei einem jungen Manne jeweils anschlieBend 
an eine Grippe 5mal eine schwere M. mit mittelstarker Pleocytose und geringer 
EiweiBvermehrung im Liquor gesehen. Der meningitische Zustand klang immer 
wieder innerhalb weniger Tage ab unter AufsprieBen eines ganz ausgedehnten, 
starken Gesichtsherpes. 

Die eigenen Erfahrungen tiber Herpes-M. sind wenig beweisend. Wohl haben 
wir gelegentlich bei der Schweinehtiterkrankheit (Fall 48) und bei der Mumps-M. 
(Fall 62) einen Herpes gesehen. Dies berechtigt ebensowenig wie bei der Meningo­
kokken-M., wo der Herpes recht haufig vorkommt, von einer Herpes-M. zu 
sprechen. Dagegen ist der Herpes febrilis bei der P. eine groBe Seltenheit. In 
klassischen, mit Lahmung einhergehenden Fallen habe ich ihn nie gesehen, 
dagegen zweimal (Fall 67 und 68) bei abortiven meningitischen Formen, so daB 
es nicht ausgeschlossen ist, daB wir nicht cine HEIN]1J-MEDINSche Krankheit, 
sondern etwas ganz anderes, vielleicht eine Herpes-M. vor uns hatten: 

Fall 67. B., Rezio, J.-~r. 9175/37,34/ 12 J. Leidet seit 2 Jahren an Heusehnupfen. Am 
30.9. Hals- und Kopfweh, 38,2°, tags darauf abgcfiebert. Am 10. 12. Ohrenweh, 39,7°, 
am 11. 12. 38,1 0, Ohrenweh besser. Der Arzt diagnostiziert einen Furunkel auf dem Trommel­
fell. Es tritt ein Herpes labiali8 auf. 

Am 12.12. ist alles vorbei auBer dem Herpes; der Pat. steht auf und bleibt wohl bis 
am 16.12. morgens: 37,5°, Kopfweh, will nieht aufsitzen, Spine sign neg. Abends 39,3°. 

17. 12. Spitaleinweisung, als P.: 39,2°, PuIs 120. Reste des Herpes labialis sind noeh 
deutlieh. Naekenstarre ++, Kernig +, AmoB und Spine sign ++, deutliehe Naeken­
sehlaffheit, BDR und PSR links etwas sehwaeher als reehts, leiehtes Nabelwandern naeh 
unten und reehts beim Aufsitzen. Senkung 15 Strieh in der Stunde. Leukoeyten 6750, 
X.47,5% (III. KI. 0,5, IV. Kl. 47), Baso. 1 %, Mono. 15%, Ly.36,5%. Die L.p. ergibt 
einen leieht opaleszenten Liquor, Initialdruek 15 em, G.E. 240 mg-%, GIobuline 43 mg-%, 
E.Q.0,22, Pandy ++,613 Zellen, davon 51 % Mononukleare, 49% Polynukleare, Zucker 
74 mg-%, Goldsolreaktion 111133332111, also positiv. Therapie 100 eem P.-Rekonvales­
zentenserum intravenos. 

Verlau/: Am 19.12.37,8°, Allgemeinbefinden viel besser, Naekenstarre neg., PSR nur 
mit Jendrassie auslosbar. 

Am 20. 12. abgefiebert. Am 23. 12. Spine sign noeh angedeutet, sitzt frei auf. 
Am 4. 1. 38 Entlassung. AIle Symptome verschwunden bis auf das leiehte Nabel­

wandern naeh reehts und unten. 

Die Erkrankung war hier zweifellos bis zum praparalytischen Stadium im 
engern Sinne fortgeschritten (Nackenschlaffheit, Nabelwandern, Abschwachung 
der Reflexe); insofern war sie sehr P.-verdachtig. Gegen die HEIXE-MEDl~sche 
Krankheit sprach nicht nur die Jahreszeit und das AufschieBcn eines Herpes 
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labialis 5 Tage vor der M., sondern aueh die so friihzeitige starke Vermehrung 
des EiweiJ3es im Liquor, was bei der P. ungewohnlieh ist. Ob diese Abweiehung 
yom gewohnliehen Bild der P. uns bereehtigt, den Fall mit dem Namen M. 
herpetiea zu etikettieren, moehte ieh vorlaufig dahingestellt sein lassen. 

Ein ganz anderes klinisehes Bild bot 
Fall 68. B., Lina, J.·Nr. 6239/36, 101/ 2 J. War noch nie ernstlich krank. A, 29. 6. klagt 

es, es konne nicht mehr gehen, Temperatur 36,5°. Am 30.6.38,6°, Halsschmerzen, mull 
haufig Urin losen. Am 1. 7. abgefiebert, steht wieder auf. Am 2.7. morgens Schmerzen 
iiberall, starke Beriihrungsempfindlichkeit, Herpes labialis, Kopfweh. 

Spitalaufnahme als P.-Verdacht: 39,7°, Puis 105. An den Lippen in zweifacher Aussaat 
kleine weiBliche Blaschen (Herpes labialis). Keine Schiideltympanie, Amoss sign +, Spinc 
sign +, Kernig angedeutet, Nackenstarre +, PSR und ASR rechts schwacher als links. 
Die L.p. ergibt: Druck 18 cm, vollstandig klarer Liquor, Pandy Spur, J2/a Zellen, Zucker 
59 mg-%. Therapie: Bluttransfusion von 100 ccm. 

Verlauf. 3.7. Temperatur auf 37,5° gefallen, Puis auf 80. Die meningitischen Symptome 
sind immer noch vorhanden; im Blut Leukocyten 5200, N. 83% (Ul. KI. 23,5, IV. KI. (0). 
Mono. 8%, Ly.8,5%. Pat. gehOrt der Blutgruppe I an. 

Dic subfebrilen Tcmperaturen dauern noeh bis 8. 7. an. Es tritt cine ausgesprochen(' 
Pulsverlangsamung bis auf 60 auf, die erst allmahlich verschwindet. Bis zur Entlassung 
am 10. 8. besteht die leichte Differenz in del' Starke del' PSI{' und ASH fort. 

Hier war der Krankheitsbeginn mit den typischen Stadien fiir P. sehr vcr­
dachtig, dagegen war del' Liquorbefund minimal. Leider unterblieb eine weitere 
L.p., die vielleieht wic im FaIle 2 (S. 423) eine deutIiehere entziindliehe Reaktion 
gezeigt hatte. 1m Gegensatz zu :Fall 67 trat hier der Hcrpes labialis mit den 
meningitischcn Symptomen auf. 

Wahrend die FaIle 67 und 68 sich im Rahmen ciner P.-Epidemie abspielten, 
traten die Faile 2 (Miirz 1939 und 68a Mai 1939) vollstiindig aul3erhalb eincr 
solchen auf. 

Fall 2 (s. auch S.423). D., :Marie, J.-Nr. 1724/39, 4"/12 J. Bisher immer gcsund. Am 
10.3. mudrig, Ficber, an dcr Oberlippe Auftreten von Fielierblii,schen. Yom 11.-13.3. 
Status idem. Erst seit dcm 13. 3. dauernd im Bett. 

14-.3. Halt dic Hande unter dem Kopf, klagt nieht iiber Kopfweh, dagegen iibcr Xaeken­
schmcrzen. DcI' zugezogcnc Arzt weist sie ins Spital mit del' Diagnose M. 

Befund. 38,4° rectal, PuIs 125, Sensorium frei, licgt in Seitenlage mit etwas angezogcnen 
Beinen. An del' Oberlippe eine 5-Rpf. -grolle, impetiginisiel'te Efflol'eseenz (Herpesresiducn). 
Die Driisen hinter den Kopfnickern, submaxillar, axillar und inguinal gut bohnengroll. 
die nuchalen und cubitalen linscngroll. Milz nicht zu fuhlen, Leher gerade unter dem Rippcn­
bogen. Rachen gerotet. Trommelfelle o. B. 1m Urin Aceton + + +. Sensorium frei. Naeken­
starre angedeutet, Amoss sign neg., Spine sign angedcutct, Kernig neg., PSI{' ++, ASR +. 
BDR +. Die L.p. ergiht einen deutlich crhohten Druck und eine minimale Zellvermehrung 
(s. S. 423 und Tahclle 28). 

Veriauf. Pirquet ncg. Hustet ah und zu. Auf den Lungen zeitweise vereinzeltes Rasseln. 
Yom 15.-18.3. bewegt sich die Temperatur um 390 herum, der PuIs zwischen 100 und 120. 
Dic erstcn Tage ist die Kleinc rccht mude und matt, nimmt wcnig Nahrung zu sich. Dati 
Aceton schwindet rasch aus dcm Urin. Mull am 16.3. nochmals erhrechen. Die meningi­
tischcn Symptome nehmen in den ersten Tagen deutlich zu, erst nach der zweiten L.p. 
am 17. 3. gehen sic zuriick. Als neucs neurologisches Symptom tritt Tremor der Hande 
hinzu, der hcsonders deutlich heim Heben des Kopfes (wie bei der Meningokokken-;\l.) 
wird. 1m Liquor' lassen sich weder im direktcn Ausstrich noch kulturell Mikroorganislllcn 
nachweisen. Am 21. 3. cndlich abgefiehert, JIeningismen verschwunden. 

Am 1. 4. geheilt entlassen, Gewicht 18,5 kg. 

Hier ging wie im Fall 67 der Ausbrueh des Herpes demjenigcn der menin­
gitisehen Erschcinungen voraus. Die erstc L.p. ergab aul3cr dem erhohten Druck 
und clcr minimalen Pleocytose einen ncgativen Befund, obwohl meningitische 
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Tabelle 28. Liquor- und Blutbefunde des Falles 2. Herpes-Meningitis? 

Datum 

14.3. 17. :3. 22.3. 30. :1. 

Druck em 20 17 11 
Aussehen klar opalcszent klar klar 
G.K mg-%. 29 48 GO 43 
Globuline mg- % 2 2,4 12 7,2 
E.Q. 0,07 0,OG7 0,25 0,2 
Pandy . Spur Spur + + 

Liquor Goldsol 11222111111 1122221111 1122211111 1223211111 
(negativ) (Spur) (negativ) (schwach +) 

Zcllen gcsumt 52/ 3 42' 30 5 
Polynuklcare 01 

10 • 23 15 10 0 
Mononukleare 0/ 77 85 90 100 ;0 

Zucker mg- % 61 fi5 (lG (ll 
Cl. mg- % 434 454 433 

Senkung der Roten 
nach 1 Std .. 22 Str. 25 Str. 23 Str. 

Gcsumtleukocyten 17900 13800 11100 
Neutro. 01 82 72 55,5 10 

III. Klasse 17 14 7 
Blut IV. Klasse G5 58 48,5 

Eosino .. 3 
Baso. 
~Iono. 10 17,5 8,5 
Ly. (i,5 10,5 29 
Plusmaz. 1,5 3 

Symptome cinwandfrei vorhanden waren. Erst 3 Tage spater wurde die M. 
liquordiagnostisch deutlicher. Die stark beschleunigte Scnkung und die rela­
tive und absolute neutrophile Leukocytose sprachen eher gegen cine UT.M. 
Es ist kennzeiehnend fUr die Unsicherheit der klinischen Differentialdiagnostik, 
daG wir in diesem FaIle, den wir kurz VOl' Absehlu!3 dieses Referates nach allen 
Elciten genau analysieren konnten, zu keiner sicheren Diagnose kommen konnen. 
Mit der Diagnose Herpes-M. habcm wir nicht vicl mehr als idiopathisehe, abak­
terielle M. gesagt. Dementsprechend rechnen wie LEsNE und BOQUIEN, auch 
GL.-\NZ)IAXN und HELLER, IHSAN HILlin u. a. die benign en M. die mit Herpes 
einhergehen, kurzerhand zu den idiopathischen. 

Xhnlich wic mit del' Herpes simplex-M. verhiilt es t;ich mit der Herpes zoster-M. 
SCHUSSLER £and in 16 von 18 Fallen von Herpes zoster entziindliche Liquor­
veranderungen; eigentiimlicherweise konnen diese ausgesprochen sein, ohne 
daG irgendwelche klinische Zeiehen einer M. nachweis bar waren. Anderseits 
konnen die lVI.-Symptome sehr ausgepriigt s('in, worauf bereits franzosisehe 
Autoren (CHAFFFARD u. a.) zu Beginn des Jahrhunderts hingewiesen haben. 
ROCH stellt sogar bei einem Knaben, clessen Schwester gleichzeitig an einem 
hamorrhagischell Herpes zoster erkrankt war, clie Diagnose Zoster-M. ohne 
Herpes. 

Unsere Kasuistik besteht nur aus folgendem Faile, bei welchem clie DiHe­
rentialdiagnoRe zwischen Herpes zoster und Herpes simplex keineswegs leicht 

1 Siehe }Ieningograll1lll S. 423. 
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zu stellen war. Auch erfahrenen Dermatologen wie DARRIER faUt gelegentlich 
diese Differentialdiagnose recht schwer, so daB sie von "eruptions zosteriformes" 
oder "Obergangsformen sprechen . 

. Fall 68a. M., Nadir, J.-Nr. 1948/39, 13 J. Ende April Klagen iiber Kopfweh. Am 5. 5. 
Erbrechen und stiirkere Kopfschmerzen, die durch eine heftige Ohrfeige yom Vater noch ver· 
stiirkt werden. Der Arzt stellt die Diagnose Hirnhautentziindung, weist den Pat. aber erst 
am 7.5. ein, da die Kopfschmerzen zunehmen. Seit der Erkrankung verstopft, appetitlos; 
abends jeweils subfebril (37-37,80 axillar). Bereits am 5. oder 6.5. seien am Nacken links 
an der Haargrenze 2 Gruppen von kleinen "Unebenheiten" aufgetreten, aus denen nach 
dem Aufkratzen eine helle, klebrige Fliissigkeit geflossen sei. 

Be/und am 7.5.37,20, Puls 68. Kriiftig gebauter Knabe, sieht nicht krank aus, klagt 
aber tiber starke Kopfschmerzen besonders in der Stirngegend. Seufzt ab und zu. Zeitweise 
lichtscheu. Am Nacken links an der Haargrenze ein Fleck von etwa 3 cm Durchmesser, 
der mit stecknadelkopfgroBen, rotlichen Knotchen und Bliischen dicht besiit ist. Eine iihn­
liche kleinere Bliischengruppe etwas weiter medial. Die Driisen der Umgebung sind bis 
bohnengroB vergroBert, indolent. Keine Schiideltympanie. Nackenstarre +, Amos3 und 
Spine sign ++, Brudzinski +, Kernig +, Nackenschlaffheit neg. Reflexe o. B. Derrno­
graphismus ruber ++. Urin o. B. Senkungsreaktion 7 Strich, Leukocyten 4900, X. il % 
(III. Kl. 11,5, IV. Kl. 59,5), Eos.2,5%, Baso.O, Mono. 9,5%, Ly. 17%. 

Verh.lu/. Pirquet und Moro +. Die subfebrilen Temperaturen dauern bis 11.5. (Maxi­
mum 38,20 ). Der verlangsamte Puis geht zeitweise bis auf 52 hinunter. Nach den L.p. 
lassen die Kopfschmerzen und die M.-Symptome rasch nacho Die Hauteffloreseenzen am 
Nacken trocknen rasch ein, an Stelle der Bliischen treten braunrote, trockene Schiirfehen. 
1m Liquor keine Tbc.-Bacillen nachweisbar. 

18.5. Die meningitischen Symptome sind vollig verschwunden, auch Spine sign negativ, 
einzig das Aufrichten des Rumpfes bei festgehaltenen Knien macht noch einige Schwierig­
keiten, obwohl der Liquorbefund noch deutlich positiv ist. Mitten auf der rechten Wange 
ist einc etwa 3 cm messende Efflorescenz aufgctreten, in dercn Zentrum sich viele gelbliche 
Bliischen finden (Herpes simplex). 

Tabellc 29. Liquorbefunde im Falle 68a von Herpes zoster-Meningitis. 

Druck em 
Aussehen . 

G.E. mg-%. 
Globuline mg- % 
E.Q ... 
Pandy . 
Goldsol 

Zellen . 
P I { Neutrophile % . 
~I y.~ Eosinophile % . 

nu eare Basophile %. . 
Lymphocyten % 
Monocytoide % 

Mono- Plasmazellen % 
nukleiire Mitosen % 

Endothel-
zellen % 

Zucker mg-% ... 
Chlor mg-% 
Tryptophanreaktion 

DatulIl 

i. 5'-~{~)----·T- -;-5".---] ---;;-"5. --.----- -- ---------
! 17.5. 

18 ? 12 I 
klar leicht leicht triib klar 

opaleszent I 
120 139 93,6 69 

7,2 14,4 7,2 I 4,4 
0,064 'I 0,116 i 0,076 O,Oi 
+ ++! Spur I Spur 

122332111111 1 112222111111 I 1112232111111112332111111 

283 ! 418 281 I 94 
o 1/4 0 0 

vereinzelt 0 0 
000 

831/ 4 863/ 4 841/ 5 

133/ 4 121/2 161/; 
(100) 21/4 3/4 1 

58 
433 
Spur 

1/4 

3/4 
65 

440 
Spur 

66 
447 

3{ 
14 

74 
426 
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Epikrise. Der schleichende, subfebrile Verlauf paBte wenig zum Bilde der 
akuten idiopathischen, benignen, mononuklearen M. und lieB zuerst eher an eine 
M. tbc. denken, wofiir auch die positiven Tuberkulinhautproben und im Liquor 
die allerdings nur spurenweise positive Tryptophanreaktion und die starke EiweiB­
vermehrung sprach. Die Diskrepanz zwischen dem guten Allgemeinbefinden 
und der guten Laune einerseits und den stark ausgepragten, meningitis chen 
Symptomen, besonders den Wirbelsaulensymptomen (Amoss und Spine sign), 
den hohen Liquorzucker- und Chlorwerten, dem nahezu vollstandigen Fehlen 
von Polynuklearen im Meningogramm, besonders aber dem zweimaligen Auf­
schieBen eines Herpes (zoster oder simplex 1) anderseits, erlaubten bald die 
M. tbc. auszuschlieBen und die Prognose gut zu stcllen. Obwohl die mit dem 
maximal veranderten Liquor yom 9. 5. geimpften Miiuse am Leben blieben und 
die damit behandelten Kaninchencocneae keine Keratitis bekamen, stellten wir 
die Diagnose auf Herpes-M., denn es ist bei den U.V.M. die Regel, daB der 
Liquor kein Virus enthalt. 

h) Meningoencephalitis beim LYJnphog,oanuloma inguinale. 

Gelegentlich kann der zu den ultrafiltrierbaren Virusarten gehorige meso­
dermotrope Erreger des Lymphogranuloma inguinale, welcher eine ahnliche 
GroBe hat wie das Vaccinevirus, Allgemeinerscheinungen wie Fieber, Abmage­
rung, Kopfweh, Eosinophilie, rheumatoide Beschwerden, Gelenkschwellungen 
und auch Hauterscheinungen erzeugen. Ganz ausnahmsweise kommt es zu 
einer Meningoencephalitis. Bereits 1929 beobachtete LEVADITI anlaBlich seiner 
Versuche mit intracerebraler 1njektion von Lymphdriisenemulsion, daB das 
Lymphogranuloma inguinale sich ahnlich verhalt wie gewisse neurotrope Ekto­
dermosen. MlDANA und VERCELLINO konnten bei 2 von II Lymphogranuloma 
inguinale-Patienten im Liquor eine Zell- und EiweiBvermehrung mit positivem 
Nonne und Pandy nachweisen. Verwendeten sie die beiden positiven Liquor­
proben als Antigen, so konnten sie eine positive FREIsche Hautreaktion beim 
Lymphogranuloma-Patienten erzielen, nicht aber bei gesunden Personen und 
auch nicht mit Liquorproben von Lymphogranuloma-Patienten ohne Liquor­
befund. Aus diesem Verhalten ziehen die Autoren den SchluB, daB in jenen 
2 Fallen das Lymphogranuloma inguinale-Virus in das Zentralnervensystem ein­
gedrungen war (zitiert nach KOSCHUCHAROFF). Ahnliche Befunde erhoben 
KITAGAWA, NAKA.."\10 und NAKuzowA, ferner CRUZ, MOLLARET und VIEUCHANGE, 
schlieBlich gelang es HAAl"\1 und D' AUNOY durch intracerebrale Verimpfung auf 
Mause von Liquor von Lymphogranuloma inguinale-Patienten die Krankheit 
zu iibertragen. 

i) Abaktmoielle lJl. bei lJIyalgia acuta epifiemica. 

1m Gegensatz zum Lymphogranuloma inguinale hat die Myalgia epidemica 
eine ausgepragte Affinitat zum Kindesalter. Da ich diese Krankheit gar nie 
diagnostiziert habe - sie scheint jedoch auch in der Schweiz vorzukommen 
(JEXXY) - muB ich mich ganz an die Angaben der Literatur halten. Die Myalgia 
epidemic a kann mit seroser M. einhergehen. LINDBERG hat im Herbst 1934 in 
~orkoping unter 80 Patienten auf der Hohe der Epidemie 5mal eine M. und 
Imal Meningismus erlebt. Die L.p. ergab einen leicht erhohten Druck (15 
bis 22 cm), eine unbedeutende Zellvermehrung von 22 bis 200 Zellen; die ZclIen 
waren in einem :FaIle aIle polymorphkernig, in einem weiteren zu 75% und in 
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zwei weiteren zu 50% ; Nonne und Pandy waren in allen Fallen positiv. Die Gold­
solreaktion zeigte in 3 Fallen eine Kurve vom 'rypus der Lueszacke, in einem 
FaIle eine tiefe Zacke bei der Verdiinnung 1: 1000. Die meningitis chen Sym­
ptome traten 4-5 'rage nach der Erkrankung auf und gingen rasch vorbei. 
Die Senkungsgeschwindigkeit war gesteigert. Da im Herbst 1934 in der Gegend 
weder P. noch benigne lymphatische M. vorkamen, glaubt LINDBERG, daB es 
sich in seinen Fallen um eine M., die zum Krankheitsbild der Myalgia epidemica 
gehort, also eine Myalgie-M. handelt. 

D~mgegeniiber stellt DE RUDDER auf Grund des fast identischen epidemio­
logischen Verhaltens (Sommergipfel, herdformiges Auftreten, ahnliche Kon­
tagionsverhaltnisse und ahnliche geographische Verbreitung) die Hypothese 
auf, daB zwischen Poliomyelitis und Myalgia epidemica zum mindesten eine enge 
klinischc und epidemiologische Verwandtschaft bestehe. Ja, es miisse die Frage 
aufgeworfen werden, ob die Myalgie nicht eine harmlosem pathomorphe Variante 
der P. darstelle. LINDBERG lehnt aber in ciner weiteren Arbeit diese Hypothese 
nochmals ab, weil der rein klinische Habitus der beiden Krankheitcn filr den­
jenigen, der sie kennt, wesentlich versehieden sci und wcil in ~orkoping die 
Epidemie von Myalgia und P. sich ablOsten, wie wenn sie nichts miteinander 
zu tun gehabt hatt::m. 

k) IJl. nach EinschlujJkih·pe1·chenCQl1junktivitis. 

Wahrend es beim Kaninchen reeht haufig vorkommt, daB eine Ultra virus­
infektion der Cornea (Herpes, Encephalitis lethargica usw.) einc Encephalo­
meningitis erzeugt, iBt dies beim Menschen meines Wissens noeh nie beschrieben 
worden. Und doch kennen wir Ultravirusinfektionen des mensch lichen Augcs, 
wie das Trachom, die EinsehluBkorperehenconjunctivitis usw. COber die Be­
deutung der EinschluBkorperehen s. S. 423.) 

BAMATTEI{ hat meines Wissens als erster eine Encephalomeningitis nach 
EinsehluBkorpercheneonjunetivitis besehrieben: bei einem Neugeborenen trat 
am 5. Tag cine EinschluBkiirpereheneonjunctivitis ein, die sich zu einer massiven 
bilateralen Keratitis weiter entwickelte. Pl6tzlich starker Temperaturanstieg 
auf 40,4°, Steifwerden des Korpers, Zittern der Augen, dann klonisch-tonische 
Krampfe, die mehrere Stunden dauem. Nystagmus. Die L.p. ergibt: Gesamt­
eiweiB 75 mg- %, Zucker 98 mg- %, 23/.1 Zellen, also eine albumino-cytologische 
Dissoziation. Nach 2 Wochen ergibt die 2. L.p.: 69 mg-% G.E. Goldsol normal. 
Naeh 5 Wochen lassen die Krampfe naeh und mit 6 Monaten schcint das Kind 
ganz normal zu scin. AIle Untersuchungen nach dem Errcger bleiben erfolglos, 
weswegen BAMATTE}{ annimmt, daB das gleiehe Ultravirlls sO\\"ohl die Con­
junctivitis als auch die Encephalitis bewirkt habe. 

Dieser Fall veranlaBt 11l1S cine eigcnartige Beobaehtung kurz mitzuteilen, 
die auf 19:{4 zurilckreicht: 

Fall 68b. J .. :\r.1711/34. B. Giosue, geboren 15.11. 34-. Hoi dem 2540 g sclmeren 
:\eugeboronen faUt bald nach dor Geburt eine Rotung der Augen auf, die sich zn cinor 
pseudomembranoscn Conjunctivitis steigert. Keine Errcger, auch keine Diphtlwriebazillen 
nachweisbar. Therapip: Di.·Serulll und ~lilchinjektionen. Bessorung der ConjunetiYitis. 
Am 16. 12. fiillt bcim dystrophisehl'n Siiugling cine Pulsbcschleunigung libpr 200 auf, 
am 2i. 12. ein ras('hes Wachstum cil's Kopfes (4-2,5 om mit 6 Wochen). Die L.p. ergibt 
cinen Druck von iiber 80 elll H 20 beim Sehreion und von 4-5 em in der Ruhe. ~flch Ab· 
lassen Yon 15 cm3 liiJ3t die Fontanollenspannung nach, also noch kein Hydrocephalus 
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occlusus. Pandy +, Nonne +, NiBl 21/2 Strich, Zellen 10, also eine albumino.cytologische 
Dissoziation. 

Da del' Kopf weiter wachst, Encephalographieversueh am 6. 1. 34: die Luft zischt sofort 
wieder heraus. Die Ventrikelpunktion am 7. 1. ergibt einen Druck von 32 em. Liquor 
kiaI', leicht gelblieh, NiB! 11/2 Strich, P/3 Zellen, Wa. -. 

10. 1. Ventriculographie: 290 cm3 Liquor durch 270 cm3 Luft erset7.t. Am 11. 1. Ven­
trikelpunktion wegen rase her Zunahme des intrakraniellen Druckes: die Luft zischt unter 
Druck heraus; del' Liquor ist leicht gelblieh-triib, Nil3I 8 Strieh, keine Bakterien. 

Der Kopf wachst weiter trotz vieleI' Punktionen, die einen bald klaren, bald leicht 
getriibten Liquor ergeben; Pandy + + +, Xil3I bis 15 Strich, maBige Zellvermehrung 
(Polynukleare 2/3 bis 71/ 3 ; Mononukleare 42-69, vereinzelte FettkornchenzeIIen und zer­
faIIende Erythrocyten). Exitus mit 11 ~lonaten. 

Die Autopsie ergibt: Hydrocephalus internus (1700 cm3 Liquor). Unvollstandige 
Trennung der Kleinhirnhemispharen. 

Der ganze Verlauf spricht in diesem FaIle fiir einen entziindlichen, erworbenen 
Hydrocephalus, der sich allmahlich zu einem oeclusus entwickelt. Weder die 
SC'ktion noch die vielfachen bakteriologischen Untersuchungen der Augen und 
des Liquors vermochten die Atiologie und Pathogenese aufzuklaren, so daB ein 
Kausalzusammenhang zwischen der Conjunctivitis und der Entziindung des 
Zentralnervensystems im Sinne BAMATTERs (beide Male best and eine albumino­
cytologische Dissoziation) nicht von der Hand zu weisen ist. 

Mogen diese zwei FaIle die Aufmerksamkeit der Ophthalmologen und 
Padiater auf die Beziehungen zwischen entziindlichen Augen- und Him­
affektionen beim Neugeborenen lenken. 

Anhang: Abakteriellc lUeningitis bei Scharlach. 

Was die Hirnkomplikationen anbetrifft, gehort der Scharlaeh viel eher zur 
Gl'Uppe der Pneumonien, Pyelitiden usw., welehe einerseits gelegentlieh mit 
infektios-toxisehen Meningismcn beginnen und anderseits mit einer purulent en 
M. einhergehen konnen. D,{gegen sind gutartige Eneephalomyelo-M. reeht 
selten. Es wiirde dieses Verhalten dafiir spreehen, daB der Seharlach nicht eine 
U.Y.- sondern eine bakterielle Krankheit (Streptokokken) ist. 

Die Haufigkeit del' toxiseh-infektiosen Meningismen Zll Begum des Schar­
lachs wechselt von Epidemie Zll Epidemie. In den letzten Dezennien waren sie 
im Kinderspital, wo jiihrlieh 200--400 Scharlachplttienten eingeliefert werden, 
cine nuBerordentliche Seltenheit. SACHS konnte dagegen 1910 in Berlin in 
3/ J Jahren unter 400 Patienten nicht weniger als 16 Faile mit den klinisehen 
Erscheinungen des Meningismus zusammenstellen. Nach 2-3 Tagen sehwanden 
die meningitischen Symptome, der Liquor war immer klar ohne Zellvermehrung. 
Auch in dem von KOZIMA beschriebenen Fall von Meningismus bei Scharlaeh 
(7jahrig) handelt cs sich wohl um eine toxisch-infektiose Reaktion. 

Die Faile del' Literatur von gutartiger M. nach Art del' U.V.M. im Verlaufe 
dCI:! Scharlachs sind sehr sparlich. Bereits 1905 haben DFFouR und GIROUX 
iiber einen Patienten berichtet, der am Ende del' ersten Woche Kopf- und N acken­
schmerzen, Herpes der Nase und Oberlippe (Herpes-M. ?) und Pulsverlangsamung 
aufwies. Am 10. Tage war der Liquor klar, enthielt aber Lymphocyten und Makro­
phagen. Rasche Bessfmmg. Einen ganz analogen Fall haben auch wir gesehen: 

Fall 69. 1., Mariies, J.-Xr. 4liG/35, 8 J. Beginn del' Erkrankung am 25. :3. mit Erbrechcn 
unci Kopfweh, geht aber noch zur Schule. Am 27. 3. typischer ScharIaehausschlag, 38,9°, 
Erbrechen, sehr unruhig, schrcit, jammcrt den ganzen Tag, so daB mehrmals Allonal gcgcben 
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wird. Am 30.3. Ohrenweh und Gelenkschmerzen (Scharlach·Rheumatoid). Am 2.4. 
Beginn der typischen Scharlachschuppung. 

2. 4. Spitalau/nahme als typischer schwerer Scharlach. Sieht schwerkrank aus, wirft 
sich bestandig hin und her, die Lippen sind trocken, Turgor der Haut stark hcrabgesetzt. 
Die groblamellos schuppende Haut zeigt am Stamm noch eine leichte Rotung. Zunge 
himbeerfarben und trocken, an der Gingiva und den Tonsillen diinne wei Be Belage (Stoma­
titis erythemato-pultacea). Ohren o. B. An der rechten Handwurzel leichte Schweilung 
(Rheumatoid). Die Sehnen· und Hautreflexe sind nicht auslosbar, Dermographismus 
ruber +. Urin o. B. Liquor und Blutbefunde s. Tabelle 30. 

Tabelle 30. Blut- und Liquorbefundc des Falles 69. 

1--3. 4. 35 .. 

DatuIll ,- 5.4. i\.4. 15.4. 

Aussehen klar klar klar 
Druck em 12 11 18 
G.K mg-%. 220 
Pandy. + negativ? + 
Nonne . + + 
Goldsol 1123333335445 
Zellen gesamt 150 276 99,6 

Mononukleare % 40 

I ~ I 

97 
Polynukleare %. 60 3 

Zucker mg-% 69 69 
C1. mg-% 387 398 
Senkung der Roten 

I 
nach I Stunde 23 Str. 12 Str. 

Leukocyten . 20600 13700 II 700 

Liquor 

Neutro. % . 80 55,5 59 
III. Klasse 10 1,5 0,5 

Blut IV. Klasse 70 54 58,5 
Eosino. % I 0,5 4,5 
Baso. % . I 
Mono. % '8 18 3,5 
Ly. %. 8,5 26 31,5 
Plasmaz. % 0,5 0,5 

3.4. 40,2°, liegt immer en chien de fusil-Steilung, starke Hyperasthesie, Nackenstarre 
und Kernig +, im Liquor keine Tbc.-Bacillen. 

Am 4.4. ruhig, noch ausgesprochene Meningismen, 40,2°. 
B. 4. subjektiv viel besser, 38°, objektiv noch starker Meningismus. 
10.4. Mantoux positiv, 37,8°, weincrlich, Nackenschlaffheit ++, und zwar ist der 

linke Kopfnicker schwacher als der rechte, Spuren einer Facialisparese rechts, die Zunge 
weicht etwas nach links beim Herausstrecken. 

12. 4. Aile meningitischen Symptome verschwunden bis auf cinen leicht positiven Kernig. 
Intensive Scharlachschuppung. 

14.5. geheilt entlassen. Keine Paresen nachweisbar. 

Wir vermuteten zuerst eine M. tbe., muBten aber angesiehts des Verlaufes 
die Diagnose auf eine M. aseptiea benigna abandern. Ob es sieh urn eine bakterien­
arme, metastatisehe M. oder urn eine M. eoneomitans (am 30. 3. hatte Patientin 
Ohrensehmerzen) gehandelt, oder ob irgendeine U.V.M. sieh dem Seharlaeh 
aufgepfropft hat, laBt sieh nieht entseheiden. P.-Falle waren im Friihjahr 1935 
·weit und breit nieht vorgekommen. 

Ein weiterer Fall einer abakteriellen M. im Verlauf eines Seharlaehs kam 
mitten in der P.-Epidemie von 1937 ins Spital, so daB wir ihn mit Vorbehalt 
als abortive P. in der Seharlaehrekonvaleszenz auffaBten: 
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Fall 70. St., Hans, J.-Nr. 8849/37,51/ 12 J. Vorher nie ernstlich krank. Am 6. 10. Hals­
weh, am 7. 10. Scharlachausschlag, 39,6°, am 9. 10.40,4°, typische Scharlachzunge. Am 
11. 10. noch hohe Continua; wegen der Dyspnoe denkt der Arzt an Pneumonic. Am 13.10 
Schmerzen in Handen und FiiOen (Rheumatoid ?). Am 18. 1O.laOt endlich das hohe Fieber 
naeh. Es fallt jetzt auf, daO das rechte Bein nicht mehr bewegt wird. Deswegen am 19. 10., 
also am 13. Tag des Scharlachs, als P.-Verdacht eingewiescn. 

Befund: 38°, PuIs 100, sieht schwerkrank aus. Amoss sign neg., doch deutliehe Riickcn­
steifigkeit, Spine sign +, Kernig und Brudzinski angedeutet. Grobe Kraft der Extremitaten 
reduziert, abcr nirgends Paresen. Reflexe o. B. Typische Scharlachschuppung. Rumpel +. 
Trommelfellc o. B. Senkung der Roten 26 Strich, Leukocyten 24850, N.79% (III. Kl. 28, 
IV. Kl. 51), Eos. 0,5%, Baso. 0,5%, Mono. 7,5%, Ly. 10,5%, Plasmaz. 2%. Die L.p. ergibt 
einen klaren Liquor, Druek 19 em, G.E. 43,2 mg-%, Pandy (+), 11 ZelIen, alIes Mono­
nnkleare, Zueker 44 mg-%, Cl. 425 mg-%, Goldsol: 11123321111, also einwandfrei positiv 
mit Mittelzacke. 

Verlauf: rasche Abfieberung, am 24.10. fieberfrei. Die meningitischen Symptome 
gehen in einigen Tagen vol\standig zuriiek. Am 16. 11. geheilt entlassen. 

Die Encephalomyelomeningitiden, so wie sie mehr oder weniger haufig bei 
den U.-V.-Krankheiten vorkommen, sind beim Scharlach so auBerordentlich 
selten, daB man sie als Ausnahmen von der Regel am ehesten als zufalliges Zu­
sammentreffen zweier Krankheiten auffassen muB, im Gegensatz zu der Parotitis 
epidemica, zu den Masern, VariceIlen, Vaccinekrankheit usw., wo der Erreger 
der spezifischen Krankheit seIber gelegentlich neurotrop werden kann. 

Schlu6betrachtung. 
Ausgangspunkt dieser Monographie waren einige FaIle von sog. akuter, 

aseptischer M., auf die wir durch die W ALLGRENSche Arbeit von 1925 aufmerksam 
gemacht worden waren. Damals dachten wir, ein scharf umschriebenes Krank­
heitsbild mit einheitlicher, allerdings vollig unbekannter Atiologie, vor uns zu 
haben. Am Ende angelangt, stehen wir vor einer beinahe unubersehbaren 
Formenreihe abakterieller M. und von dem scharf umschriebenen WALLGREN­
schen Krankheitsbild ist einzig die mausepathogene Choriomeningitis Armstrong 
ubriggeblieben, die wir aber unter den Hunderten einschlagigen, selbst beob­
achteten Fallen nie diagnostizieren konnten. Die abakterielle M. ist eine haufige, 
entzundliehe R3aktion auf die versehiedensten infektiOsen und nichtinfektiosen 
Sehadliehkeiten der Hirnhullen. Wir mussen uns klar sein, daB die Diagnose 
abakterielle M. nicht viel mehr besagt als, mutatis mutandis, del' Name Morbus 
febrilis. Eine klare Situation kann im konkreten Fane nur der Nachweis der 
Ursache, insbesondere des Erregers bringen. Da, abel' dieser Nachweis fur den 
Kliniker, geschweige denn fur den praktisehen Arzt, vorlaufig nur in ganz be­
schranktem M"J3e moglich ist, muB man sieh hiI' die SteHung del' Diagnose und 
del' Prognose mit einfaehen klinisehen Methoden begnugen. Aufgabe dieser 
Arbeit war, die Ergebnisse des Schrifttum~ mit der groBen Erfahrung des 
Kinderspitals Zurich zusammenzustellen und dltmit die klinisehe Diffcrential­
diagnose der abakteriellen 1\1. um einen kleincn Schritt vorwarts zu bringen. 

Ergehni~sc (1. inn. :\Ied .. :~)7. 35 
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I. Einleitung. 
Seit den Veroffentlichungen HAGEDORNS und seiner Mitarbeiter liber dip 

Wirkung von Protamininsulinat auf den Blutzucker und die Anwendung beim 
Diabetiker sind fast 3 Jahre vergangen. Aus allen Laboratorien und Kliniken 
der Welt erscheinen Berichte liber die Anwendung und Wirksamkeit von modi­
fizierten Insulinen. Schon bald nach der Entdeckung des Insulins hat man die 
therapeutischen Schwierigkeiten, die sich infolge der raschenResorption ergaben, 
erkannt und zahlreiche Versuche wurden gemacht, urn dieselbe zu verlangsamen. 
Allein kein V orschlag konnte sich in der Praxis durchsetzen. 

Wahrend HAGEDORN dem Insulin Protamin allein zusetzte, haben andere 
Autoren neue EiweiI3korper sowie eiweiBfreie Stoffe gewahlt, urn die Resorptions­
verzogerung zu erzielen. Einen weiteren Schritt zur Verbesserung der Wirkung 
stellte die Entdeckung kanadischer Autoren dar, die eine Verstarkung der 
Resorptionswirkung nach Metallsalzzusatzen fanden. 

Es unterliegt keinem Zweifel, daB die auf jahrelanger systematischer Labo­
ratoriumsforschung beruhende Entdeckung HAGEDORNS seit dem Beginn del' 
lllsulinbehandlung den groBten Fortschritt darstellt. Das Zeitalter BANTINGS 
wird, wie JOSLIN sich ausdrlickt, durch die HAGEDORN-Ara abgelOst. 1m Rahmen 
diesel' Abhandlung wird versucht, eine zusammenfassende Darstellung der For­
schungsergebnisse liber die Wirkung neuer Insulinmodifikationen am Kranken­
bett und im Tierversuch zu geben, wobei betont sei, daB infolge der zahlreichen 
Veroffentlichungen liber dieses Problem ein Anspruch ,lUf Vollstandigkeit nicht 
erhoben werden kann. 

Schon bald nach der Anwendung des Insulins beim Kranken ergaben sich 
Schwierigkeiten, die zum Teil in einigen Jahren liberwunden wurden. Die Ver­
Ilnreinigungen del' Praparate ergaben lokale Reizerscheinungen. Die Suche nach 
del' besten Anwendungsart dauerte libel' 20 Jahre und ist heute noch nicht 
abgeschlossen. Die einzig brauchbarc Methode ist auch heute noch die sub­
cutane Injektion. Die letzte zusammenfassende Darstellung diesel' Entwicklung 
finden wir bei GElLING. Die groBte Schwierigkeit, die sich anfiinglich zeigte, 
bestand neben anderen Ursachen in del' unphysiologischen Wirkungsweise infolge 
zu rascher Resorption und del' dadurch hervorgerufenen Blutzucken=:;enkung, 
die zu hypolykamischen Reaktionen flihrte. Auch erflillten sich die allfiinglich 
gehegten Hoffnungen auf einen volligen Verzicht einer gleichzeitigen diiitetischen 
Behandlung keineswegs. Man war gezwungen, das Insulin im Verlauf von 
24 Stunden insbesondere beim schweren Diabetiker mehrmals zu injizieren. 
Dabei lieBcn sich hypoglykamische Reaktionen, die anfanglich sehr gefiirchtet 
waren, odeI' Zuckerausscheidungen nie ganz vermeiden. Man lemte die Bedeutung 
und Wirkungfnveise del' Gegenregulationsvorgange erkennen und hat unziihlige 
Vorschlage cineI' optimalen Behandlungsart gcmacht, wobei zu bemerken ist, 
daB auch heute eine einheitliche Auffassung dieser Frage noch nicht besteht. 
tj"nbestritten ist jedoch die lebensrettende Wirkung des Insulins im Beginn 
des diabetischen Komas und die Tatsache, daB die Lebenserwartung des Dia­
betikers ungehencr angestiegen ist. Die Besserung del' Lebem;erwartung dia­
betischer Kinder ist ein Wunder del' modemen Medizin. Wahrend sie nuch den 
Untersuchungen JOSLINs bei einem lOjahrigen diabetischen Kind in den Jahren 
1897-19]3 nur 1,3 Jahre betrug, stieg sie von 1922-1925 auf 14,3 Jahre, 
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nnd in den Jahren 1926-1929 auf 31,7 Jahre. Sie ist heute noch in einem 
dauernden Ansteigen begriffen. 

Es ist sornit nicht verwunderlich, wenn immer wieder versucht wurde, die 
Insulinwirkung zu modifizieren und sie so zu gestalten, daB sie dem physio­
logischen Wirkungsmechanisrnus weitgehend ahnelt. Haufige Injektionen ver­
mochten bis zu einem gewissen Grade diese Forderung zu erfiillen, jedoch war 
dieser Gedanke generell in der Praxis undurchfiihrbar. Schon 1923 haben 
CAMPBELL und sein Mitarbeiter den Vorschlag gemacht, eine Insulin-Gummi­
arabicurnlosung zu injizieren, urn durch eine langsame Resorption eine allmahliehe 
Blutzuckersenkung zu erreichen und hypoglykamische Reaktionen zu ver­
meiden. Diese Versuche wurden von REDISCH und BLOCH, sowie von DE JONGH 
nnd LAQUEF):t u. a. wiederholt, ohne jedoch zu praktisch brauchbaren Ergeb­
nissen zu fiihren. 

n. Friihere Vel'suche einer Resorptionsverlangsamung. 
Bei dem Versuch, ohne Anderung der Wirksamkeit des Insulins die Resorption 

zu verlangsamen, wurden unter anderem Serum von BERTRAM, Kinase und Hefe­
preBsaft von GLASER und HALPERN, Lecithin von LEYTON, SKONGE, SURANYI 
lind S ~ALAI, Olivenol von LEYTON, Cholesterin von LANGE und SCHOEN, Eisen­
chlorid von MAXWELL und BISCHOFF, Tanninsaure von BISCHOFF und GRAY, 
alkalische S'1franinlosung von JACOBS und RICKETTS zugesetzt. JENSEN und 
DE LAWDER fanden bei der Nachpriifung der Serum, Kinase und Hefezusatze 
keine verlangerte Wirksamkeit. Seit dem Bekanntwerden der Protaminwirkung 
sind noch viele andere Substanzen ausprobiert worden, die jedoch aIle keine 
praktische Bedeutung erhielten. Es eriibrigt sich, auf die Versuche im einzelnen 
naher einzugehen. 

Nicht unerwahnt sei, daB schon vor 14 Jahren BERTRAM und unabhangig 
<lavon DE JONGH die Grundgedanken, die zu der heutigen modernen Protamin­
insulintherapie fiihrten, klar erkannten und auf die Resorptionsverzogernde Wir­
kung der EiweiBstoffe hinwiesen. HOLM hat 1926 vorgeschlagen, dem Insulin 
knrz vor der Injektion EiweiB zuzusetzen. Er betonte aber auch gleichzeitig 
die Nachteile und schlug vor, nach anderen, besseren Resorptionsverzogerern 
zu Huchen. AIle Insulinhersteller bemiihten sich, Insuline in den Handel zu 
bringen, die moglichst frei von Begleit- und Ballaststoffen waren, da wegen der 
haufigen lokalen Reizerscheinungen und der sich einstellenden Dberempfindlich­
lwit die Anwendung des Insulins iiberhaupt in Frage gestellt war. BERTRAM 
gebiihrt das Verdienst, Hchon seit langem die Bedeutung deH Reinheitsgrades 
fiir die Resorptionsgeschwindigkeit erkannt zu haben. Yon verschiedenen 
Autoren wurde der Gedanke ausgesprochen, daB die modernen Standardinsulin­
praparate sich in ihrer Wirksamkeit von den vor 10-12 Jahren im Handel 
befindlichen Praparaten deutlich unterscheiden. Die Erkliirung ist wohl in der 
.Andenmg des Reinheitsgrades ZlI suchen. 

1. Durantinsuline, Adrenalin- und Hypopbysenextrakt. 
Einen bedeutsa.men Fortschritt in der :Frage der Modifizierung der Insulin­

wirkung stellen die Untersuchungen von KATSCH und seinen Mitarbeitern mit 
Dnmntinsulinen dar. Durch ein Insulindepot Hollte eine sich iiber Tage er­
Htreckende Insulinwirkung erzielt werden. KLEIN und seine Mitarbeiter hatten 
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verschiedene Insulindurante hergcstellt, von denen sieh nur ein Praparat als 
praktiseh brauehbar envies. Die Wirkung war noeh naeh 40 Stunden naehweis­
bar. Es wurde dabei die dreifaehe Tagesdosis auf einmal injiziert. Die hoehste 
Einzeldosis betrug 500 Einheiten. Die Umstellung von Standardinsulin auf 
Durantinsulin war naturgemaB sehwierig und gelang nieht in allen Fallen. In den 
ersten Tagen der Umstellung war der Stoffweehsel erheblieh gestort. In vielen 
Fallen wurde cine insulinsparende Wirkung beobaehtet. Aueh UMBER hat iiber 
Heine Erfahrungen mit Durantinsulinen beriehtet. Infolge der langsameren 
Insulinabgabe aus dem Depot trat eine bessere NiveIlierung der Blutzueker­
tagessehwankungen ein. In manehen Fallen muBte die Insulinmenge vermehrt 
werden. Gute Ergebnisse wurden bei den leiehten und mittelsehweren Fallen 
erzielt. Infolge der ungleiehmaBigen und nieht sieher steuerbaren Resorptions­
gesehwindigkeit der Durantinsuline, die in rich tiger Dosierung wohl eine gute 
und konstante Kontrolle des endogenen Kohlehydratstoffwechsels gewahr­
leisten, ist in der :Folgezeit dieser Weg der Depotinsulinbehandlung, dem Ge­
dankengange der idealsten Form der heute mogliehen Insnlinbehandlung zu­
grunde Jiegen, besonders seit der Einfiihrung der Protamin- und Protaminzink­
insulintherapie nieht we iter ausgebaut worden. Eigene Erfahrungen der Wiirz­
burger Klinik, liber die an anderer Stelle beriehtet wurde, lassen sich dahin 
zusammenfaflflen, daB cine Insulinersparung nieht festgestellt wurde, eine vollige 
Entzuckerung nur selten gelang, jedoch die Depotwirkung und langsame Resorp­
tion befltatigt werden konnte. Ieh glaube, daB cine Herabsetzung der Zahl 
der Injektionen moglich ware, wenn man gleichzeitig Standardinsulin vor der 
groBten Erhohung der Blutzuekerkurve gabe, wie es heute vielfaeh bei der 
Protaminzinktherapie iiblieh ist. 

In der letzten Zeit haben Insuline mit resorptionsverzogernder Wirkung, 
clie von BRUNNENGRABER in den Handel gebntcht werden, cine gewisseBedeutung 
erlangt. Z1lT Resorptionsverzogerung wurde H ypophysenhinterlappenextrakt dem. 
Insulin zugesetzt. Die Wirkung beruht auf einer Vasokonstriktion. SCHWEERS, 
ZWICKER, TAEGER und DANISH, HOLL und WEYER, sowie SCHRAMM und BECK­
:MANN haben iiber die Ergebnisse der klinisehen Erprobung berichtet. SCHRA.lVlM 
konnte mit Depmmlin BRUNNENGRABER besonders bei leichten bis mittel­
schweren Fallen schone Erfolge erzielen. Das Insulin ROll mindestens eine 
Stunde vor der nachsten Mahlzeit gegeben werden. Allergische Erseheinungen 
wurden nieht beobaehtet. Es bewahrte sieh auch bei Leberkrankheiten und 
:Mastkuren. Zur Vermeidung der Hypoglykamie wird die Hauptkohlehydrat­
menge zum 2. Friihstliek und zum Mittagesflen gegeben. BECKMANN fand, daB 
Zinkprotaminin~mlin dem Deposulin weit liberlegen ist. Eigene Untersuchungen 
kamen zu dem gleichcn Ergebnis. Adrenalinzusiitze in einer Konzentration 
von I: 50000 und I: 25000 wurden von V. CLAUSEN, M. C. LO'fTIH'P und 
C. CLA"CSEN dem Insulin zugefiigt und kliniseh erprobt. Sehr wiehtig ist bei 
der Anwendung, daB die Injektioncn streng subcntan gegeben werden. SCHWEERS 
betont, daB bei intramuskuliirer Injektion die Depotwirkung nieht nur verlonn 
geht, Rondern in hypoglykamische Reizerseheinungen umschlagen kann. So­
wohl beim pankreaslosen Hun<1, nls aueh beim Diabetiker lassen sieh zwar 
Hesorptionsverzogerungen feststcllen, die je<1oeh bei Wiederholungen unter 
gleichen Versuehsbedingungen sieh nieht gleieh verhalten, so daB Hehr wechselnde 
Blntzllekerkurven entstehen. [{einesfalls sind die Priiparate den M eta,zzeiweif3-
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pracipitatinsulinen gleichzusetzen. Wegen der Unterlegenheit gegeniiber Pro­
taminzinkinsulin und der wechselhaften Wirkung werden die Praparate keine 
erhebliche, dauernde Allgemeinbedeutung erhalten. Deswegen erscheint es iiber­
fliissig, auf alle weiteren im Schrifttum hieriiber niedergelegten Befunde naher 
einzugehen. 

2. Protamininsulinc. 

Bei den sich iiber mehrere Jahre erstreckenden Versuche von HAGEDORN, 
JENSEN, KRARUP und WODSTRUP eine Insulinmischung zu finden, die schlecht 
in der Gewebsfliissigkeit lOslich ist und zu einer Resorptionsverlangsamung 
fiihrt, wurden verschiedene EiweiBkorper ausprobiert. Bei Versuchen mit In­
sulin und Nucleinsaure fanden die Autoren, daB diese Mischung eine mehr zur 
sauren Seite tendierende isoelektrische Zone aufwies als Insulin selbst. Es wurden 
basische Stoffe gesucht, die mit Insulin gemischt eine Reaktion aufwiesen, die 
dem PH der Korperfliissigkeit nahekam. Die Protamine, die von MrESCHER 
und KOSSEL zum ersten Male beschrieben wurden, hatten diese Eigenschaft 
in hohem :alaBe. Von den bekannten Mono-, Di- und Triprotaminen erwies sich 
ein bisher noch nicht erforschtes Monoprotamin, das vom Sperma der Regen­
bogenforelle, Salmo irideus gewonnen wurde, als besonders geeignet. Durch 
nachfolgende Pufferung auf PH 7,2-7,3 wurde cine verlangsamte Insulinwirkung 
infolge Resorptionsverzogerung erzielt. Dabei bildete sich ein Pracipitat, daB 
eine praktisch gleichbleibende Ivsulinkonzentration hatte und langere Zeit 
haltbar war. Urspriinglich wurde die Pufferung erst kurz vor der Injektion vor­
genommen und eine gleichmaBige Suspension des Pracipitats durch kraftiges 
Umschiitteln erzielt. Die klinische Erprobung erfolgte in 2 Jahren bei 85 Dia­
betikern. In den meisten Fallen wurde am Abend Protamininsulin gegeben. E;,; 
konnte festgestellt werden, daB der scharfe Blutzuckerabfall, der 3--4 Stunden 
nach der Injektion von Standardinsulin auf tritt, bei der Anwendung von Prota­
mininsulin fehlt. Die Wirkungsdauer war vervielfacht. Die Zuckerausscheidung 
konnte ohne Vermehrung der Injektionen vermindert werden, ebenso war da;,; 
Auftreten von Insulinreaktionen seltener. Anfanglich 'wurde die neue Insulin­
mischung nur bei leichten Fallen mit einem Blutzuckerwert von etwa 200 mg- % 
angewandt, spater auch bei schweren Fallen, bei denen groBe Tagesschwankungen 
des Blutzuckers vorhanden waren. In einigen Fallen geniigte eine Protamin­
insulininjektion. Die Kost enthielt ungefahr 100 g Kohlehydrate. Diese wurden 
hauptsachlich morgens und abends gegeben. Die Acidose nahm in allen :Fallell 
rasch abo Wegen der nur langsam einsetzenden Wirkung wurde von HAGEDORN 
vor cler Anwendung im diabetischen Koma gewarnt. 

Bald nach dem Bekanntwerden der Ergebnisse der HAGEDORNSchen Ent.­
deckung \vl.lrden in aller Welt Nachpriifungen vorgenommen und die Ergebnisse 
vollauf bestat.igt. Nur wenige Autoren, die meist. auf Grund einiger oberflach­
licher Beobachtungen die Angaben der Entdecker nicht bestatigen konnten, 
haben kritiklm; ihre Bedenken, die keiner Nachpriifung standhalten, mitgeteilt. 
Bei der Fiille des SchrifttumH, das sich bald nach Bekanntwerden der neuen 
Entdeckung ergab, finden wir eine groBe Zahl unkritischer Veroffentlichungen, 
die sich auf ein kleines Krankengut stiitzen. Auf die Einzelheiten dieser 
Beobachtungsergebnisse ernsthafter Kliniker soil spater genauer eingegangen 
werden. 
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3. Die Metallzusatze. 

Eine neue und bedeutungsvolle Entwicklungsphase wurde durch den Zusatz 
von Metallsalzen zum Protamininsulin eingeleitet. Gleichzeitig begann ein 
Suchen nach Protamin-"Ersatz"stoffen. Ausgehend von der Tatsache, daB die 
bisher von HAGEDORN und seinen Mitarbeitern benutzten Protamine schwer zu 
beschaffen sind, haben SCOTT und FISHER nach Stoffen gesucht, die bei gleicher 
Wirksamkeit leichter herzustellen sind. Sie haben Spermin von frischem Ochsen­
pankreas hergestellt und konnten nachweisen, daB dieses Extrakt eine ebenso 
blutzuckersenkende Wirkung mit verzogerter Resorption hat als Protamin­
insulin. Gleiche Ergebnisse wurden mit einem Stoff erzielt, der aus der frischen 
Thymusdriise gewonnen wurde. 1m Tierversuch ergaben sich eindeutige Resul­
tate. Die ausfiihrlichen und klaren Darstellungen der Autoren ermoglichen 
eine Nachpriifung dieser Untersuchungen. Eigene Versuche haben beim pan­
kreaslosen Hund die Beobachtungen von SCOTT volIauf bestatigt. Unter­
suchungen am Menschen ergaben eine Bestatigung der Tierversuche, jedoch ist 
wegen des Auftretens lokaler Reizerscheinungen die Untersuchungsreihe, die 
auch zahlreiche Selbstversuche umfaBt, abgebrochen worden. Diese ersten 
Untersuchungen haben in der Folgezeit zu den zahlreichen Forschungen bei­
getragen, die nach neuen EiweiBkorpern und eiweiBfreicn Stoffen suchten. 

Schon 1934 hatte SCOTT gefunden, daB vielc InsuIinhandelspraparate Zink 
enthalten. Er fand weiter, daB bei der Herstellung von Insulinkrystallen immer 
Zink gefunden wird. Wenn man diese geringe Zinkmenge entfernt, ist ein 
Krystallisationsprozel3 unmoglich. Auch Nickel und Kobalt konnen die Kry­
stallisation herbeifUhren. In biologischen Vcrsuchen haben SCOTT und ~):SHER 
1935 gezeigt, daB die blutzuckerscnkende Wirkung des Insulins durch Zink­
zusatze verlangert wird. 1936 teilten die Autoren mit, daB die Stabilitiit von 
Protamininsulin durch Zink erheblich verbessert wird· und daB die Resorption 
lI.'eit"erhin verliingert wird. 

Man findet in allen Organen des Korpers Zink. Die Zinkmenge ist ungefahr 
so groB, wie die des Eisens (LUTZ). Yon BERTRAN]), STERN und Mitarbeitern 
wurde 1935 mitgeteilt, daB Zink in der Nahrung von Ratten und Mausen fUr 
ein normales Wachstum notig ist. DRINKER und seine Mitarbeiter haben 1927 
gefunden, daB man Runden und Hatten groBe Mengen von Zink geben kann, 
ohne die Gesundheit der Tiere sichtlich zu schadigen. Die Untersuchung der 
inneren Organe ergab, daB die Ausscheidungsorgane eine groBe Zinkmenge 
enthielten. Wenn man groBe Zinkmengen Katzen eine lange Zeit gab, sah man 
fibrinose Verandenmgen am Pankreas. Wegen der engen chemischen KuppeJung 
zwischen Insulin und Zink haben SCOTT und FISJIER die Frage untersucht, 
ob dieses Metall bei der Insulinproduktion eine Rolle spielt. 1m Tierversuch 
fanden sie, dal3 bei einer Kost, die sehr vie! Zink enthielt, die Zinkmenge pro 
Gramm Pankreas lind Leber etwa 10mal so groB war, als die der Kont.rolltiere. 
Die Gesamtinsulinmenge der Bauehspeicheldriise war gleich. Anatomisehe 
Yerandernngen wurdcn in allen Fallen im Pankreas gefunden. In einer anderen 
Cntersuchungsserie haben die Autoren die Bauchspeicheldriise von 14 Gesunden 
lind 18 Diabet.ikern auf den Insulin und Zinkgehalt hin untersucht. 1m Pankreas 
cler Diabetiker betrng die Insulinmenge nur 1/4 der Menge, die im Pankreas cler 
Xi('htdiabetiker gefunden wnrde. Auch war die Menge von Zink im Diabetiker-
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pankreas nur kalb so grof3 als die der Nicktdiabetiker. Seit der Entdeckung der 
Tatsache, daB Zink imstande ist, die blutzuckersenkende Wirkung von Protamin­
insulin zu verIangern, werden in aHer Welt Praparate mit Zinkzusatz hergestellt. 
Es erhebt sich die Frage, ob diese Zinkmengen, die dem diabetischen Organismus 
taglich mit dem Insulin zugefiihrt werden, Sckaden anrickten konnen. Die 
Praparate enthalten durckscknittlick 1 mg Zink aut 500 Einkeiten Ins?tlin. Wenn 
man einem Menschen taglich 100 Einheiten Protamin-Zinkinsulin gibt, so be­
kommt er in rund 14 Jahren 1 g Zink. Es ist dabei jedoch zu bedenken, daB 
durch den Darm fortlaufend Zink ausgeschieden wird, wie wir aus den Beob­
achtungen der Gewerbehygieniker wissen. Es ist sehr unwahrseheinlich, daB 
diese geringen Zinkmengen den inneren Organen Schaden zufUgen konnen. 
Bei den Tierversuchen, bei denen Pankreasveranderungen beobachtet wurden. 
waren die verabfolgten Zinkmengen wesentlich groBer. RABINOWITCH hat die 
:I!""'rage aufgeworfen, ob ein ZinkiiberschuB die Insulinwirksamkeit verandert. 
FAZEKAS und HIMWICH haben diese Frage bejaht. Sie benutzten Zink und 
Insulin in einer Konzent.ration von 0,9 %, wahrend SCOTT und FISHER eine 
0,1 %ige L6sung angaben. Dabei verschwand der EinfluB auf den Blutzucker 
vollkommen. 

4. KrystaUiniscbes Insulin. 

Das krystallinische Insulin, dessen DarsteHung ABEL erstmals 1926 gelang, 
hat eine langere Insulinwirkung als waBriges Standardinsulin alter HersteHung. 
Diese Beobaehtung machten ALTSCHULER und LEISER, und wurde von anderen 
bestatigt (FREUND, ADL}~R, lVlAINE, BARACH u. a.). Auch hatten gr6Bere Dosen 
keine hypoglykamische Reaktion zur Folge. Wah rend RABINOWITCH, der dieses 
Verhalten bestatigte, der Ansicht ist, daB allein der Zinkgehalt fUr dieses Ver­
halten maBgebend ist, haben ALTSCHULER und LEISER gezeigt, daB die ver­
langernde Wirkung nicht allein yom Zinkgehalt abhangig ist. In den letztell 
Jahren haben zahlreiche Firmen die Standardinsuline von krystallinischem 
Insulin hergestellt. Spektrographische Untersuchungen von RABINO"'~TCJI 

ergaben, daB in allen untersuchten Handelspraparaten von Standardinsulin 
Zink in wechselnder Menge vorhanden ist. Ob der Zinkgehalt der Insulinprapa­
rate im Laufe der letzten 15 Jahre sich verandert. hat, wissen wir nicht. Sicher­
lich hat die Menge der eiweiBhaltigen Begleitstoffe abgenommen. K}~RR hat 
die Frage aufgeworfen, ob nicht der h6here Reinheitsgrad der handelsiiblichen 
Standardinsulinc auf den 6fter beobachteten gesteigerten Insulinbedarf alter 
Diabetiker zuriickzufiihren ist. Auch unter der Beriicksichtigung Itnderer Ur­
sac hen kann man meines Erachtens diese Frage bejahen. 

Es ist. bekannt, daB auch andere Metalle die Insulinwirkung beeinflussen. 
MAXWELL und BISCHOFF zeigten den EinfluB von Eisenchlorid, FAZEKAS von 
Aluminiumchlorid. BISCHOFF und BERTRAND bestatigen, daB Kupfer, Nickel 
und Kobalt die Insulinwirkung verandern. 

ABe diese Metallzusatze mit Ausnahme von Zink haben sich im praktischen 
Gebrauch nicht durchsetzen k6nnen. Auch ist die Anwendung von krystal­
linischem Insulin mit Zinkzusatz nicht iiber das Stadium der Versuche hinaus 
gelangt. Aus diesem Grunde wird auf die Einzelheiten der therapeutisehen 
Anwcndung von krystallinischcm Insulin verzichtct. 
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5. Die ersten Ergebnisse der klinischen Anwendung von Protamininsulin. 
Die ersten Versuche der Behandlung mit Protamininsulin in Amerika wurden 

von ROOT und seinen Mitarbeitern an der JosLINschen Klinik durchgefUhrt. 
Sie benutzten fiir ihre ersten Beobachtungen danisches LEo-Protamininsulin. 
Das damalige Praparat muBte durch Zusatz von Protamin und Pufferlosung 
gebrauchsfertig gemacht werden. Urn eine Koagulation des eiweiBhaltigen 
Materials zu vermeiden, muBte die Spritze absolut trocken und eisgekiihlt 
sein. Von einigen Patienten wurde iiber eine gewisse Schmerzhaftigkeit an der 
Injektionsstelle geklagt. Bei der Untersuchung des Wirkungsmechanismus 
konnte gezeigt werden, daB die Resorption kontinuierlich erfolgte und noch nach 
14 Stunden nach der Injektion eine deutliche Blutzuckerwirkung vorhanden 
war. Protamininsulin wurde hauptsachlich bei schweren Diabetikern angewandt, 
die unter heftigen Insulinreaktionen zu leiden hatten. Es gelang in allen Fallen, 
cine ausgeglichene Blutzuckerkurve zu erhalten. Bei einer Injektion von 
Protamininsulin am Abend wurde ein normaler Morgenblutzucker gefunden. 
Infolge der langsameren und langer anhaltenden Blutzuckerwirkung wurde einc 
Anderung der bisher iiblichen Kohlehydratverteilung notig. Diese Notwendig­
keit wurde von anderen Untersuchern bestatigt. Bald gab man das neue Insulin 
nicht nur den schweren Diabetikern, sondern auch bei leichten und mittelschweren 
Fallen, wobei von anderen Beobachtern darauf hingewiesen wurde, daB sich 
aueh die leichten und bisher unbehandelten Kranken fUr diese Therapie 
gut eignen. JOSLIN gibt seinen Patienten, die Protamininsulin bekommen, 
cine Kost mit etwa 150 g Kohlehydrate, 75. g EiweiB und 1800 Calorien. Bei 
Beginn der Behandlung bekommen die Diabetiker 10 Einheiten am Morgen. Diese 
Menge wird tiiglich um 5-10 Einheiten gesteigert, bis der Harnzucker verschwunden 
ist oder mehr als 40 Einheiten gegeben werden miissen. In seltenen lfallen werden 
mehr als 40 Einheiten in einer Injektion gegeben. Die Verteilung der Kohle­
hydrate muB besonders sorgfaltig vorgenommen werden. Der beste Weg, die 
optimale Kohlehydratverteilung zu fimlen, besteht nach JOSLIN in einer fort­
Iaufenden Harnzuckeriiberwachung, die 2stiindig durchgefUhrt wird. Es gelang 
JOSLIN, mit dieser Anordnung bei einer groBen Anzahl von Kranken mit einer 
Injektion auszukommen. 

HAGEDORN hatte bei seinen Krankell am Abend Protamininsulin gegeben, 
urn einen niedrigen Morgenblutzucker zu erhalten und gab tagsiiber Standard­
insulin. Diese Anwendungsmethode wurde auch von der J OSLINschen Klinik 
anfanglieh durchgefiihrt, spater jedoch geandert, besonders seit der Entdeckung 
der Zinkwirkung auf das Insulingemisch. 

Bevor wir auf die Einzelheiten der Untersuchungsergebnisse deutscher und 
auslandischer :Forscher naher eingehen, die sich nach der Anwendung der neuen 
Insulingemische ergaben, sollen die wichtigsten charakteristischen t.ierexperi­
mentellen Untersuchungen kurz gestreift werden. 

IlL Die Ergebnisse der tierexperimentellen Priit'ung 
neuel' Insuline. 

Vor der klinischen Anwendung und zur Priifung zahlreicher illl Verlauf der 
letzten Jahre hergestellten neuen Insuline mit Depotwirkung haben wir beim 
pankreasloscll Hund den EillfluB auf den Stoffwechsel und den Blutzucker 
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geprtift. BEST in Toronto ist es gelungen, einen pankreasdiabetisehen Hund 
tiber 11/2 Jahre mit Protamininsulin am Leben zu erhalten. Ieh selbst verftige 
tiber Beobaehtungen an zwei Pankreashunden, die etwas tiber zwei Jahre lebten 
und nieht an der Stoffweehselstorung, sondern an den Folgen einer Vergiftung 
starben. Die ungewohnlieh lange Lebensdauer maximal diabetiseher Hunde ist 
wohl auf die Beherrsehung der Stoffweehselstorung dureh die Depotinsuline 
zurtiekzuftihren. In vielen Tausend Blutzuekerbestimmungen wurde der Ein­
flul3 der neuen Insuline auf den Blutzueker studiert. Dureh eine grol3ztigige 
Stiftung grol3er Mengen von Protamin und Protamin-Zinkinsulin von Prof. 
JOSLIN konnten wir an der Wiirzburger Klinik schon 1937 tierexperimentelle 
und klinisehe Beobaehtungen durehfiihren, die an anderer Stelle ausfiihrlich 
mitgeteilt wurden. Die wiehtigsten Ergebnisse sind der langeranhaltende, blut­
zuekersenkimde Einflul3 aller neuen Insuline mit Depotwirkung, die dadurch 
bedingte bessere Beherrschung der Stoffwechsellage, die Verringerung der 
Zahl der Injektionen, das seltenere Auftreten hypoglykamischer Erscheinungen, 
eine bessere Kohlehydrattoleranz und eine Insulineinsparung. Will man bei 
einem pankreaslosen Hund eine vollige Entzuckerung erzielen, so ist bei Standard­
insulin eine mindestens dreimalige Injektion notwendig. Meist mul3 aber in der 
Nacht eine weitere Injektion gemacht werden, urn einen normalen Ntichtern­
blutzucker zu erreichen. Mit einer Abendinjektion von Protamin-Zinkinsulin 
gelingt es infolge der langer anhaltenden Wirkung regelmal3ig, einen normalen 
Ntichternblutzuckerwert zu erzielen. Zur Prtifung der Wirksamkeitsdauer ist 
die Blutzuckerkurve nach der Injektion einer bestimmten Insulinmenge wichtig. 
Es konnte hierbei immer wieder die langer andauernde Wirkung von Protamin­
insulin, Protamin-Zinkinsulin und Depotinsulin Bayer, das anfanglich unter 
dem Namen HSlO Bayer den Klinikern zur Verfiigung gestellt wurde, beob­
achtet werden. Wahrend der Abfall der Blutzuckerkurve nach Standardinsulin 
raseh und steil erfolgt und die Ausgangswerte nach 6-8 Stunden wieder erreieht 
werden, ist der Kurvenverlauf nach In8ulinen mit Depotwirkung vollig andersartig. 
Der Beginn der Senkung erfolgt lang8amer, der Tiefpunkt derselben ist nach 
4-6 Stunden erreicht und die K urve verlauft langere Zeit auf einem niedrigen 
Niveau, um dann lang8am anzu8teigen. Je nach der Menge kann man die Wirkung 
nach 24-36 Stunden nach der Injektion nachweisen. Verschiedener Kurven­
veri auf nach gleicher Dosis bei dem gleichen Insulin kann auf die Injektions­
stelle, das motorische Verhalten in den nachsten Untersuchungsstunden, cine 
ungenaue Dosierung und die wechselnde Mischung der EiweiBkorper in der 
Ampulle zurtickgefiihrt werden. Da ein milchig-trtiber Niederschlag sich nach 
langerem Stehen in der Insulinampulle bildet, ist vor jeder Entnahme ein starkes 
Schtitteln notwendig, urn eine gIeichmaBige Suspension zu erzielen. Die von den 
Herstellern anfangliche Befristung cler V erwendungsdauer, die auf den Packungen 
mitgeteilt wurde, hat sich keineswegs in allen Fallen als notwendig erwiesen, 
so daB auch heute noch Protamin-Zinkinsulin bei klinischer Erprobung sich ais 
wirksam erwies, dessen Verwendungsdauer auf Ende 1937 angegeben wurde. 

Die Stabilitat der gepufferten Mischung ist demnach groBer, als man urspriing­
lich annahm. 1m Verlauf der Untersuchungen am Hund wurde die von dem 
Entdecker angcgebene Beobachtung der 8elteneren hypoglykami8Chen Reaktion 
voll bestatigt. Bei Blutzuckerwerten von 20--40 mg- % waren manchmal keine 
Reaktionen zu finden, die sich nach Standard insulin schon bei hoheren Werten 
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regelmaBig ergaben. Auf die besondere Bedeutung dieser Tatsache wird bei 
der Besprechung der klinischen Ergebnisse noch naher eingegangen werden. 
Wichtig ist, daB weitaus groBere Zuckermengen notwendig sind, um die hypo­
glykamischen Erscheinungen zu beseitigen. Die Erscheinungsformen der Reak­
tion nach Protamin-Zinkinsulin unterscheiden sich beim Hund deutlich von 
denen nach Standardinsulin. Nach Standard insulin tritt die Reaktion plOtz­
lich ein und au Bert sich in einer starken Unruhe, die kurz andauert . Bald beginnt 
eine Schwache mit ataktischen Bewegungen und BewuBtlosigkeit mit folgenden 
schweren Krampfzustanden. Die Reaktion nach Depotinsulinen beginnt un­
merklicher, sie zeigt sich in einer Teilnahmslosigkeit, Schwache mit Gehunfahig­
keit, Erbrechen und geht langsam in eine BewuBtlosigkeit tiber. Der charakte­
ristische SpeichelfIuB, der vermehrte Stuhl und Harndrang fehlt voIlig. 

Will man die Wirksamkeit der neuen Insuline beim Pankreashund prUfen, 
so ist die UmsteIIung von einem mit Standard insulin eingesteIIten Tier besonders 
eindrucksvoll. Es zeigt sich hierbei deutlich die Einsparung mengenmiifJig und 
die Verminderung der Zahl der Injektionen bei besserer Kohlehydratverteilung. 
Wie erwahnt, muB man bei zweimaliger Fiitterung taglich 3-4 Injektionen 
von Standardinsulin geben, urn eine Normalisierung des Blutzuckers zu erreichen. 
Nach dem Ersatz der Abendspritze durch ein langsam wirkendes Insulin, z. B. 
Protamin-Zinkinsulin sind normale Ntichternblutzuckerwerte vorhanden, die 
nach Standard insulin fast nie zu erreichen sind. 
Es gelingt, wie ich an anderer Stelle mitteilte, 
nur mit einer Injektion von Protamin-Zinkinsulin 
beim Hu~d Harnzuckerfreiheit zu erzielen. Beztig­
lich der Einzelheiten der UmsteIIung und der 
Kohlehydratverteilung verweise ich auf diese 
Arbeit. Ober ahnliche Erfahrungen haben NADLER, 
ISAACS, BEST u. a. berichtet. Zur Erlauterung 
der wichtigsten Ergebnisse eigener tierexperimen­
teller Untersuchungen tiber die typische Wirkung 
lasse ich eine Kurve, die das Durchschnittsergebnis von mehreren hundert Tages­
kurven darstellen und eine Tabelle folgen, die das Ergebnis einer 75tagigen 
Versuchsperiode beim pankreaslosen Hund darstellt. 

Tabelle 1. Zusammenfassung der Erge bnisse einer Versuchsperiode 
von 3 X 25 Tagen. 

25 'rage 2mal tag!. Futter 
Stand. Ins. 2mal tag!. 20 E. 

KH = 140 g 

I I Xiichtcrn- : Tal(,8-
Harnzucker LlutZllckCf-! hlllt-ZllCkerktfrve 

; ill 24 :std. I werte i Durchschnitt 
[' . ])UrChscol:nitt i 

g mg- 10 ! mg-':-6 

I I 
10,5--40,2 i 256 . 248, 068, 250 

, 
Hypoglykiimie 

3mal 
Gewicht -1,2 kg 

25 'rage Futter Imal tag!. 10-14,6 
Stand.lns. Morgcns 20 E 

120-135 120, 080, 140 Keine 
Hypoglykiimie 

1'Zl Abends 15 E 
KH = 140 g 

21> 'rage Futter Imal tag!. ' - 6,4 
PZIns. Morgens 25 E 

60-121 60, -120. 97 Gewicht -r- 1,8 kg 

KH = 140 g 
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IV. Die klinische Anwendllng. 
1m Schrifttum iiber die neuen Insuline sind in den Veroffentlichungen der 

ersten Jahre vomehmlich in auBerdeutschen Berichten gleichzeitige Angaben 
iiber Protamin- und Protamin-Zinkinsulin enthalten. Bei der Berichterstattung 
iiber die bisherigen Erfahrungen ist eine Trennung nicht moglich. Grundsatzlich 
ist von allen Beobachtem, die beide Praparate benutzten, die vermehrte retar­
dierende Wirkung des Protamin-Zinkinsulins gegeniiber dem einfachen Protamin­
insulin betont worden. Die ersten Berichte stiitzen sich auf Untersuchungen 
mit Protamininsulin. Die wichtigsten und charakteristischen Eigenschaften 
wurden bereits mitgeteilt. Anfanglich wurde es in der englischen Literatur alH 
protamine-insulinate bezeichnet. In den skandinavischen und englischsprechen­
den Landem waren die Praparate schon friihzeitig im Handel. Die meisten 
Berichte stiitzten sich auf ein nur kleines Krankengut. Fast aIle Autoren auBern 
sich zustimmend zur Anwendung der neuen Insuline. Die Zahl der Autoren, die 
Bedenken auBern oder gar MiBerfolge sahen, ist nur gering. Eine Fiille von 
Arbeiten wurde 1938 veroffentlicht, die sich hauptsachlich mit den Erfolgen 
von Protamin-Zinkinsulin bei allen Formen des Diabetes befassen. Viele dieser 
Publikationen bringen Wiederholungen und haufig nur oberflachliche Beob­
achtungen und SchluBfolgerungen, so daB auf deren Erwahnung im einzelnen 
verzichtet werden kann. Die Hauptergebnisse aller Untersuchungen lassen sich 
in folgenden Feststellungen zusammenfassen: Protamin und Protamin·Zinkinsulin 
wirken langsamer und anhaltender auf den Blutzucker. Die Wirkung ist noch 
nach 24-36 Stunden in manchen Fallen nachweisbar. Der Blutzuckertages­
verlauf ist bei schweren, insulinempfindlichen und labilen Diabetikern aus­
geglichener. Die Zahl der hypoglykamischen Reaktionen laBt sich erheblich 
vermindem, in vielen Fallen vermeiden. Trotz abnorm niedriger Blutzuckerwerte 
treten vielfach keine Reaktionen auf. Die Verlaufsformen unterscheiden sich 
von den durch Standardinsulin hervorgerufenen. Die Zahl der taglichen In­
jektionen kann haufig vermindert werden. In manchen Fallen ist eine Besserung 
der Kohlehydrattoleranz nachweisbar. Viele Kranke berichten nach der Um­
stellung auf ein langsam wirkendes Insulin iiber ein besseres Allgemeinbefinden. 
Auch bei chirurgischen Komplikationen, Arteriosklerose und Herzerkrankungen 
ist Protamin-Zinkinsulin angezeigt. 1m Koma wird es zusatzlich neben Standard­
insulin gegeben. Es ist indiziert bei Hepatomegalie und Lipodystrophie. 

Diese Feststellungen finden wir in den Veroffentlichungen von JOSLIN, 
HARROP, LEVITT, ABEL und CASTIGLIA, HIMWICH, WHITE, CAMPBELL, FLETCHER 
und KERR, RABINOWITCH, URSTADT, LAWRENCE und ARCHER, CLAUSEN und 
HANSEN, JACOBI, HIMSWORTH, JACOBS und RIKETTS, BARACH, KRARUP, 
RICHARDSON und BOWIE, Scm'WHR, LOONEY und GLASS, FREUND und ADLER, 
SMITH, ALLE::-f, BOYD, SPRAGUE, WILDER, UMBER, BOLLER, GRAHAl"\l, OELLER, 
KESTERMANN, RALLI, FEIN und LOVELOCK, POLLAK und DOLGER, NEUHOFF 
und RABINOWITCH, AITKEN, BECKMANN und WEITzsAcKlm, CARLBORG, STRIECK, 
SCHRAMM, BECKERT, SCRUPBACH, LINNEWEH und EITEL, HEINSEN und REIN­
WEIN, BAl .... SE, KOESTER, AMMON, FALTA, l\IEYLER und DE MAAR, HARRIS und 
SEAL}<~, CONS'l'A)I, STOERRING und FOELLi\lER, BORROMEO, MCCULLAGH, INTRONA, 
ENG-EL, BECKER und VEIEL, SCHWAB, HEDON, ROBBERS und STOLL, LAWRENCE, 
SHERILL und COPE, WARVEL und SHAFER, Dt)-NEAU, WINNET, GHEENHOUSE, 
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SINDONI, ZmWER, BOWCOCK, GRAFE, BECKERT, SIMMERT, VESA, NELSON, 
DRYSDALE, CACCURI, RATHERY und DE TRAVERSE, OELLER, BERG u. a. 1m Ver­
Iauf der weiteren Ausfiihrungen werde ich auf Besonderheiten der erwahnten 
Arbeiten zuriickkommen. Die ersten Veroffentlichungen befaBten sich haupt­
sachlich mit den Erfahrungen bei Diabetikern, die mit dem Standardinsulin 
schon jahrelang behandelt wurden und mit Depotinsulinen neu eingestellt 
wurden. Bald ging man dazu iiber, auch unbehandelte Diabetiker mit Protamin­
und Protamin-Zinkinsulin zu behandeln. 

1. Die Neueinstellung. 

Die Neueinstellung mit einem Depotinsulin muB, wie jede erstmalige Insulin­
behandlung in der Klinik erfolgen. Zunachst wird die Frage gepriift, ob iiber­
haupt eine Insulinbehandlung notig ist. Wir sind auf Grund unserer eigenen 
Beobachtungen zu der Anschauung gelangt, daB in jedem Falle einer erstmaligen 
Insulinbehandlung ein Insulin mit Depotwirkung angewandt werden solI. Bei 
vielen Kranken wird man yom Beginn der Behandlung an mit einer Dosis von 
Protamin-Zinkinsulin auskommen. Bei einer Standardkost, die etwa 100-150 g 
Kohlehydrate, 70 g EiweiB, 2000-2500 Calorien enthalt, wird die Minimaldosis 
von Depotinsulin ermittelt und die optimale Kohlehydratverteilung festgestellt. 
Die Kost wird moglichst unverandert beibehalten und nur die Insulinmenge 
geandert. In der Literatur find en wir wechselnde Angaben iiber die Injektionszeit 
bei einmaliger Dosierung. Die meisten Autoren empfehlen die Morgeninjektion, 
REINWEIN z.B. die Abendinjektion. Der groBe Vorteil der Abendspritze besteht 
in der Erreichung normaler Niichternblutzuckerwerte. Hierbei muB die Kohle­
hydratverteilung besonders sorgfaltig vorgenommen werden. In den meisten 
Fallen ziehen wir die Morgeninjektion vor, zumal sich diese Bchandlungsart 
den Lebensgewohnheiten besser anpaBt und nicht sogleich vorausgesehen werden 
kann, ob nicht eine weitere Injektion bei schweren 1!'allen notwendig wird. Unter 
haufiger Blutzucker- und fortlaufender Harnkontrolle wird die notige Insulin­
dosis ermittelt. Wir beginnen in der Regel mit 20 Einheiten als Morgeninjektion 
und anderen die Dosis um 5-10 Einheiten. Von groBer praktischer Bedeutung 
ist es, die Insulinmenge nicht taglich zu andern. Aile Insuline mit Depotwirkung 
haben eine Einlaufzeit von mehreren Tagen, ehe die optimale Wirkung in Er· 
scheinung tritt. Von vielen Beobachtern wird eine unerklarliche, hin und wieder 
auftretende Stoffwechselverschlechterung mit heftiger Glykosurie beschrieben, 
die wir auch mehrfach beobachteten. Sie ist wahrscheinlich auf eine Anderung 
der Resorptionsverhaltnisse zuriickzufiihren. Zur Ermittlung der besten Kohle­
hydratverteilung ist es notwenrlig, haufig Blutzuckertageskurven anzufertigen. 
Bei gleichlaufenden Harnkontrollen laI3t sich die Nierenschwelle feststellen. Sie 
ist insofern von groBer praktischer Bedeutung, als die Harnzuckerbestimmung 
fiir den behandelnden Arzt und den Kranken selbst der einzige Weg der Dber­
priifung der Stoffwechsellage ist. Es gibt eine nicht unbetrachtliche Anzahl 
von Kranken, die schon bei sehr wenig erhohten Blutzuckerwerten Harnzucker 
ausscheiden und die nach der Entlassung aus der Klinik ohne Befragung des 
Arztes die Insulin- oder Kohlehydratmenge andern, da sie eine Stoffwechsel­
verschlechterung befiirchten. Die Folge ist eine hypoglykamische Reaktion 
oder eine Stoffwechselentgleisung, die bei ambulanter Behandlung schwer zu 
kompensieren ist. 

Brgehni~~e d. inn. )Ied. ;'7. 36 
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Die Kohlehydrate mussen wegen der Depotwirkung der Insuline uber den 
ganzen Tag verteilt werden. Wir geben etwa die Halfte der Kohlehydrate in Form 
von Brot, den Rest in Gemiise und Obst. Meist werden sie iiber 5 Mahlzeiten 
verteilt. Die Einzelverteilung richtet sich nach der Stoffwechsellage und den 
Lebensgewohnheiten. Die Zeit der maximalen Blutzuckersenkung ist bei Depot­
insulinen individuell verschieden und schwankt zwischen 6 und 12 Stunden. Schon 
geringe Verschiebungen der Kohlehydratverteilung bringen in manchen Fallen 
eine erhebliche Besserung der Stoffwechsellage. Die Gesamtdosis, die in einer 
Einzeldosis verabreicht wird, soll 40 Einheiten in der Regel nicht ubersteigen. 
[m Schrifttum finden sich Angaben iiber hohere Einzeldosen bis zu 70 Einheiten. 
Die Erfahrung Iehrt, daB bei diesen groBen Mengen die Gefahr eincr hypo­
gIykamischen Reaktion in der Nacht oder in den friihen Morgenstunden besonders 
groB ist. Nebcn einer NiveIIierung des Blutzuckers ist ein normaler bzw. nicht 
stark erhohter Niichternblutzuckerwert zu erstreben. Diese Forderung laBt 
sich bei mittelschweren und schweren Fallen bei einer Injektion nicht verwirk­
lichen. Nach einer lOtagigen Beobachtung wird man die Frage entscheiden 
konnen, ob man mit einer Injektion auskommt, da sich die Stoffwechsellage 
linter Diat und Insulin von selbst bessert und die Einlaufzeit beriicksichtigt 
werden muB. Auch bei schweren }'allen mit starker Acidose und hohen Blut­
zuckerwerten wird man am besten nicht mit zwei Injektionen beginnen. Die 
Einstellung mit Depotinsulinen ist sicherlich schwieriger als mit Standard­
insulinen, da sich im Verlauf von 24 Stunden zwei Wirkungswellen iiberschneiden, 
die zu sichtbaren oder stummen Reaktionen AniaB geben. Die Abhangigkeit 
der Nahrungsaufnahme von der Injektionszeit ist nicht so bedeutungsvoll wie 
beim Altinsulin. ZweckmaBig ist, die Injektion 1/2-1 Stunde VOT der Nahrungs­
nu/nahme vorzunehmen. Die Anwendung von einer Dosis Protamin-Zinkinsulin 
wurde von der Mayo-Klinik, JOSLIN, CAMPBJ<}LL und Mitarbeitern u. a. 1936 
vorgeschlagen. Der Vorteilliegt nach Ansicht von WILDER auch darin, daB die 
Untersuchung der vor dem Friihstiick untersuchten Harnprobe ein klares Bild 
lier richtigen Dosierung in der Praxis ergibt. Enthalt der Harn Zucker, so kann 
man ahne Gefahr die Insulinmenge erhohen, ist er mehrere Tage zuckerfrei, so 
kann man die Dosis vermindern. HIMSWORTH sieht den Hauptvorteil der 
Protamin-Zinkinsulinbehandlung in cler Kontrolle des Stoffwechsels im Ver­
laufe der Naeht. 

tiber die optimale KohlehydratveTteilung nach Protamin-Zinkinsulin sind im 
Schrifttum zahlreiche Angaben vorhamlen, die keineswegs iibereinstimmen. 
~ach KESTERMANN z. R. besteht die zweckmaBigste Verteilung darin, daB zum 
Lund 2. Friihstiiek 40%, zum Mittagessen 25%, zum Na,chmittagskaffee 10% 
lind zum Abenclessen 25 % der Kohlehydrate gegeben werden. Ein ancleres 
Schema sieht bei 5 Mahlzeiten folgencle Verteilung vor: 

Morgen 40%, Mittag 20%, Xaehmittag 10%, Abend 15%. Bettzeit 15%. 
Xach meinen Erfahrungen lassen sieh hier iiberhaupt keine Regeln aufstellen, 
da das Stoffwechselverhalten, die EB- und Lebensgewohnheiten individuell ver­
schieclen sind und Abweichungen in jedem Einzelfall zu beriicksichtigen sind. 
Xichts ist bei der Diabetestherapie unzweckmaBiger, ais irgendein Schematis­
mus, und es ist eine clcr schonsten iirztIichen Aufga ben, die Eigenheiten dcs EinzeI­
fallcs zu ergriindcn. Jeder crfahrene Arzt wird wohl ein gewisscs erprobtes 
und bewahrtcs System der Diabetestherapie kennen, das bei seinen Kranken 
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optimaie Resultate ergibt, denn sonst ware es nicht verstandlich, wenn in der 
ganzen Welt tiber gute Behandlungsergebnisse von oft vollig entgegengesetzter 
Behandlungsweise berichtet wird. Wir pflegen jeden Kranken zu fragen, ob er 
die in der Klinik ausprobierte Kost auch im taglichen Leben weiternehmen 
kann und sie den Lebens- und EBgewohnheiten entspricht. Nur so konnen wir 
mit guten Dauerergebnissen einer neuen Therapie rechnen. Viele nichtbefrie­
digende Berichte tiber Dauerfolge der Depotinsulinbehandlung sind nicht auf 
die Anwendung des Mittels selbst, sondern auf fehlendes Verstandnis und man­
gelnde Mitarbeit des Kranken selbst und auch leider des Arztes in manchen 
Fallen zuriickzufUhren. 

Wichtig und bedeutungsvoll ist die Berucksichtigung des Einflusses de?' 
Muskelm'be,it auf die Stoffwechsellage. lhr EinfluB ist nach meinen Beob­
achtungen wichtiger bei den mit langsam wirkenden Insulinen behandelten 
Kranken als bci den mit Altinsulin eingestelhen. Wah rend der ersten Tage 
einer Einstellung ist Bettruhe angezeigt, in der Zeit der Endeinstellung vor der 
Entlassung ist Arbeitsthcrapie zu betreiben, damit nicht nach der Entlassung 
infolge der verbesserten und vermehrten Kohlehydratverbrennung und der 
vielleicht anderen Resorptionsgeschwindigkeit aus dem Depot Unterzuckerungen 
auftreten. Wir pflegen bei allen Kranken eine Arbeitstherapie durchzufUhren 
lind sehen manchmal weitere Besserungen der Stoffwechsellage, die wir entweder 
in Form des Insulinabbaues oder einer Kohlehydratvermehrung ausniitzen. 
N'ach der Entlassung muB in kurzen Abstanden eine Nachkontrolle stattfinden, 
da wir in den meisten ~'allen mit einer weiteren Besserung rechnen konnen. 
'l'oleranzverschlechterungen sehen wir ReItener. Eine Neuanpa!lsung kann meiRt 
ambulant geschehen, da durch die klini!lche Beobachtung die Sonderart der 
Therapie bekannt ist. 

Die Wichtigkeit der Erziehung und Belehrung der Kranken wah rend der 
klinischen EinRtellung iRt noch nicht Allgemeingut der groBen Kliniken und 
Krankenhauser geworden. Sie ist ebenso wiehtig wie die Behandlung selbst, 
wei I von ihr die Endergebnisse, daR Komaproblem, die Sterblichkeitsziffer und 
die Arbeitsfahigkeit abhangen. Es mul3 erreicht werden, daB in Gemeinschafts­
stunden aller Diabetiker die den Kranken selbst beriihrenden Probleme be­
sprochen werden. Die genaue Einhaltung der Kostvor!lchriften und der Insulin­
injektionen, die Gangranfrage, das Komaproblem miissen ausfiihrlich behandelt 
werden. Durch Fragen an den Kranken muB man sich davon iiberzeugen, ob 
110ch Unklarheiten bestehen und die Grundziige des Diabetesproblems und 
Heiner Behandlung erkannt sind. Unermiidliche Erziehung!larbeit kann nur ZII 

wirklichen Dauerfolgen der Diabetestherapie fiihren. Die Notwendigkeit dieser 
Aufklarungs- und Erziehungsarbeit wird jeder Kliniker be!ltatigen konnen, der 
bei der Nlwhsorge uncI Kontrolle seiner Kranken schwere StoffwechHelcntglei­
Hlmgen und Verschlechterungen immer wieder beobachten kann, die c1urch das 
Verhalten des Kranken selbstver!lchuldet sind. Oft sind die ~'ehler nieht auf 
Leichtsinn, Fahrlassigkeit oder Indolenz der Kranken, sondern auf UnkenntniR 
zuriickzufiihren. Vorbildliche Pionierarbeit hat KATscH in Deutschland und 
.JoSLIN in Amerika geleistet. Die Belehrung wirel am besten einmal wochentlich 
durchgefiihrt uncI die ambulanten Kranken, wclehe die }'tirsorgeHtdle besuehen, 
Ilahmen an der Unterrichtsstunde immer teil. Wegen der durch die Um!ltellung 
auf ])epotinRuline !lich ergebenden Fragen ist die Belehrung der alten Diabetiker 

:36* 
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eine Notwendigkeit, von der die sich aus der neuen Therapie ergebenden Vorteile 
abhangen. Auch ist die Tatsache bedeutungsvoll, daB die Behandlung wegen 
der langdauernden Wirkung der Insuline komplizierter ist als mit Altinsulin, 
worauf zahlreiche Untersucher hingewiesen haben. 

Wie schon eingangs erwahnt, war eine Kombinationsbehandlung von Alt­
insulin mit Protamininsulin zu Beginn der HAGEDORN-Ara die Regel. Teils 
wurde am Abend das langsamwirkende Insulin gegeben, wahrend man am 
Morgen Standardinsulin injizierte, teils wurden am Morgen beide Insulinarten 
gleichzeitig gegeben. JOSLIN hat in manchen Fallen die Kombination beider 
Praparate empfohlen. Wenn beide Insuline mit der gleichen Spritze injiziert 
werden, muB zuerst Standardinsulin gegeben werden. Wenn Protamininsulin 
zuerst aufgezogen wird, bleibt ein Rest von Protamin an den Wand en haften und 
die spezifische Wirkung des Altinsulins wird verandert. Einige Autoren haben 
beide Insulinarten in einer Spritze gemischt. Dieses Vorgehen ist sicherlich 
vollig unzweckmaBig, weil sowohl das PH der Losung als auch die spezifische 
erwtinschte Eigenheit jeder Insulinart geandert wird. Es ist auch eine besondere 
Doppelspritze mit einer Kaniile konstruiert worden, urn dem Kranken einen 
zweimaligen Einstich zu ersparen. W ARVEL und SHAFER haben bei allen Er­
wachsenen, die nach einer Morgeninjektion von 30 Einheiten Protamin-Zink­
insulin nicht zuckerfrei wurden, erganzend vor dem Friihstiick und Abendessen 
un~odifiziertes Insulin verabreicht. Bei schweren Fallen geniigt das neue 
Insulin nicht, urn den Stoffwechsel von 24 Stunden zu kontrollieren. Wenn 
der plotzliche Zuckerzustrom vom Verdauungsapparat die milde kontinuierliche 
Wirkung der Depotinsuline iiberfallt, muB bei schweren Fallen Altinsulin die 
Blutzuckererhohung bekampfen. Die Verfasser vergleichen die Wirkungsweise 
mit der Basisnarkose und den rasch und intensiv wirkenden Inhalationsnarcoticis 
bei der Operation. 

SINDONI empfiehlt Standardinsulin in den spaten Abendstunden und nach 
dem Friihstiick neben einer Protaminzinkspritze. Kiirzlich haben LAWRENCE 
und GRAHAM ausfiihrlich ihre Methode der Kombinationstherapie mitgeteilt, 
die in der gleichzeitigen Injektion beider Insulinarten in einer Spritze besteht. 
Das lOsliche Insulin wird zuerst in die Spritze aufgezogen, da es ohne Bedeutung 
sein soll, wenn Spuren des sauren Insulins von der Nadel in die gepufferte Am­
pulle gelangt, wahrend das Hinzutreten des alkalischen Materials in die saure 
Insulinampulle das losliche Insulin alkalisch macht. 10-20% der lOslichen 
Insuline verschwinden, aber die Wirkungsschwankungen sind ebenso gering, als 
wenn man die Insuline getrennt an verschiedenen Stellen injiziert. Mit dieser 
Behandlungsart wird nicht in allen Fallen Zuckerfreiheit erzielt. LAWRENmJ 
glaubt aber, daB eine leichte Glykosurie in allen Fallen keine Bedeutung hat. 
Mit einer Mischspritze lassen sich schwere Falle nicht behandeln. In der Mayo­
Klinik hat WILDER ebenfalls die Kombinationsbehandlung gepriift und emp­
fohlen. Die beiden Insuline werden jedoch nicht in einer Spritze gemischt. 
Wah rend in Deutschland nur wenige Autoren iiber Erfahrungen mit Mischinjek­
tionen beider Insuline berichten, finden wi!;' in dem amerikanischen Schrifttum 
zahlreiche Mitteilungen mit wechselnden Ergebnissen. Man neigt dort in der 
letzten Zeit mehr zu der Ansicht, daB eine Hyperglykamie und Glykosurie der 
Anwendung exzessiver Insulindosen vorzuziehen sei, auch wenn nur stummc 
Unterzuckenmgen hierbei eintreten. Zeichen von Energielosigkeit, Depressions-
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zustande und Kopfschmerzen konnen auch bei einem normalen Blutzucker auf. 
treten und verschwinden vollig bei Reduktion der Insulinmenge (WILDER, 
GRAHAM u. a.). Auch GRAFE hat in seiner letzten Arbeit iiber die Fortschritte 
der Insulinbehandlung darauf hingewiesen, daB man sich bei manchen Kranken 
dazu entschlieBen muB, auf eine Aglykosurie zu verzichten und kleine Harn· 
zuckermengen bestehen zu lassen, wozu auch JOSLIN und UMBER raten. 

Nach meinen Erfahrungen gehoren die Falle, bei denen eine Kombinations· 
behandlung die bessere Therapie darstellt, zu den Seltenheiten. Bei einer 
Kranken, die mit Protamin·Zinkinsulin eingestellt wurde, war die Uberlegenheit 
der Kombinationstherapie auffallend. Bei einer Kost mit 160 g Kohlehydraten, 
60 g EiweiB und 2200 Calorien traten nach 2 X 30 Einheiten Protamin.Zink· 
insulin dauernd Reaktionen am Morgen ein. Anderungen der Kohlehydrat. 
verteilung oder der Einheiten hatten entweder heftige Reaktionen oder Gly. 
kosurien zur Folge, so daB ein Versuch mit Altinsulin unter entsprechender 
Anderung der Kohlehydratverteilung gemacht wurde. Die Kranke war zucker· 
frei und hatte einen normalen Blutzuckerverlauf, wenn wir vor dem Friihstiick 
15 Einheiten Standardinsulin und 25 Einheiten Protamin·Zinkinsulin oder 
Nativ·lnsulin Bayer gaben. Bei ihr war die Depotwirkung der neuen Insuline 
besonders langdauernd und der Blutzucker sehr unstabil. Jeder Versuch der 
Mischung beider Insuline in einer Spritze hatte eine Entgleisung des Stoffwechsels 
zur Folge. Die Krankc konnte mit Protamin·Zinkinsulin allein trotz sorgfaltigster 
Ausschopfung aller Moglichkeiten nicht eingestellt werden. Heute ist die Stoff· 
wechsellage voll befriedigend, der Harn ist zuckerfrei und der Niichternblut· 
zucker normal. Anzeichen einer stummcn Reaktion fehlen. 

An einem typischen Beispiel mochte ich eine Methode dcr Neueinstellung 
erlautern, wobei ich betone, daB andere Einstellungsarten gleich gute Ergeb. 
nisse zeigen. 

Schon bald nach dem Bekanntwerden der Hauptwirkungen der neuen 
Insuline wurde mitgeteilt, daB die frUber mit Altinsulin behandelten Kranken 
iiber ein besseres Allgemeinbefinden, eine grofJere Arbeitslust und gesteigerte 
Lebensfreude seit der Anwendung von Depotinsulinen berichteten. Dieses Ver· 
halten wurde von vie len Seiten bestatigt. Besonders bei jugendlichen, blut· 
zuckerlabilcn und insulinempfindlichen Kranken, die mehrere Injektionen taglich 
erhielten, waren diese Angaben haufig. Manche Kranke sprachen von einer ge· 
radezu zauberhaften Wirkung des neuen Insulins. Wenn auch vielleicht die Tat· 
I-lache, daB bei gleicher Kost zur Kontrolle des Stoffwechsels weniger Injektionen 
und manchmal weniger Einheitcn notwendig sind, und die unangenehmen 
hypoglykamischen Reaktionen sehr viel seltener auftreten, einen giinstigen 
EinfluB auf die Psyche des Kranken ausiiben, so sind damit allein die gunstigcn 
Beobachtungen nicht zu erklaren. Neben der Ausgeglichenheit des Blutzucker· 
verlaufs ist die fehlende Acidose infolge eines andersverlaufenden endogenen 
Stoffwechsels fur dieses Verhalten verantwortlich zu machen. LAW1lENCE und 
ARCHER bemerken, daB das Fehlen der Acidose im Verlauf von 24 Stunden 
eines der iiberraschenden Ergebnisse nach Protamininsulin sei, wal-l bei schweren 
Fallen selbst bei dreimaliger Injektion von Altinsulin nicht moglich gewesen sei. 
Auch bci Hyperglykamie und Glykosurie nach den Mahlzeitcn tritt keine 
Acetonurie auf. Es scheint, dafJ die unangenehmste diabetische Stoffwechsel. 
8forung, die endogene Bildung von Zucker und Accton unvergleichlich besser mit 
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Depotinsulin zu beherrschen ist. WILDER unterscheidet zwischen dem Zucker, 
der nach Mahlzeiten ausgeschieden wird und dem, der nachts gebildet wird. 
Letzterer stammt von den Glykogenvorraten und dem EiweiBabbau. Protamin­
Zinkinsulin verhindert das Auftreten von Perioden im Laufe von 24 Stunden, 
besonders in der Nacht, wenn die Gewebe des diabetischen Organismus, die nicht 
mit genugenden Mengen von Altinsulin versorgt werden, zur Produktion von 
Aminosauren fur die Zuckerbereitung angeregt werden. Die Acidose tritt gemein­
sam mit den Folgen der negat'iven EiweiBbilanz auf. Der dauernde Insulin­
einstrom wirkt nicht nur ketoseverhutend, sondern auch eiweiBsparend. Diesc 
antiketogene Eigenschaft von Protamin-Zinkinsulin ist als Mitursache dCB 
besseren Allgemeinbefindens anzusehen. 

2. Die Umstellung auf ein Uepotinsulin. 

Wah rend die Neueinstellung eigentlich keine besonderen Schwierigkeitcn 
im Vergleich zur Altinsulinbehandlung darstellt, ist die Umstellung schwieriger 
und zeitraubender. UMBER, STOERRINU und GLETT gehen bei der Umstellung 
von Altinsulin und Protamin-Zinkinsulin in der Klinik so vor, daB bci den 
Diabetikern, die mit zwei Spritzen Altinsulin eingestellt waren, 2/3 der Gesamt­
dosis in einer Morgeninjektion von Protamininsulin verabrcicht wurdc. Diese 
Art der abrupten Umstellung auf eine Injektion hatte in manchen Fallen eine 
erhebliche Glykosurie oder Hypoglykamie zur Folge. Diese Nachteile wurden 
spater dadurch vermieden, daB zunachst 2/3 der Gesamtdosis des Altinsulins 
in zwei Protamininsulininjektionen aufgetcilt wurden, und zwar in cine groBere 
morgendliche und eine kleinere abendlichc. In den folgenden Tagen wurde dann 
die Abcnddosis unter gleichzeitiger Erhohung der Morgenmenge abgebaut bis 
man mit dieser allein auskommen konnte. Bei schweren Fallen, die bisher drei 
Injektionen bekamen, wurden von Anfang an zwei Injektionen ver{tbfolgt, 
wobei die Gesamtdosis 2/3 des Gesamtbedarfs an Altinsulin entsprach. Die 
Morgendosis war groBer als die Abendmenge. Bei Harnzuckerfreiheit wurde 
die Gesamtmenge reduziert. Bei gleichbleibender oder ansteigender Zucker­
ausscheidung muBte die Insulinmenge gesteigert werden, in manchen Fallen 
Bogar cine Altinsulininjektion eingeschoben werden. Die Kohlehydrate wurden 
in haufigen Einzelgaben uber den ganzen Tag verteilt. Entgegen den gunstig 
wirkenden Mitteilungen der meisten Autoren konnten UMBER und seine Mit­
arbeiter die 'Oberlegenheit von Protamin-Zinkinsulin LILLY gegenuber dem 
Protamininsulin HAGEDORNs nicht feststellen. Die von DEGEWOP und Novo 
hergestellten Prapamte hingegen wiesen eine verbesserte protrahierte Wirkung 
auf. Bei schweren Diabetikern gelang es nie, ein Stoffwechselgleiehgewicht mit 
einer morgendlichen Protamin-Zinkinjektion zu erzielen. H]<~INSEN und REIN­
WEIN gingen bei der Umstellung so vor, daB an Stelle der 2 oder 3 Einzelinjek­
tionen gewohnlichen Insulins eine Injektion von Protamin-Zinkinsulin gegeben 
wurde, wobei deren :l\Ienge um etwa 10-20 Einheiten tiefer gewahlt wurde, al" 
die Summe der vorher benutzten Einzelinjektionen. Nach einigen Tagen wird 
lIntcr Kontrolle des Blutzuckers eine entsprechende Anderung der Brotmenge 
o(ler Brotverteilung vorgenommen. Je nach dem Blutzuckerverlauf wird dann 
die Insulinmenge modifiziert. Die Autoren betonen, daB man fur die beste Art 
der Umstellung keine bindenden Angaben mae hen konne. STOETT]<;R faBt seine 
Erfn hrungen iiber die Art der Umstellung folgendermaBen zusammen: Rei 
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einer Injektion regularem Insulins und giinstiger Stoffwechsellage ist Protamin­
Zinkinsulin als Morgenspritze anzuraten, bei ungiinstiger Stoffwechsellage ist 
sie von Vorteil. Bei zwei Injektionen und guter Einstellung kann die Umstellung 
sofort erfolgen, falls die Summe der bisherigen Altinsuline 80 Einheiten nicht 
iiberschreitet. Bei zwei Injektionen Standardinsulin und schlechter Stoffwechsel­
lage wird die Abendinjektion durch Protamin-ZinkinsuIin ersetzt. Bei weiterer 
Besserung wird auch die Morgeninjektion ersetzt. Bei drei Injektionen Standard­
insulin wird die Abendinjektion beim gut eingestellten Erwachsenen, falls die 
Gesamtmenge 90 Einheiten betragt, durch die gleiche Menge Protamin-Zink­
insulin ersetzt. Manchmal kann die erste und zweite Standardinsulinspritze 
durch eine weitere Morgeninjektion von Depotinsulin ersetzt werden. Bei 3 In­
jektionen Altinsulin und schlechter Einstellung sowie beim Jugendlichen wird 
die Abendinjektion durch eine groBere Abendmenge Depotinsulin ersetzt. Tags­
iiber wird Altinsulin gegeben. Tritt wahrend der Umstellung eine wesentliche 
Verschlechterung der Stoffwechsellage ein, so wird unter Vermehrung der 
Gesamtdosis auf Altinsulin umgeschaltet. Die Umstellungsdauer schwankt 
nach den Angaben von JOSLIN zwischen 3 und 10 Tagen. Sie hangt von 
der Schwere der Erkrankung abo Geduld, Vertrauen, Intelligenz und Zusammen­
arbeit zwischen Arzt und Kranken sind notwendig, urn der ganzen Vorteile des 
langsam wirkenden Insulins teilhaftig zu werden. In jedem Fall soIl vor der 
Umstellung die Frage geklart werden, ob bei den Kranken, die Jahre hindurch 
mit gutem Erfolg regulares Insulin bekamen, eine Umstellung zweckmaBig 
und notwendig ist. Die Umstellung kann auf verschiedene Weise erfolgen. 
JOSLIN gibt seinen Kranken vor dem Friihstiick die gleiche Amr.ahl von Ein­
heiten Standardinsulin, die bisher gegeben wurden und gleichzeitig die gleiche 
Menge Protamin-Zinkinsulin, die der Kranke vorher noch im Verlauf von 
24 Stunden bekam. Bei Kindem kann die Zahl der so injizierten Einheiten urn 
1/4 erhoht werden. Diese Anordnung bedeutet in vielen Fallen, daB 1/3 der Gesamt­
dosis aus Standardinsulin, 2/3 aus Protamin-Zinkinsulin besteht. Bei der Kom­
bination beider Insulinarten ist haufiger mit Reaktionen zu rechnen als mit 
Protamin-, Protamin-Zink- oder Calciuminsulin. Der endgiiltige EinfluB der 
Anderung der Protamindosis tritt erst nach 2-3 Tagen in Erscheinung. Die 
Anderung der Einheiten solI taglich 4 Einheiten oder mehr betragen, wenn die 
Menge nicht mehr als 10% der Gesamteinheiten betragt. Tritt eine Reaktion 
am Spatvormittag oder friihen Nachmittag ein, RO zeigt dies die Notwendigkeit 
der Herabsetzung der Standardinsulindosis an, die Heaktion am Abend, in der 
Nacht und am friihen Morgen erlaubt die Reduktion der Protamininsulinmenge. 
Die Kohlehydratmenge bet.ragt 130-240 g taglich. FALTA hat anfanglich friih-
1l10rgens eine Tnjektion von Protamin-Zinkinsulin gegeben und spater eine In­
jektion von Standardinsulin. Dieses Verfahrcn wurde spater nicht mehr an­
gewandt. Gut bewahrte sich bei seinen Kranken auch die Spatmahlzeit. Eine 
gcwisse Enttauschung bereiteten die FaIle von Insuliniiberempfindlichkeit und 
groBer Instabilitat des Blutzuckers. In zwei Fallen war nUT mit einer Verminde­
rung der Kohlehydrate eine befriedigende Einstellung zu erzielen. 

1m Rahmen dieser Abhandlung ist es infolge der oft nur geringgradigen 
Abweichungen der Am;chauungcn vicler Klinikcr nicht moglich, diese illl ein­
zelnen darzulegen. Die Umstellungsweise wird immcr nach den persiinlichen 
Erfahrungcn jedcs Alitors lIml den Bediirfnissen jedes Einzelkranken riehten. 
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Eine der zahlreichen Moglichkeiten der Einstellung auf ein Depotinsulin bei 
friiher mit Altinsulin behandelten Kranken solI an Beispiclen erlautert werden. 
An .anderer Stelle habe ich bereits dariiber berichtet . 

. Nach vorheriger Priifung der Stoffwechsellage mit der bisherigen Einstellung, 
die mehrere Tage dauert, wird die Morgeninjektion durch ein Depotinsulin 
ersetzt. Nach einigen Tagen Einlaufzeit wird unter Kontrolle des Blutzucker­
tagesverlaufs die Anpassung der Kohlehydrate vorgenommen. ZweckmaBiger­
weise wird die Morgendosis groBer als die bisherige gewahlt. Sodann ist die 
Frage zu entscheiden, ob die Abendinjektion iiberhaupt fortgelassen werden 
kann, oder diese ebenfalls durch Protamin-Zinkinsulin ersetzt werden muB. 
In mittelschweren Fallen wird dies fast immer gelingen, bei labilen, zur Acidosc 
neigenden und schwer einstellbaren Kranken muB die zweite Abendinjektion 
beibehalten werden. Sie muB so bemessen sein, daB der Niichternblutzucker 
nicht unter 100 mg- % absinkt und die Abendkohlehydratmenge muB die durch 
die noch vorhandene Wirksamkeit der Friihinjektion drohende Unterzuckerung, 
die durch Kumulation der zweiten Injektion verstarkt wird, verhindern. Oft 
konnen in einer Spatmahlzeit urn 22-23 Uhr 40-60 g Kohlehydrate gcgcben 
werden. Eine solche Umstellung erfordert im Durchschnitt 24 Tage. Bei manchen 
Kranken dauert sie langer, da hin und wieder Verschlechterungen auftretcn, 
die unerklarlich sind. Ich behalte dann die bisher bewahrte Einstellung bei 
und lege kleine Altinsulingaben zu oder schalte gar ganz auf Standardinsulin 
zuriick. Liegt nicht eine leichtsinnige Kostanderung durch den Kranken selbst 
vor oder ein Verse hen der Diatschwester, so muB man sich davon iiberzeugen, 
ob nicht ResorptionsstOrungen vorhanden sind, weil mehrere Injektionen an 
der gleichen Stelle gemacht werden. JOSLIN gibt als Moglichkeiten unerwarteter 
heftiger GIykosurien bei seinen Kranken an: Diatanderungen, Stqrungen der 
Nahrungsresorption, Anderungen der Muskelarbeit, zumal Mehrarbeit manchmal 
nicht zu Mehrverbrennungen von Kohlehydraten fiihren, Irrtiimer bei der 
Dosierung von Protamin-Zinkinsulin, Verlust einer gewissen Menge bei den 
Injektionen, frische Auswahl einer bereits indurierten Hautstelle, Injektion in 
cine Vene und individuelle Schwankungen der Absorption. In manchen Fallen 
zeigt sich bei der Menstruation eine gewisse Insulinresistenz. 

Eine andere Moglichkeit der Umstellung besteht in der Auswechslung der 
Abendinjektion. Gibt man am Abend Protamin-Zinkinsulin, so kann man fast 
immer norma Ie Niichternblutzuckerwerte erhalten und so das Stoffwechsel­
geschehen des nachsten Tages besser beherrschen. Dann muB versucht werden, 
die Morgeninjektion zu ersetzen, wobei man am raschesten vollige Zuckerfreiheit 
bei einer zusatzlichen Standardinsulinspritze erzielt. Rund 90% aZZer Kranken, 
die Insulin brauchen, kommen mit einer Injektion von Protamin-Zinkinsulin aus. 

Die bisher mit Standcudinsulin behandelten Kranken, deren Umstellung auf 
cin Depotinsulin eine befriedigende Stoffwechsellage ergab, wei sen fast aup­
mthmslos eine 8teigerung del' Kohlehydratvertrr¥glichkeit auf, eine bessere Nivel­
lierttng des Blutzuckerverlau/s und eine geringel'e Acidoseneigung, die Zahl der 
[njektionen kann vermindert werden und in etwa del' Hiilfte der FaZZe ist eine 
Inslllinersparnis zu erzielen. Die Erfolge der Umstellungsbehandlung gehen aUf; 

<ler folgenden Tnbelle hervor, die ich auf Grund meiner Beobachtungen an dem 
Krankcngut del' Wiirzburger Klinik zusammenstellte, lind bereits an andcrcr 
Stelle veroffent lichte. 
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Tabelle 2. Erfolge der Umstellungsbehandlung. 

I 
Niichtern- Hnrnzucker: I Kohlehydrate Insulin E. 

Zahl <ier Behandeltell blutzucker: Durchschllitt <ier Nahrllng: Durchschnitt Zahl der 
48 

I 
Dllrchschnitt Durchschnitt Stand bz\\". Injektionen 

mg-% g g PZI. Eillh. 

! 
46,9 Vor der Umstellung I 158 0,9 102 2,1 

Nach der Umstellung 104 0,2 144 40,2 1,2 

Differenz ± % I -34% -78% +42% -14% -43% I 

Die Erfolge der Umstellung bei 98 Kranken, die ieh in der Medizinisehen 
Klinik Augsburg seit Juli 1938 behandelte, sind beziiglieh der Kohlehydrat­
steigerung noeh etwas giinstiger. leh glaube, daB man trotz aller negativen 
Beriehte und der hin und wieder vorgebraehten Bedenken maneher Autoren, 
auf die spater noeh eingegangen werden soIl, die ungeheuren Vorteile, die sieh 
aus dieser Zusammenstellung ergeben, voU wiirdigen sollte. 

3. Die Anwendung im Koma. 

HAGEDORN hat in seinen ersten Veroffentliehungen vor der Anwendung von 
Protamininsulin wegen der zu langsamen Wirkung in ausgesproehenen Koma­
fallen gewarnt. JOSLIN beriehtet iiber zwei Todesfalle bei Kranken im Koma, 
die vorher mit Protamininsulin behandelt wurden. Beide starben in auswartigen 
Krankenhausern. Seehs weitere Kranke unter 1000, die Protamin-Zinkinsulin 
erhielten, bekamen ein Koma und wurden gerettet. Unter ihnen befand sieh 
cine 76jahrige Frau, die infolge ungeniigender Dberwaehung ins Koma kam. 
Bei den iibrigen Fallen handelte es sieh um Kinder, deren Stoffweehsellagc sieh 
infolge ungeniigender lnsulingaben raseh versehleehterte. RABINoWITcn und 
seine Mitarbeiter haben vorgesehlagen, sowohl im Prakoma als aueh beim aus­
gesproehenen Koma als Basaldosis etwa 100 Einheiten Protamin-Zinkinsulin 
zu geben. Daneben werden je naeh der Blutzuekerhohe und der Sehwere des 
Gesamtzustandes weckselnde Mengen von Standardinsulin subcutan und intra­
venw gegeben. Die Autoren glauben beobaehtet zu haben, daB bei dieser 
Behandlungsweise groBe Mengen von intravenos und oral zugefiihrtem Trauben­
zucker assimiIiert werden konnen und die Aeidose raseh versehwindet. Die 
Kohlehydratmengen sind erstaunlieh groB. Es werden 200-300 g in 24 Stunden 
gegeben. Aus der Fiille der Veroffentliehungen iiber dieses Problem kann die 
vorkerrsckende Ansicht dahingehend zusammengefaBt werden, daB im Koma 
dem Standardinsulin eine iiberragende Bedeutung zukommt und die Protamin­
Zinkinsulintkerapie nur als zusiitzlicke MafJnakme zu werten ist. Es eriibrigt 
sieh, auf die Versehiedenheit der Ansiehten einzugehcn. In unserer Klinik vcr­
wenden wir sowohl im Prakoma als aueh im Koma beide Insulinarten. Als 
Basaldosis geben wir je nach der Sehwere des Zustandes 50-150 Einheiten 
Protamin-Zinkinsulin und gleiehzeitig 50-100 Einheiten Standard insulin sub­
eutan und intravenos. Fortlaufende stiindliehe Harn- und Blutzuekerbestim­
mungen geben uns ein Bild dcr Wirkungsweise der bisherigen Therapie und einen 
Anhalt fiir die weitere Insulinzufuhr. Feste Leitsatze lassen sieh nicht auf­
st.ellen, nur sei daran eril1l1ert, daB der praktische Arzt vor der Einliefertlug ins 
Krankenhaus neben Herz- und Kreislaufmitteln mindestens 100 Einheiten 
Htandardinsulin injizieren soIl. Infolge der zwingenden Notwendigkeit des 
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raschen Eingreifens und der sofortigen Beeinflussung der schweren Stoffwechsel­
entgleisung ist die Injektion von Standard insulin ohne Kenntnis der Blutzucker­
hohe die Methode der Wahl. BECKMANN und WEITZ SACKER hatten bei zwei 
Komafallen den Eindruck, daB der Dbergang zur Normaleinstellung infolge der 
Depotinsuline rascher als fruher moglich war. Aus eigener Erfahrung kann ich 
dieseBeobachtung bestatigen. Aneinem typischen Beispiel mochte ich unser thera­
peutisches Vorgehen bei einem schweren Koma eriautern. Bei ciner 40jahrigen 
Frau, die seit 4 Jahren zuckerkrank ist und bisher nur ungenugend behandelt 
wurde, entwickelte sich langsam ein schweres Koma. Vor der Einlieferung 
hatte die Kranke seit Jahren kein Insulin mehr genommen. Sie war seit Tagen 
dosig, seit 3 Stunden voIIig bewuBtlos. Bei der Aufnahme schwerste Acidose, 
starke Austrocknung, PuIs kaum fuhlbar, Blutdruck nicht meBbar, Blutzuckcr 
680 mg-%, 5,8% Harnzucker. Der Verlauf der Behandlung geht aus TabcIIe 3 
hervor. 

Zeit 
I Blllt· . Harn· I I 
I ZlIck"f zlIekef I Acetoll 

mg-%; % I 
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1600 
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015 I 286 
212 l()2 

418 210 
620 180 

1040 114 

15.3.39 j 

020 i 

164 
102 

98 

5.6 

5,1 
4,2 

5,0 
2,8 
3,1 
2,1 

1,2 
0,7 

0,9 
1,9 
0,4 

0,9 
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+++ 
+++ 

++ 
++ 
++ 
++ 

+ 
++ 

+ 
++ 
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Tabelle :3. 

Insulin 

100 E. PZI 
100 E. STI 
50 E. STI 
subcutan 

i. v. 

150 E. STI 
subcutan 

I Allf.,{cmcinmaf3nahmcIl 

I 

1 

Dauertropfinfusion I 
mit Normosa!. 1/4 rngl 

, Strophanthin. 1 cern . 
I Coffein. 2 eem Car- I 

i diazo!' Einlauf I 
Lichtbogen 

2 ecm Cardiazol 

2 cem Cardiazol 
II. mg Strcphanthin 

1 eem Coffein 
20 eem 20 % iger 
Traubenzueker 

llcmcrkullgcn 

Bewuf3tlos. Puls 
klein, frequent, 

weich. 
Leukoe. 18400 

PuIs schlecht. Tiefe 
Atmung 

Kreislauf besser 
Leukoc.21200 

50 E. STI 1,5 I Normosal, Kreislauf schlecht. 
subcutan l/S mg Strophanthin Nicht anspreehbar 

2 eem Cardiazol 
50 PZI 20 g Traubenzueker Anspreehbar, Kreis· 

20 PZI 
II. mg Strophanthin 

CardiazoI per os 
40 g Traubenzueker 

sehluekweise 
Ende der Infusion 

lauf gebessert 

Ansprechbar, vicl 
KaHee, Kognak 

Waeh, Kreislauf 
besser. PuIs frequent, 

4. Die Anwendung bci chil'Urgischen Komplikationcn, 
GefiHI- und Hcrzl'rkrankungcn. 

Es ist verstandlich, daB man schon bald nach der Entdeckung der neuen 
Insuline die Frage untersuchte, ob bei diabctischen Komplikationen, Tuber­
kulosc, Infektioncn, Herz- UJl(l GefaBerkrankungen und besonders bei den 
chirurgischen Eingriffen die Iwmline mit Depotwirkung mit Erfolg angewandt 
werden konnen. Von allen Autoren wird diese Frage bejaht. 
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SCHNORR hatte bei einer Reihe von chirurgiseh-kranken Diabetikern mit 
Protamininsulin sehr gute Erfolge. LEVITT und CASTIGLIA betonen die Uber­
legenheit der Depotinsuline gegeniiber dem Altinsulin bei Kranken mit chronischer 
Tuberkulose, akuten Infektionen, Arteriosklerose und bei operativen Fallen. 
Uber gleieh gunstige Erfahrungen beriehten lv.l:AJ:ER-WEINERTSGRUN, RABINO­
WITCH, ROOT, JOSLIN u. a. JOSLIN gibt am Tage der Operation 10-30 Einheiten 
ohne Gefahr einer Reaktion, dazu werden je nach Lage des Falles weitere 10 
bis 30 Einheiten Altinsulin unter fortlaufender Kontrolle des Harn- und Blut­
zuckers gegeben. Wahrend der Nachbehandlung konnen die Insulinmengen 
und die Zahl der Injektionen herabgesetzt werden. leh verfuge fiber eine groBere 
Anzahl von Beobachtungen, bei denen 'wegen einer ehirurgischen Komplikation 
eine Operation notwendig war, die entweder durch den Diabetes selbst oder eine 
davon unabhangige Krankheit hervorgerufen war. Nicht in allen Fallen gelang 
es, mit Depotinsulin allein auszukommen. Um erfolgreiche Arbeit zu leisten, 
ist cine enge Zusammenarbeit der chirurgischen und medizinischen Klinik not­
wendig. Ich habe es fUr erforderlich gehalten, daB die Prufung der Stoffwechsel­
lage und die EinsteIIung auf der inneren Abteilung vorgenommen wird und die 
Diabetesbehandlung nach dem Eingriff vom Internisten weitergefUhrt wird, 
der nicht nur uber die grOl3cre Erfahrung in der Diabetestherapic verfUgt, 
sondern auch durch die Kenntnis dcr Eigenarten des Stoffweehselverhaltens 
vor dem Eingriff leichter den gestOrten Zuckerstoffwechsel beherrsehen kann. 
Ieh betone dies, weil in manchen Kliniken diese dringend notwendige Zusammen­
arbeit zwischen Chirurgen und Internisten nieht zu finden ist. Bei fieberhaften 
Abdominalerkrankungen, z. B. der Appendicitis, Gallenwegserkrankungen und 
schweren Naekenphlegmonen ist die Mitarbeit des Internisten deswegen so er­
wiinscht, weil von der oft schwer zu beeinflussenden StoffwechselsWrung die 
Gesamtprognose abhangt und oft heroische Dosen von Insulin neben Kreislauf­
und Herzmitteln gegeben werden miissen. Die sog. Insulinresistenz finden wir 
oft bei diesen durch Injektionen und Fieber komplizierten Fallen und Insulin­
mengen von iiber 1000 Einheiten in 24 Stunden sind keine Seltenheiten. Es 
ist natiirlich niemals moglich, mit DepotinsuIinen aUein die Kranken zu retten. 
Oft ist es von groBem Wert, eine Dauertropjinjusion mit Insulin, Kochsalz und 
l'raubenzucker zu geben. Die Hohe der Basaldosis von Depot.insulin, das immer 
nur subcutan gegeben wird, richtet sich nach der Blutzuckerhohe, deren Beein­
fluBbarkeit und der Schwere des Gesamtkrankheitsbildes. SicherIich werden 
bei derartigen Fallen 100-150 Einheiten nie Schaden anriehten. Wesentlieh 
kleinere Mengen hingegen werden bei den Kranken geniigen, die afebril sind und 
vor dem Eingriff genau beobachtet und eingestellt wurden. Hier geniigt etwas 
mehr als die Halfte dcr bisherigen Gesamttagesmenge. Bei der durch Arterio­
sklerose hervorgerufenen Gangriin, die durch konservative MaBn!thmen nicht 
gcbessert werden kann, und eines ehirurgiRchen Eingriffs notwendigerweise 
bedarf, ist die Nachbehandlung besonders leicht. Wir pflegen am Operationstagp 
und den darauffolgenden Tagen Blutzuckerkurven anzufertigen und versuehen 
die alte Einstellung beizubehalten. Der Eingriff wird meist nicht in Allgemein­
narkose ausgefiihrt. In manehen Fallen ist der Insulinbedarf zcitweilig erhoht. 
Blutzuckerhohe uml Nahrungszufuhr sind der Indicator fur die Insulindosis. 
Hegeln lassen sich hierbei nicht aufstellen, zumal auch das Stoffwechselverlmlten 
iIll Einzelfalle sehr wechselnd isL WILDER berichtet, daB vor Opcrationen in der 
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Mayo-Klinik regelmii.Big Protamin-Zinkinsulin gegeben wird, auch wenn vorher 
kein Insulin verabfolgt wurde. 

Wenn man die Fiille von Altersdiabetes, die durch eine Gangriin kompliziert 
sind, iiberbIickt und die Erfolge einer konservativen Behandlung bei gleich­
zeitiger Verabfolgung langsamwirkender Insuline, mit denen der alten Therapie 
vergleicht, so kann man sich des Eindrucks einer Uberlegenheit der Depotinsuline 
nicht erwehren. 

Ein 56jahriger Beamter, der seit 5 Jahren an einem mittelschweren, etwas 
schwer zu beeinflussenden Diabetes leidet, erkrankt Anfang 1938 an einer 
Gehstorung. Er klagt iiber heftige Wadenschmerzen beim Gehen, so daB er oft 
stehen bleiben mull. Der Kranke wurde mehrmals langere Zeit klinisch behandelt 
und bekam taglich 2 X 30 Einheiten Standardinsulin. Er war nie ganz zuckcr­
frei. Der Blutzucker schwankte urn 150 mg-%. 1m Juni 1938 wurde er erneut 
wegen der Gehstorung, heftiger Schmerzen in den Beinen und einer Verfarbung 
der linken GroBzehe aufgenommen. Die FiiBe waren kiihl, die Haut blaB, die 
Arteria dorsalis pedis beiderseits schwer zu fiihlen. Rontgenologisch fand sich 
eine starke Verkalkung der BeingefaBe. Bei dreimaliger Insulininjektion taglich 
war der Harn nicht immer zuckerfrei. Der Niichternblutzucker war immer 
leicht erhoht. Leichte Reaktionen waren unvermeidlich. GefaBerweiternde Mittel 
und physikalische MaBnahmen, Bader, Lichtbogen, Diathermie usw. waren 
ohne Erfolg. Die Verfarbung geht auf den FuBriicken und die FuBsohle iiber, 
die Schmerzen sind sehr heftig. Am 2. Juli 1938 Umstellung auf Protamin­
ZinkinsuIin. Gleichzeitig wurde die von GANTER angegebene Staubehandlung 
durchgefiihrt. Nach 3 Wochen war der Harn dauernd frei von Zucker, bei 
2x 15 Einheiten war der Blutzuckertagesverlauf normal. Die Kohlehydrat­
toleranz besserte sich urn 50%. Die schwarze Verfarbung der Zehe ging lang­
sam zuriick und war nach 4 Wochen verschwunden, die Gehfahigkeit und 
die Schmerzhaftigkeit waren weitgehend gebessert. Bis zum Friihjahr 1939 
hat die Besserung angehalten. Der Blutzucker ist dauernd normal, der Stoff­
wechsel vollig regularisiert. 

Die Erfolge einer konservativen Behandlung sind bei manchen Gangriinfiillen 
8ehr beacktenswert. Neben der physikalischen und pharmakologischen Behandlung 
ist die Normalisierung der Blutzuckerhohe das Entscheidende. Man muB bei 
der Behandlung bedenken, daB iiber den Enderfolg eine langere Beobachtung:, 
die sich iiber Wochen erstrecken muB, entscheiden kann. Die Staubehandlung 
ist nach unseren Erfahrungen der Saug- und Drucktherapie absolut iiberlegen. 
Die Entscheidung, wann und an welcher Stelle die Amputation vorgenommell 
wird, muB gemeinsam mit dem Chirurgen getroffen werden. Es ist wiinschens­
wert, daB zum Zeitpunkt der Operation der Blutzucker normal ist.. In dicsen 
Fallen zeigt sich die absolute Uberlegenheit der Insuline mit Depotwirkung. 
Die postoperative HeiIungstendenz ist vom Stoffwechselverhalten abhiingig. 
Bei einer 64jahrigen Frau, die seit 15 Jahren zuckerkrank ist, bildeten sich 
an aiten, seit Jahren bestehenden Beingeschwiiren phlegmonose Entziindungen. 
Die Umgebung der iibelriechenden schwarzen, tiefgehenden Wunden von fast 
HandtellergroBe war stark gerotct und geschwollen. Die Schwellung erstreckte 
Rich bis zur LeiHtenbeuge. Die Temperatur war erhoht und hatte septischen 
Charakter. Der Blutzucker war auf 380 mg- % erhoht, die Harnzuckeraus-
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scheidung betrug bei 2 X 25 Einheiten Standardinsulin 124 g. Es bestand eine 
ausgesprochene Insulinresistenz. Mit Protamin-Zinkinsulin gelang es, mit an­
fanglich groBeren Dosen, spater mit I X 30 Einheiten den Blutzueker auf 
Normalwerte und die Harnzuckerausseheidung zum Versehwinden zu bringen. 
Mit Kamillenbadern und Lebertransalben heilten die tiefgehenden Wunden in 
rund 20 Tagen. Ieh habe den Eindruek, daB das Protamin-Zinkinsulin nicht 
nur die Amputation uberfliissig maehte, sondern aueh die InsuIinresistenz dureh­
brach. In den letzten 6 Monaten konnten von 14 Kranken mit beginnender 
Gangran und sehweren Durchblutungsstorungen der Beine 12 ohne ehirurgisehen 
Eingriff geheilt werden. Nur in 2 Fallen mit fortsehreitender Gangran war eine 
Amputation notwendig. Die Erziehung der Diabetiker mit dem Hinweis, bei 
beginnenden Veranderungen an den FiiBen und Zehen oder bei geringgradigen 
Verletzungen sofort kIinisehe Hilfe in Ansprueh zu nehmen, ist die Hauptvoraus­
setzung fiir eine erfolgreiche Bekampfung dieser gefiirchteten Komplikation. 
Yielleicht wird der von JOSLIN einmal ausgesprochene Gedanke Wirkliehkeit, 
daB die HAGEDORN-Ara die Gefahr der Arteriosklerose schon in ihrer Friihent­
wicklung bannt. 

Bei den durch Angina pectoris oder arteriosklerotisch bedingten Herzveriinde­
nmgen kompIizierten Fallen ist die Anwendung der langsam wirkenden Insuline 
indiziert und geradezu notwendig, da die Blutzuckerschwankungen und der 
Abfall desselben auf unternorniale Werte besonders gefahrIich sind. Bei einem 
52jahrigen Beamten, der seit 1930 einen Diabetes hat und taglich 2 X 25 Ein­
heiten Standardinsulin bei etwa 100 g Kohlehydraten der Nahrung nimmt, 
trat 1935 eine sehwere Coronarerkrankung mit haufigen Anfallen von Angina 
pectoris auf. Die klinische Behandlung bestand neben einer erneuten Diabetes­
behandlung in Strophanthin-Deriphyllininjektionen. Es war eine gewisse Ver­
schlechterung der Stoffwechsellage gegenuber friiher vorhanden, so daB die 
Insulindosis vermehrt werden muBte. Nach der Entlassung verschlimmerten 
sich die anginosen Zustande, so daB eine ernellte klinische Behandlung notwendig 
war. Hierbei konnte festgestellt werden, daB nur bei einem erhohten Blut­
zuckerwert und einer Reduktion der Insulinmenge, die eine leichte Glykosurie 
znr Folge hatte, eine Besserung der Anfalle eintrat. Eine Umstellung auf Depot­
insulin im Jahre 1938 braehte nicht nur eine deutliehe Besserung der Stoff­
weehsellage mit fast normalem Blutzuekerverlauf, sondern auch ein Naehlassen 
der anginosen Besehwerden. Die Zahl und Sehwere der Anfalle ist wesentlieh 
zuriickgegangen, hypoglykamische Reaktionen sind iiberhaupt nicht aufgetreten 
und heute noch halt diese Besserung an. Bei insulinempfindlichen Kranken 
mit Angina pectoris, bei denen die Blutzuckerhohe und die Anfalle in einem 
gewissen Abhangigkeitsverhaltnis zueinander stehen, mllB die Insulinbehandlung 
mit langsam wirkenden Insulinen durchgefiihrt werdpn. Eine mehrfaeh bei dem 
letztgenannten Kranken beobaehtete Unterzuckerung ohne irgendwelehc An­
zeiehen einer Reaktion seheint fiir die Annahme zu sprechen, daB die Raschheit 
des Blutzuekerabfalls fur das Zustandekommen des Anfana mitverantwortlich 
zu mach en ist. 

5. Hypoglykiimischc Ucaktioncn. 

Schon den ersten Beobachtern war die Tatsaehe aufgefallen, daB bei hlsulin­
f'lnpfindlichen Diabetikern die Zahl und die Schwere der hypoglykiimischen 
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Reaktionen wesentlich abnahm. Dies wurde auf die Abnahme der Blutzucker­
schwankungeninfolgeder langsamerenlnsulinabgabeausdemDepotzuriickgefiihrt. 
Bemerkenswert war ferner die Tatsache, daB trotz abnorm niedriger Blutzucker. 
werte keine hypoglykiimische Reaktion beobachtet wurde. Diese von allen Autoren 
gemachte Feststellung bedeutet einen wesentlichen Fortschritt in der Beseitigung 
eines Nachteils der bisherigen Behandlungsweise. Die Erklarung ist wohl darin zu 
suchen, daB der langsame und graduelle Blutzuckerabfall und das Fehlen einer 
raschen Schwankung eine Anderung der Gegenregulationsvorgange hervorruft. 
Es ist auffallend, daB beim Auftreten einer Reaktion der Verlauf v6llig anders 
ist. Wah rend nach Standardinsulin der Beginn der Reaktion plOtzlich einsetzt 
und sich Schwitzen, Schwache, Zittern, Doppeltsehen, HeiBhunger und andere 
Symptome rasch einstellen, tritt nach Protamin-Zinkinsulin eine allgemeine 
Miidigkeit langsam ein, verbunden mit Kopfschmerzen, Unlustgefiihlen, Dbel­
keit, Erbrechen, Stuhl- und Urindrang. Manchmal sieht man auch ein schlag­
artiges Einsetzen schwerster cerebraler Symptome ohnc langsame Prodromal­
erscheinungen und schweren, langandauernden psychischen StOrungen. Wir 
bcobachteten sic in ausgesprochenem MaBe bei einer 45jahrigen Kranken, die im 
Koma eingelicfert wurde. Sie wurde mit Protamin-Zinkinsulin eingestellt und 
war bei 150 g Kohlehydraten und 30,20 Einheiten Protamin-Zinkinsulin morgens 
I1nd abends zuckerfrei. 1m Verlaufe der weiteren Behandlung stellt.e sich eine 
so weitgehende Besserung der Stoffwechsellage· ein, daB eine UmKtellung auf 
cine Morgeninjektion vorgenommen wurde, wobei die Abendmenge abgebaut, 
die morgendliche Injektionsmenge jedoch vermehrt ,\\'llrde. Bei dieser Umstellung 
die eine Woche dauerte, muBte auch eine Anderung cler Kohlehydratverteilung 
vorgenommen werden. Die Kranke bekam mehrfach in den friihen Morgen­
stunden H,eaktionen, die sich hauptsachlich in einer schwercn psychischen 
St6rung auBerte. Die Kranke wurde dabci unruhig, verlieB das Zimmer, randa­
lierte laut und bot aIJe Zeichen einer akuten Geistesverwirrung. Sie verweigcrtc 
die Blutentnahme und jede Nahrungsaufnahmc, so daB ihr unter Gewaltanwen­
dung jedesmal wiederholt Traubenzucker injiziert werden muBte. Die Blutzucker­
werte waren niedrig und betrugen durchschnittlich nur 40 mg- %. Die Krankc 
hat nie das Herannahen der }{,eaktion bemerkt und hatte nachher die Erinnerung 
an ihr Yerhalten vollig verloren. Neurologisch waren auBer einer gcwiSi:<ell 
Taubheit im Facialisgebict nie krankhafte Zeichen zu finden. Bei allen Anfallen 
muBte die Krankc in unsere geschlossene Abteilung verlegt werden. Heute ist 
sic sehr leistungsfahig, hat nach der Entlassung keinc Reaktion mehr gehabt 
und ist bei einer Tnjektion zuckerfrei. Bei den meisten Kmnken treten die 
Reaktioncn nach der Anwendung von lnsulinen mit Depot.wirkullg in der Xacht 
oder in den friihen Morgenstunden ein. Sicherlieh werden viele Unterzuckenmgs­
zustandc gar nicht bemerkt. Oft haben die Kranken nul' ein Gefiihl del' Zer­
schlagenheit und Miidigkeit beim Erwachen. Die Untersuchung des Blutzuckers 
ergibt Werte zwischen 30 und 70 mg-%. Diese Beobachtung wird manchmal 
bei den Kmnken gemaeht, die eine einmalige, wahrscheinlieh zu hohe }lorgen­
dosis injizieren, die noeh nach 24 Stumlen wirksam ist. Gegen diese un 
erwiinschten Zustande ist vorgeKchlagen, eine Spiitnmhlzeit in l!'orm leirhl 
assimilierbarer Kohlehydrate vor clem Zubettgehen zu geben. Wir selbst hahen 
bei allen Kranken, die eine Abendinjektion von langsamwirkendem Insulin 
erhaltcn, eine Spatmahlzcit in Form von Ohst eingefiihrt. Die Reaktiollen 
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konnen aber besonders dann auftreten, wenn eine Dosis von Protamin-Zink­
insulin mehrmals im Verlauf des Tages gegeben wird. 

BOLLER und PILGERSDORFER aus der EpPINGERSehen Klinik haben zwei 
Todes/iille mitgeteilt, die auf eine Uberdosierung zuriiekgefiihrt werden. In 
einem FaIle fanden sieh Careinommetastasen der Nebenniere, im anderen Faile 
konnte die Ursaehe nieht geklart werden. In beiden Fallen wurde ein maBiges 
Odem der Beine beobaehtet, das kurz vor dem Tode versehwand. Da dieses 
Odem bei einer groBen Anzahl von Kranken, die mit Protamin-Zinkinsulin 
behandelt wurden, nur in diesen beiden todlieh verlaufenden Fallen beobaehtet 
wurde, werden sic als Vorboten des Zusammenbruehs der Gegenregulation auf­
gefaBt und als Zeiehen einer Kontraindikation der Fortsetzung der Therapie 
betraehtet. In ihrer Veroffentliehung haben die Verfasser auf Grund der Blut­
zuekeruntersuehungen bei den mit Protamin-Zinkinsulin behandelten Kranken 
festgestellt, daB viele Reaktionen gar nieht bemerkt werden und am naehsten 
Morgen wissen die Kranken niehts von einer Storung des Wohlbefindens in der 
Xacht. Normalerweise wird der Organismus mit diesen Zustanden ohne auBere 
Einfliisse fertig. Ieh selbst habe in zahlreichen Fallen Blutzuekerbestimmungen 
bei den mit Depotinsulinen behandelten Kranken durehgefiihrt und kann diese 
Angaben, die aueh von anderen Autoren gemaeht \vurden, voll bestatigen. 
Die Autoren haben weiterhin darauf hingewiesen, daB hohe Morgenblutzueker­
werte ebenso Ausdruck einer Uberdosierung wie einer Unterdosierung se1n 
konnen. leh kann allS meiner Erfahrung dieser Ansieht nicht beipflichten und 
insbesondere nieht bestatigen, daB hohe Nliehternwerte Am;druek einer Uber­
dosierung sein sollen. Es ware denkbar, daB bei extrem labilen Kranken einmal 
ein soleher Fall eintreten kann, sieherlieh laBt sieh das nieht flir eine groBe Anzahl 
von Kranken generell feststellen. Eigene Naehpriifungen bei 30 kliniseh genau 
iiberwaehten Kranken ergaben, daB in jedem Falle eine Unterdosierung als 
Ursaehe hoher Niiehternblutzuekerwerte angenommen werden muBte und sieh 
<lurch eine Erhohung der Dosis oder eine Herabsetzung der Kohlehydratmenge 
oder Verteilungsanderung eine Herabsetzung des Blutzuckers erzielen lieB. 
LINDSAY, RICE, SJ<:LINGElt und MISH beriehteten kiirzlich iiber eine Kranke mit 
Diabetes und Cerebmlsklerose, die naeh der Umstellung von Standardinsulin­
auf Protamin-Zinkimmlin bewuBtlos aufgefunden wurde und starb. Wahrschein­
lieh ist die BewuBtlosigkeit naeh Ansicht der Autoren auf eine schwere, lang­
dauernde Hypoglykamie zuriiekzufiihren. Sie glauben deshalb vor der Anwen­
dung langsam wirkender lnsuline bei Kranken mit Cerebralsklerose warnen zu 
miissen. TOLSTOI weist auf Grund von Beobaehtungen bei 5 Kranken damnf hin, 
daB der Beginn cler Bew'uBtlosigkeit lHwh Protamininsulin oft plotzlich einsetzt 
lind Vorsymptome vtillig fehlen konnen. JOSLIN, l\(OSENTHAL, K}<;PLlm, WILDER 
11. a. bestatigen diese Beobacht.ung. MARHOLIN beriehtete iiber cilll'n 1<'all, bei 
dem angeblich Protamininsulin zum mindesten einen der zllm Tode fiihrenden 
1<'aktoren darstellte. JOSLIN hat in der letzten Auflage seines Lehrbuehes die 
Tode:,mrsachell von 10 Kranken, die Protamillinsulin nahmen, zusammen­
gestellt und analysiert. In keinem Fall ist die Verabfolgung del-; Insulins sC'lbl-;t 
als Todcsursa.che anzusehen. Zwei Kranke I-;tarben im Koma., die iibrigC'J) an 
arterioskleroti8chen und ehirurgisC'hen Komplikationcn. 

Bestehen nnniryendweiche schwerwiegenden Ge/ahrnunornente, die dil' An­
wendlmg dn neuen langsamwirkenden Inslthnpriiparatf' in ~~fifJkredit bringen 
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konnten 1 Das einzige stichhaltige Argument ware die andersartige Verlaufs­
form der hypoglykamischen Reaktion. Bei sorgfaltiger, geniigend langer kli­
nischer Einstellung und der Vberpriifung der Stoffwechsellage bei Beriick­
sichtigung der Verhaltnisse des taglichen Lebens und der Gewohnheiten des 
Kranken, insbesondere aber des Einflusses der korperlichen Arbeit auf den Stoff­
wechsel sehe ich keinerlei Gefahren oder gar Nachteile. Gefahrlich sind die 
Kurzeinstellungen von 8-10 Tagen Dauer und ganz besonders Um- oder Ein­
stellungen von 8-10 ohne klinische Beobachtung. Fast aIle Autoren warnen 
vor der ambulanten Behandlung. Nur bei sehr erfahrenen und zuverlassigen, 
leichten, nicht insulinempfindlichen Kranken kann man eine auBerklinische 
Umstellung in Ausnahmefallen vornehmen. Ich selbst habe dies bei meinen 
Kranken immer abgelehnt. Haufige Blutzuckertageskurven, die in meiner 
Klinik mindestens zweimal wochentlich gemacht werden, geben das eindeutigste 
Bild des Stoffwechselverhaltens. Die Harnzuckertageskurve mit zweistiindlichen 
Bestimmungen fiihrt manchmal zu Unklarheiten, da die NierenschweHe sehr 
wechselnd ist. Zur Vermeidung der Reaktion wahrend der klinischen Einstellung 
diirfen die Anderungen der Diat und besonders der Insulinmenge nur langsam 
und schrittweise erfolgen, da eine gewisse Anlaufzeit der Insuline bis zur opti­
malen Wirkung notwendig ist, die jedesmal 2-3 Tage dauert. Geht man mit 
der Andcrung zu rasch vor, wie das bei Standardinsulin ohne weiteres moglich 
ist, so tritt bei Steigerung der Dosis bald eine Reaktion ein. Die Niichtern­
blutzuckerwerte sollen nie unter 80 mg- % absinken. Liegen die Werte tiefer, 
so 'wird unter gieichzeitiger Vermehrung der Brot- oder Obstkohlehydrate die 
Insulinmenge urn 5-10 Einheiten vermindert. Ganz besondcre Vorsicht ist 
dann geboten, wenn zwei Injektionen wegcn der Schwere der Stoffwechsel­
stOrung gegeben werden miissen. Wah rend die Morgeninjektion meist nach 
24 Stunden noch wirksam ist, entfaltet die Abendinjektion in steigendem MaBe 
im Verlaufe der Nacht ihre Wirksamkeit, so daB sich ein gewisser kumulativer 
Effekt bemerkbar macht. Hier ist die Spatmahizeit und die Verlegung deis 
Hauptteils der leicht assimilierbaren Kohiehydrate auf den Abend geradezu 
eine Notwendigkeit. Die verschiedene Verlaufsform und die unsicheren, oft 
fehlenden Vorsymptome machen das Erkennen der Reaktion schwierig, so daB 
etwas angstliche Kranke, die bei der Umstellung auf Grund ihrer Erfahrungen 
mit Standardinsulin Gefiihle des MiBbehagens, von Schlaflosigkeit, Energie­
Iosigkeit, Kopfschmerzen u. dgl. ais Reaktionssymptome deuten. Die Blutzucker­
kontroHe ergibt dann haufig voIlig normale Verhaltnisse, so daB diese Symptome 
nicht auf eine Unterzuckerung, sondern auf andere Ursachen zuriickzufiihren 
sind. Ich habe diese Beobachtung haufiger machen konnen. Bei einem 46jahrigen 
Diabetiker, der seit 6 Jahren an einem schweren Diabetes litt, wurde eine Um­
steHung auf Protamin-Zinkinsulin vorgenommen. Vor der klinischen Behandiung 
bekam or 3 X 40 Einheitcn Standardinsulin bei rund 100 g Kohlehydraten. 
Er war nie vollig zuckerfrei, hatte oft Aceton im Harn und bekam ofter hypo­
glykamische Reaktionen, die sich hauptsachlich in Schwitzen und HeiBhunger 
manifestierten. Der Kranke wurdc auf die andere Verlaufsart einer Reaktion 
bei Protamininsulin aufmerksam gemacht. Er klagte nun jeden Morgen iiber 
Kopfschmerzen, Unlustgefiihle, HeiBhunger und schiechten Schiaf. Die Ein­
steHung gelang mit 2 X 25 Einheiten und 160 g Kohlehydraten. Eine Harn­
zuckerausscheidung fehlte, der Tagesblutzuckervcrlauf befriedigte, der Niichtern-
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blutzucker war normal. Die Blutzllckerkontrolle in den fruhen Morgenstunden, 
in denen die erwahnten Storungen besonders heftig waren, ergaben vollig normale 
Billtzuckerwerte. Urn nun mit Sichcrheit ausschlieBen Zll konnen, daB nicht die 
Blutzuckerhohe die Ursache sei, wurde die Abendspritze reduziert. Bei einem 
Blutzucker von 165 mg -% und ciner deutlichen Harnzuckerausscheidung waren 
c1ie Beschwerdcn unverandert. Bei jedem Diabctiker, der Insulin bekommt, 
muB die Insulinvertraglichkeit festgestellt werden. Auch muB er aus eigener 
Erfahrung die Vorboten der Reaktion, den Verlauf und die Beseitigung kennen­
gelcrnt haben. Wenn diese Forderungen bei jcdem Kranken erfullt werden, und 
die Einstcllung unter den oben crwahnten Voraussetzungen erfolgt ist, bestehen 
bei der Anwendung der langsam wirkendcn Insuline keinerlei Gefahren. Jeder 

Diabctiker muB mwh Insulin mit einer Reaktion rechnen und wird sie auBerhalb 
dcr Klinik sichcr bekommen, wenn infolge ungewohnlicher Umstande und des 
Zusammentreffens mehrerer Faktoren eine Stoffwechselentgleisung eintritt. 
Jeder Arzt iiberzeuge sich am Krankenbett, ob der Kranke die Grundzuge del' 
Behandlung seines Leidens und der moglichen Komplikationen genau kennt. 
Rei klinisch geschulten Kranken ist im ubrigen die Furcht vor einer Reaktion 
Hehr gering. Die auf neue Insuline umgestellten Kranken miissen belehrt werden, 
daB im Gegensatz zu der alten Rehandlungsweise die Reaktion nicht mit einer 
einmaligen kleinen Kohlehydratgabe beseitigt wird, sondern mehrmals groBere 
}Iengen von rasch resorbierbaren Kohlehydraten gegeben werden mussen. In­
folge der Depotwirkung wird fortlaufend noch viele Stunden weiter Insulin ab­
gegeben, so daB der Korper ohne Schwierigkeiten groBere Mengen von Kohle­
hydraten verbrennen kann, ohne daB es zu einer Hyperglykamie kommt. 
Traubenzuckermengen von 15-30 g werden ohne Harnzuckerausscheidung von 
diesen Kranken assimiliert. 'Wir geben unseren Kranken bei Beginn der Reaktion 
2-3 Stucke Wurfelzucker, nach 1/2 Stunde die gleiche Menge und etwa 20 bis 
30 g Brot. 

Es muB bei der Diskussion des Gesamtproblems darauf hingewiesen werden, 
daB es doch einen gewaItigen Ji'ortschritt in der Therapie des Diabetes bedeutet, 
wenn die Zahl der Reaktionen bei insulinempfindlichen, blutzuckerlabilen 
Kranken erheblich abgenommen hat. Die meisten fruher mit Altinsulin behan­
deltcn schweren Diabetiker empfinden gerade diese Tatsache als die groBte 
Annehmlichkeit. Auch bei der Anwendung von Standardinsulin ist uber Todes­
falle berichtet worden. Die im Tierversuch und beim Menschen beobachteten 
anatomischen Veranderungen, die vornehmlich das Zentralnervensystem be­
treffcn, wurden nach todlich vcrlaufenden Reaktionen bei Standardinsulin 
gefunden. Beim Studium der negativen Berichte ist auffallend, daB sich die 
Erfahrungen der Autoren auf ein relativ sehr kleines Zahlenmaterial iiberhaupt 
griinden. Der niedrigste Blutzuckerwert bei einem Kranken, der keine Zeichen 
einer Reaktion bot, wurde von KATSCH beobachtet. Er betrug nur 0,30 mg. 

An dieser Stelle sei eine Dbersicht uber die typischen Eigenschaften von 
Protamin-Zinkinsulin angefugt, die ich der Freundlichkeit von Prof. JOSLIX 
verdanke (s. S. 578). 

6. Depotinsuline beim killdlichell Diabet(·s. 

HA~SEN, WINNET, JOSLIN, BOYD, LI:!o."'NEWEH und EITEL, DRYSDALE, BLUM, 
U;\-IBER u. a. be rich ten uber gute Erfolge beim kindlichen Diabetes. Die bei 

l~rgcbni:-;se tl. inn. )[rd. 5i. 3i 
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PROTAMINE ZINC INSULIN, 1 P Z II 
ADVANTAGES 

1. Treatment simpler 5. Hepatomegaly corrected 
2. Control better 6. Lipodystrophy less 
3. Patients happier 7. Reactions less frequent and usually less severe 
4. Coma lessened 8. Children grow and deVelop better 

INDICATIONS ACTION 
New patients always, Slow and sure, persisting 

for 48 hours Old patients, usually but if habituated 
to Regular Insulin, be wary. 

SCHEDULES (8CHE:UA'fIC) 

RlpZI I. thus ~. RI (Regular Insulin) + IpZI I, thus 8 + ~ 
Give all insulin before breakfast 

NEW PATIENTS & OLD PATIENTS OLD PATIENTS 
NOT TAKING INSVLIN O~ ItI 

1. a. First day [l"2] 1. Replace RI with 

b. Increase daily ~ until sugar free on rising 3/4 as much I PZT 1 

DOSAGE 

HINTS 

- -. "---

L __ --+ 2. h' Gr,YCOSURIA P~;RSJSTS IN LATE FORENOON +----' 

_~_j IpZl1 
"" RI 

a. Adjust food and exercise 
b. Add IU, varying with Benedict test 

W DamE Y~~O.'W IGREENI 
e.g., • • fiIJ • 

ld\:!J~~ 
_._------+ 

Controlled by 
--_._----+ 

rising or 21Ul specimen 1/2 hour later 
late A.AI. or early P.M. specimens 

1. Of four variables, • Dn~T • EXERCISE· R I • liZ I I 
change only one within 24 hours. 

3. Give extra insulin as R I 
during infections and often 
during pregnancy and sur­
surgery. 

2. Keep meals constant, but vary lunches according 
to activities of the day. 

REACTIONS 

4. If a reaction is imminent on 
rising, give breakfast fruit 
with the insulin. 

I"'1ViTI / DOMIXANT SYMPTOMS WITH~ It- '" WITH RI 
Headache' Nausea· Drowsiness' Malaise 

--1-- ------
L > Unconsciousness 

t 
Convulsions 

Hunger· Tremor' Sweating 

J 

Treatment identical, but with IpZil repetition often necessary 

Prerent reactions by small lunches between meals and upon retiring 

TO 1i)O,OOO !UILD DIABETICS NOT NOW l)SING INSULIN, 
IpZl1 WILL GIVE GREATER m;ALTII AND USE1'UI.NESS. 
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Kindem ofter beobachtete Hepatomegalie scheint sich nach Protamininsulin 
besonders gut zu bessem. LINNEWEH berichtet hauptsachlich tiber seine Er­
fahrungen mit Depotinsulin Bayer bei Kindem, die Besonderes lei stet. Ob die 
durch Depotinsulin bedingte gleichmaBigere Stoffwechsellage die Restfunktion 
des Inselorgans schont und so die Progredienz eines kindlichen Diabetes mindert, 
muB die Zukunft zeigen. LINNI~WEH glaubt auch, daB die Depotinsuline infolge 
ihrer besonderen Eigenheiten die Erfolge der Leberschutztherapie bei nicht­
diabetischen Kranken zu bessem verspricht. Eigene, sich tiber mehrere Jahre 
erstreckende Versuche beim Erwachsenen bestatigen diese Vermutung nicht. 
Ieh habe den Eindruck, daB z. B. bei Lebererkrankungen die Anwendung hau­
figer kleiner Dosen von Altinsulin der einmaligen Injektion von Depotinsulin 
vorzuziehen ist. Meine Erfahrungen beim kindlichen Diabetes ftihren zu der 
Amicht der absoluten Indikation einer Depotinsulinbehandlung. Gerade hier 
ist die siehere Ubcrlegenheit gegeniiber der Altinsulintherapie festzustelien, die 
sieh in der erhebliehen Steigerung der Kohlehydrattoleranz und der Aus­
geglichenheit des Blutzuckerverlaufs auBert. Besonderheiten der UmsteHung 
oder ~eueinstellung sind meines Wissens von keiner Seite mitgeteilt. Die 
Methoden unterseheiden sich von den bisher mitgeteilten Einstellungsarten 
nicht, so daB sich die Wiedergabe von Einzelheiten ertibrigt. 

7. Iusulinrt'sist(>uz. 
Die Frage der Insulinresistenz ist nach der Anwendung der langsam wirken­

den Immline ofter erortert worden. Wahrcnd manche Autoren den Eindruek 
haben, daB die Durchbrechung der bisherigen Wirkungslosigkeit, wie wir sie 
bei Infektionen, Fieber, Herzerkrankungen und Stoffwechselleiden erleben 
konnen, mit Depotinsulinen gelingt, ist z. B. GRAF}<~ der Ansicht, daB in schweren 
:Fallen die gleiehe Wirkungslosigkeit zu beobachten ist. JOSLIN sah bei seinen 
zahlreiehen Kranken wenige Faile von Insulinresistenz. Er schreibt hierzu: 
In general we h,we felt., that it was our own mental capacity wich was refrac­
tory. It is our rule to look less for the mote in the insulin, regular or protamine, 
and more for the beam in our brains. 

F AI,TA hat in seiner letzten Arbeit tiber Protamin-Zinkinsulinresistenz an 
einer Serie von 11 typischen Beobachtungen mitgeteilt, daB trotz des Vorteils 
der Depotwirkung sich die insulinempfindlichen und insulinresistenten Falien 
gegentiber jeder Insulinart gleichverhalten. MARBLE erwahnt in einem Berieht 
iiber einen Fall bemerkenswerter Insulinresistenz von langer Dauer ohne erkenn­
bare Ursache von der Wirkungslosigkeit alier Insulinarten. Der Insulinbedarf 
wah rend der dreijahrigen Beobachtungszeit schwankte zwischen 240 und 675 Ein­
heiten taglich. GLEN und CAITHNESS berichten iiber ein ahnliches Verhalten 
bei einer Kranken, die trotz 1000 Einheiten taglich resistent blieb und bei 
einem BIutzucker von 1239 mg- % starb. Vielleicht spielt bei diesem FaIle das 
kontrainsulare Hormon eine bedeutsamc Rolle. ENGEL rat bei den hypophysarcn 
Diabetesformen, die zum Typ mit hoher Insulinresistenz gehoren, groBerc 
l\lengen von Depotinsulinen zu verabfolgen, zumal bei diesen Fallen die Gefahr 
einer Hypoglykamie sehr gering ist. Die Durchbrechung der H.esistenz bei einer 
hochgradig refraktaren Kranken dur("h eine Pneumonie, die mit Protamin­
Zinkinsulin behandeIt wurde, glaubt GRAFE nicht auf das Mittel selbst zuriiek­
fiihren zu mtissen. In meiner Klinik beha.ndle ieh cinen Kranken, bei dem die 

37* 
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Durchbrechung der Insulinresistenz durch groBe Protamin-Zinkinsulindosen 
gelang, die gleichzeitig neben Altinsulin gegeben wurden. Bei diesem Kranken 
bestand die Resistenz seit 4 Jahren. Ein Versuch, diese zu beseitigen, war schon 
haufig in verschiedencn Kliniken gemacht worden. Wahrend 380 Einheiten 
Standardinsulin den Blutzuckerverlauf und die Glykosurie kaum beeinfluBten, 
trat nach der gleichcn Dosis, die sich aus 280 Einheiten Protamin-Zinkinsulin 
und 100 Einheiten Standard insulin zusammensetzte, ein crhebliches Absinken 
des Blutzuckers ein, so daB heute mit eincr um die Halfte kleineren DORis die 
Einstcllung moglich ist. Wenn auch vielleicht in den meisten Fallen von Jnsulin­
resistenz sich keine Uberlegenheit der Insuline mit Depotwirkung nachweisell 
laBt, soUte doch in jedem Faile der Versuch der Durchbrechung mit diesen \'er­
sucht werden. 

V. Die Behandlung mit Depotinsulinen ohne Eiwei6 
und lUetallzusatze. 

Die schwierige Beschaffung del' ProitLmine hatte kanadische Autoro11 zur 
Anffindung neuer eiwciJ3haltiger Substanzcn gefiihrt, die dem Insulin eine Depot­
wirkung gaben. In Deutschland wurden ncben Znsatzen von Adrenalin und 
Hypophysenextrakten ciweil3frcic Substanzen dem Insulin zugesctzt, die die 
Resorptionsgeschwindigkcit hcrabsetzten. Das Depotinsulin von Baycr, das 
einen Surfenzusatz enthalt, wurde von UMBER, FALTA, STRI1WK, GRAFB, GOT'f­
LBBE, BECKMANN, BANSE, LINNEWlm, BECKBRT u. a. gepriift. Surfen ist eine 
synthetische cyclische Verbindung, das als Oberflachen- und Tiefenantiseptikum 
benutzt wird. Die Depotwirkung entspricht etwa del' von Protamininsulin. 
Vergleichende Untersuchungen von Surfen und Protamin-Zinkinsulin ergaben, 
daB beim Diabetiker dic Depotwirkung weitgehend ahnlich ist. Die VertragIich­
keit war anfanglich nicht befriedigend. Es zeigten sich ofter lokale Reizerschei­
nungen, die jedoch heute zu den Seltenheiten gehoren. UMBER glaubt, daB neben 
dem Fehlen des Eiwcil3charakters ein noch nicht abgrenzbarer Vorteil darin zu 
erblicken sei, daB durch eine weitere Modifikation des Surfen-Insulinkomplexes 
die protrahierende Wirkung gesteuert werden kann. Die Einstellung und Um­
steHung unterscheidet sich in ihren Grundziigen nicht vor der mit anderen 
Insulinarten mit Depotwirkung. UMBER teilte auf der letzten Naturforscher­
tagung seine erstcn Erfahrungcn mit einem Nativinsulin mit, das eine Fraktion 
des aus frisehem Rinderpankreas hergestellten Extrakts mit Magnesiumchlorid­
zusatz darstellt. JOSLDf ist der Ansicht, daB die dem Stoff anhaftenden Begleit­
produkte die retardierende Komponente darstellen. Eigene Untcrsuchungen 
bestatigen die ausgezeichnete Depotwirkung, die ohne weiteres eine Umstellung 
eines bisher mit Protamin-Zinkinsulin eingestcllten Kranken ermoglichen. GRAFE 
und KATSCH bestatigen die Angabcn UMBERs. Bei meinen Kranken sah ich hin 
und wieder leichte Schmerzhaftigkeit an der Injektionsstelle. Eine neue von 
Schering hergestellte eiweil3freie Insulinmischung, die sich noch im Versuehs­
stadium befindet, ruft keine Reizerscheinungen hervor bei einer besonders 
langen Resorptionsverzogerung. 

Es ist anzunehmen, daB noeh zahlreiche andere Zusammensetzungen unll 
Zlisatze in der nachsten Zeit gefunden werden, die vielleieht die von UMBER 
erhobene Forderung der Steuerbarkeit der Depotwirkung, wie sie auch den 
Herstellern der Durantinsuline vorschwebte, voll und ganz erfiillen konnen. 
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VL Schluf3betrachtungen. 
JOSLIX beleuehtet die Frage der zuktinftigen Diabetestherapie mit Protamin­

Zinkinsulin in folgenden Uberlegungen. Sieherlieh hat das Standardinsulin 
seit 1922 eine segensreiehe und lebensrettende Wirkung entfaltet, jedoeh kommen 
aIle Vorteile derselben wegen der bekannten Naehteile nieht voll zur Entfaltung. 
Die weitere Vereinfaehung der Handhabung der neuen Insuline und weitere 
Verbesserungen werden fUr die meisten Zuekerkranken die Tnjektion einer 
Dosis bedeuten. Die Zahl der Diabetiker betragt in den Vereinigten Staaten 
von Nordamerika sehii.tzungsweise 500000. 70% sind als leiehte Erkrankungen 
anzusehen, nur 5% als sehwere Erseheinungsformen. Unbehandelt werden ein­
mal aIle Kranke zur Gruppe der sehweren Formen zu reehnen sein, deshalb 
solI die Therapie allen Kranken so frtih als moglieh zugute kommen, urn eine 
Versehleehterung hintanzuhalten. Sehatzungsweise sind tiber 7 MiIIionen Ein­
heiten taglieh in Amerika notwendig, urn den Diabetes erfolgreieh zu behandeln. 
Die Situation wird noeh dureh folgende Angaben ansehaulieher. Wenn man 
annimmt, daB ein leiehtkranker Diabetiker etwa 40 g, ein mittelschwerkranker 
100 g und cin sehwerkranker 200 g Zucker ausseheidet, so bctragt die Gesamt­
ausseheidung tiber 10000 Tonnen Zucker pro Jahr. Einc Dosis Protamin­
Zinkinsulin am Morgen vermag aber ungefahr 95% aller Diabetiker agly­
kosuriseh zu machen. Dies bedeutet somit eine Mehrverbrennung von fast 
10000 Tonnen Zucker im Jahr. 

Uber den endgiiltigen Erfolg der neuen Therapie vermogen wir noeh keinc 
klaren SehluBfolgerungen zu ziehen, insbesondere nieht tiber die Verbesserung 
der Lebenserwartung. Die Forsehungen tiber noeh wirksamere Zusatzstoffe 
sind noeh keineswegs beendet, vielleieht lii.Bt sieh eine steuerbare Depotwirkung 
iiber mehrere Tage erzielen bis zur Erreiehung einer vollwirksamen oralen 
Behandlungsart, die als Idealform anzusehen ist. 

Die Fortsehritte in der Diabetestherapie, die mit langsam wirkenden In­
sulinen erzielt worden sind, werden von allen Beobaehtern anerkannt. Sieherlieh 
haben die Depotinsuline den meisten Kranken groBe Erleiehtcrungen und Vor­
teile gebraeht, die die noeh vorhandenen Naehteile bei wei tern tibertreffen. 
Die Zahl der Kranken, bei denen die neue Therapie keine Besscrung der Stoff­
weehsellage zur }'olge hat, ist naeh den Angaben des Sehrifttums sehr klein. 

HAGEDORN, dem wir die praktisehe Anwendung der Insuline mit Depot­
wirkung verdanken, wurde auf der vergangenen Naturforschertagung dureh 
JOSLIN mit der Uberreiehung einer Dankesadresse der Diabetiker geehrt, die 
am langsten in der Welt mit Insulin behandelt wurden und die die Vorztige der 
neuen Therapie besonders dankbar anerkannten. Durch seine jahrelangen 
systematisehen Forsehungen ist der Name HAGEDORN,; mit den bedeutendsten 
Fortschritten der Diabetestherapie verbunden. Die HAGEDORN-Am wird uns 
sicherlich noch viele weiteren wertvollen Beitrage zur Frage der Therapie der 
diabetisehen Stoffwechselstorung liefern. 
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I. Die beim diabetischen Koma vorkommenden Bauchsymptome 
und die im Schrifttllm vorliegenden Dentungen. 

Ais auslOsende Momente des diabetischen Komal:! werden hauptsachIich 
Anderungcn der Diat, Insulinabbau und Verschlechterung der Stoffwechsel­
lage durch Infektionen angesehen. Besonders beim kind lichen Diabetes bringen 
Infekte eine erhohte Komagefahr mit sich. Erstaunlich ist die von FaU zu Fall 
zu beobachtende Viclgestaltigkeit des diabetischen Koma!:! hinsichtlich der Ent­
wicklung!:!dauer, dcr gcklagten Beschwerden und der im Vordergrund stehenden 
klinischen Symptome. H. SCHMIDT und seine Schiiler versuchten die ver!:!chiedene 
Verlaufsform entsprechend der Konstitution des Erkrankten beim sthenischcn 
und asthenischen Diabetiker abzugrenzen. Wah rend beim asthenischcn Koma 
die typischen Symptome im Vordergrund stehen, treten beim sthenischen 
vorwiegcnd kardiovasculare bzw. renale Zeichen in Erscheinung. }<'ALTA halt 
fur die Unterschcidung dieser bciden Formen die Immlinempfindlichkeit fur 
wescntlich, betont aber ihre pathogenetische Einheitlichkcit, dic in der Entstehung 
clcs Komal; durch dic Vergiftung mit Ketonkorpern bestcht. 

Gegeniiber den bekannten, im Schrifttum ausfiihrlich behandeltcn Sym­
ptomcnbildern der diabetischen Acidose finden die Bauchl;ymptome zumeil;t 
nur gcringc Beriicksichtigung. Abgesehen von den Gastrocnteritiden, die wie 
jeder Infekt durch Tolcranzverschlechterung beim Diabetikcr zum Koma 
fiihren konnen, treten im prakomattiscn bzw. komatOsen Zustand haufig Druck 
und Viillegefiihl im Epigastrium auf. Neben diesen weniger alarmiercnden 
Zeichen sind akuteste Bauchsymptomc bei diabetischer Acidose nicht selten, 
die sich in hcftigen Schmerzen im Obcrbauch oder im ganzen Leib mit Erbrechen, 
Bauchdeckenspannung, kleinem bcschleunigten PuIs und abdominalem Gesichts­
ausdruck auBern. Die auch bei dicsen Fallen wie nahczu bei jedem Koma vor­
liegende erhebliche Leukocytose mit Linksvm·schiebung hat zusammen mit dem 
klinischen Bild unter der irrtiimlichen Annahme einer Peritonitis wiederholt 
zur Operation veranlaBt, die zumeist Ictal verIief. Wegen der Ahnlichkeit mit 
einer echten Peritonitis sprachen BOGER und WENDT von einem pseudoperi­
tonitischen Symptomenkomplex. Beschreibungen derartiger Faile von "Pseudo­
peritonitis'; liegen vor u. a. von EHRMANN und JAKOBY, USADEL, CRECI<,LIUS, 
WIECHMANN, A. W. FISCHER, Bomm und WENDT, BERTRAM, LANDSBERG, 
TATERKA, SCHERK, L()WENBERG und JOEL, ALLAN, JOSLIN-HoOT-WHITE, 
SMITH, LAWRENCE-MILLMAN-PILKINGTON, HAMBURGER, FALTA, SCHONDUBE, 
BINGOLD, WARFIELD und BEARDWOOD. 

Ihre Bedeutung liegt in der differential-diagnostisch schwierigen Klarung, 
ob eine echte Peritonitis vorliegt oder nicht. Man hat als Ursachen dieser "Pseu­
doperitonitis" die verschiedensten Erklarungen wie Pankrealgien, l{.eizung del; 
Plexus coeliacus, Magenhyperasthesie, Exsiccation, Acidose, thrombotische 
Prozesl:!e in den BauchgefaBen, krampfartige Spannung der Bauchmuskulatur, 
Spasmen des Magen-Darmkanals, akut auftretende Glomerulonephritis u. a. 
angegeben, die aile, wie auch FALTA sagt, die Erscheinungen nicht befriedigend 
aufklaren. FALTA glaubt deswegen, daB es sich urn verschiedene Ursachen 
handelt. 

EHRMANN und TATERKA sagen, man miisse die Schmerzen bei Pankrcalgie 
wohl auf den "raschen Zerfall des Pankreasgewebes zuriickfiihren, das ja 
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bekanntlich bei jugendlichen zum Koma neigenden Patienten stets atrophisch 
getroffen wird, wie auch aus unserer Obduktionsstatistik hervorgeht". Nach 
EHRMA:!'N handelt cs sich wohl um einen ahnlichen ProzeB wie bei der akutcn 
gel ben Leberatrophie oder Hepatolyse, wo es gleichfalls schubweise und unter 
Hchmerzen zu einem ZerfallsprozeB kommt. 

WARFIELD vermutete an Hand der klinischen und autoptischen Beobachtung 
cines jugendlichen Diabetikers, bei dem unter den Symptomen einer Pankrea­
titis ein Koma eintrat und anderer Faile von Diabetes als Folgezustand einer 
Pankreatitis einen Zusammenhang der bisweilen im diabetisehen Koma auf­
tretenden akuten Oberbauchsymptome mit einer Pankreatitis, die weniger 
akut verliiuft, als wir es sonst von den schweren Pankreasentziindungen zu sehen 
gewohnt Rind. Zu dieser Annahme veranlaBte ihn das klinische Bild des oben 
besehriebenen pseudo peritonitis chen Symptomenkomplexes. 

KATSCII erortert die Moglichkeit, daB der eigenartige prakomatose Obel'­
bauehsehmerz ein Pankreassehmerz sci. 

NAEGELI erwahnt einen Fall einer 50jiihrigen Diabetikerin, bei der ein dia­
betisehes Koma bei einer akuten Pankreatitis mit Fettgewebsnekrose (autoptiseh 
bestatigt) auftrat. Naeh seiner Ansieht kommt es aber nur in ganz wenigen 
Fallen VOl', "daB beim Hinzutreten einer akuten Pankreatitis bei einQm Dia­
betiker daR Koma ausge16st worden ist·;. Unter :~7 Komafallen seiner Klinik 
zeigten 14 abdominale Symptome von Bedeutung. Oberbauehkriimpfe waren 
in einem Viertel der Faile vorhanden. 

H. Eigene Untersuchungen. 
Da dem Studium des akuten Bauehfalles an unserer Klinik starkstes wissen­

Rehaftliches Interesse entgegengebraeht wird, habe ieh auf Anregung von Herrn 
Prof. H. H. BERG versueht, die Atiologie der im Prakoma bzw. Coma diabeticum 
zu beobaehtenden Banehsymptome zu klaren. Die von BERG vorgeschlagene 
"Taktik'; der Untersuehung des akuten Bauchfalles veranlaBte mich, prii­
komatosc bzw. komatose Zuckerkranke, gleichviel ob mit oder ohne Bauch­
symptome auf diese Weise kliniseh und rontgenologisch durchzuuntersuehen. 
Ober einen Teil der Untersuchungsergebnisse bcrichtete ich kurz auf dem Deut­
schen InternistenkongreB 1938 in Wiesbaden und auf der Tagung der Nord­
Westdeutschen GeseIlsehaft fiir innere Medizin 1938 in Greifswald. 

Bei der Bedeutung des Pankreas fiir die Genese des Diabetes und der Art 
und Lokalisation der Besehwerden schien es auch mir zum mindesten bei den 
alarmierenden Bauchsymptomen naheliegend, diese auf eine Erkrankung des 
Pankreas zu beziehen. Ieh habe darum die durch die WOHLGI<;MUTHschc Dia­
staseprobe im Urin nachweis bare :Fermententgleisung als wichtiges Zeiehen einer 
Pankreasaffektion besonders beriieksiehtigt. Zur ausreiehenden Beurteilung 
erwies sich hier die fortlaufende Bestimmung der Urindiastase in 2stiindigen 
Abstanden iiber mehrere Tage hin als notwendig. Die geringe Obereinstimmung 
der Werte im Serum und Urin bei akuten Pankreasentziindungen hat die Un­
zuverlassigkeit der Serumdiastase erwiesen; Nach BERNHARD und KACZANDER 
geniigt die Bestimmung der Urindiastase. 

Ich habe im ganzen 29 Zuckerkranke im Priikom~ bzw. Com~ diabeticum 
kliniseh und soweit die Sehwere des FaIles es erlaubte rontgenologisch (20 FaIle) 
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untersucht. Neben den tiblichen klinischen und Laboratoriumsuntersuchungcn 
wurden die angegebenen Bauchbeschwerden und vorliegenden Bauchsymptome 
besonders berticksichtigt. Anamnestisch waren wir bei letalem Ausgang hin­
sichtlich der Beschwerden auf die Angaben der Angehorigen angewiesen. 19 Kranke 
waren komatos, 10 prakomatas. Der Exitus erfolgte in 9 Fallen, davon 8mal 
als Folge der Komplikation (s. tabellarische Zusammenstellung der FaIle im Text). 

Bei dem anfanglichen Versuch, einen einheitlichen Gesichtspunkt bei den 
akuten oder weniger akuten Bauchsymptomen zu finden, zeigte sich jedoch im 
Laufe der Untersuchungen, daB man folgende 2 Gruppen unterscheiden muB. 

1. Das diabetische Korna ohne nachweis bare Pankreassyrnptorne. 
Die "kornatiise IUagenatonie". 

Die genaue Befragung ergab in etwa 60% (17 Patienten) der beobachteten 
FaIle die Klage der Patienten tiber Ubelkeit, Druck und Vollegefiihl im Oberbauch, 
zumeist in der Mitte im Epigastrium gelegen, deren Intensitat verschieden stark 
empfunden wurde. Diese Beschwerden traten sehr frtihzeitig, oft schon bei 
Beginn des Prakomas auf und pflegten sich bei zunehmender Acidose unter 
Hinzutreten von Erbrechen zu verstarken. Ein eigentlicher Bauchschmerz 
wurde nicht geklagt. Der Beginn war allmahlich zunehmend, nicht plotzlich. 

Bei klinischer Untersuchung des Bauches fiel ein Meteorismus auf, der auf 
den Oberbauch beschrankt oder tiber dem griiBeren Teil des Leibes vorhanden 
war. Letzteres wurde besonders bei schwerer Acidose beobachtet. Perkutorisch 
lieB sich an Hand des Meteorismus der Magen abgrenzen. Er reichte bei schweren 
Komafallcn mitunter bis tief in den Unterbauch hinab oder nahm querliegend 
den ganzen Oberbauch ein. Die Bauchwand schien im Bereich des geblahten 
Magens vorgewolbt. Bei gleichzeitiger Anwesenheit von lfltissigkeit im Magen, 
was meistens der Fall war, horte man beim Beklopfen der Bauchdecken metallisch 
klingendes Platschern. Der Leib selbst war weich, eindrtickbar und ohne Druck­
schmerz. Eine Bauchdeckenspannung wurde nicht beobachtet. Ein Meteoris­
mus des tibrigen Darmes war mitunter auch vorhanden, stand aber im Hinter­
grund. Einige Patienten klagten tiber eine Schluckbeschwerde, die sich in Druck­
geftihl in Rippenbogenhohe auBerte, "als ob die Speisen nicht weiter rutschen 
wollten". Die Erklarung hierfiir erbrachte die rontgenologische Untersuchung. 

Die Starung des Kochsalzhaushaltes mit Erniedrigung des NaCI-Spiegels 
im Ham und Herabsetzung des Serumkochsalzwertes unter 550 mg- %, auf die 
MEYER-BISCH und neuerdings u. a. l:tuD. ENGEL aufmerksam machten, war 
besonders bei schweren Fallen (6mal) ein hiiufiges Symptom. Auch die im Schrift­
tum erwahnten Rest-N-Steigerungen kamen vor. Die fortlaufende Bestimmung 
der Urindiastase lieB nur in 2 Fallen eine einmalige Erhohung bis 128 W.E. 
erkennen. Durchwegs schwankten die Werte in den ersten Tagen zwischen 
16 und 64 W.E. und fielen nach Besserung der Stoffwechsellage wieder abo 

Hierfiir ein Beispiel: 
Falil. 21jahr. Kontoristin. Schwerer Diabetes seit 1935. Koma 1936. Jetzt zunehmende 

Stoffwechselverschlcchterung im AnschluB an zwei Anginen. Aufnahme am lO. 3. 38 im 
prakomatosen Zustand. Keine Bauchschmerzen, kein Druckschmerz im Epigastrium. 
3,6% Urinzucker. Aceton und Acetessigsaure +++. Blutzucker 616 mg-"Io. Leukocyten 
39000. Starke Linksversehiebung. Niedriger Harnkochsalzspiegel von 0,04 g-"Io. Das 
vollig Ilormale Verhalten der Urindiastase bei 2stiindiger Kontrolle iiber mehrere Tage 
hin ist aus der Abb. 1 ersichtlich. 
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Die rontgenologische Untersuchung wurde auf da8 Schonend8te nach den fUr 
das Rontgenstudium des akuten Bauchfalles geltenden Regeln gleieh nach der 
Einlieferung oder bei schweren Fallen nach Beginn der Behandlung mit intra­
venosen Insulin- und Traubenzuckerinjektionen vorgenommen. Bei mori­
bunden Patienten mul3te sie unterbleiben. Es empfiehlt sich, zuerst die Durch­
leuchtung auf einem schwenkbaren Stativ in Riickenlage vorzunehmen und 
nach der Untersuchung von Herz und Lungen das rontgenologische Leerstudium 
des Bauches anzuschliel3en. Hier fiel entsprechend dem klinisch beobachteten 
Meteorismus eine in man­
chen Fallen riesige Luft­
blahung des Magens auf. 
Dieser machte den Ein­
druck einer prall aufge­
blascnen Schweinsblase 
und nahm so dcn grol3ten 
Teil des Oberbauches ein 
oder reichte bis in das 
kleine Becken herab. In 
den meisten Fallen war 
der ektatische und ato­
nische Magen fast bis an 
den Rand mit l?liissig­
keit und Nahrungsre8ten 
gefiillt und lieB oberhalb 
davon die Magenblase 
erkennen. Nach Aushebe­
rung seine8 Inhaltes trat 
innerhalb von etwa 
1/2 Stunde die Luftfiillung 
und Blahung des Magens 

fO.D!. 1938 ff. f2. f3. fUff, 
.N •• '8.~~.8.~NNm.H~.N8m.~ 

liD 
. 

10 ItO itJ itJ 
] 616' 

hsuh-,,/fj 
Blvfzvclrer f!ng% 

Leulrocylen, 
Na 

120 !J6 2i5 16J 

1 391J()J I ~f(K) fq6Q(J 

Cl im Serum,,1J5 mg% 
/Jios/use im Serum, 8 f 

:,471'7. ,. 
" i\ I ~-, 

I I , 
I \ I \ 
I \ I , \ A I 

\ 
I, , 

" 
, 

f I I \ \ " ... "" , \ I ~ ... \ 

I 
, I , ...... \ 

Jzl 
.. \ \ I F 

''/-y "- lA:""--V V 1"--
Hornmengt [crmJ 
lIornzvclrtr [%J 

Action, Acel­
essigsiivlV 

~~i~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~ 
I~¥~~ ~ ~ ~ II ~~1I 6 6~411l,l~6 (¥¥ -V 
~*~**66~66666666~666~6666 

Abh.1. Normalcr Yerlauf <ler L'rin<lia8tage bei 2 8tiin<lliehcr Kontrol\e. 
Der hochste Wert liegt hei 32 Einheiten lI:1d, WOHWEMUTH. Hypo­
chloriimic mit. 545 mll-% Nnel illl Serum. Dcr Urinkochsalzspiegclli<'gt 

an der untercn Grcllze der NOrIlI. 

infolge des Fortwirkens der ursachlichen Faktoren, auf die ich noch naher zu 
sprechen komme, wieder auf. Neben diesen extremen Fiillen, die besonders bei 
schwerster Aeidose gesehen wurden, war die Magenektasie und die Herabsetzung 
seiner Peristaltik bis zur Atonie bei leiehteren Fallen nieht so hochgradig aber 
nahezu immer vorhanden. Der Umfang der Atonie und Ektasie des Magens geht 
durchweg mit der Schwere des diabeti8ehen Komas parallel. Eine starkere 
Luftfiillung. von Diinndarm oder Dickdarm kommt vor, ist aber weniger gesetz­
mal3ig und bedeutsam. 

Die weitere rontgenologisehe Untersuchung des Magen-Darmkanals erfor­
derte die Verabfolgung von Kontrastbrei, der meistens loffelweise von den 
Patienten noch gesehluckt wurde, in seltenen Fallen mit einer M-Sonde zu­
gefiihrt werden mul3te. Hier zeigte die Oesophaguspassage eine Tragheit der 
Speiserohrenperistaltik, in 2 Fallen sogar eine Atonie, die bis zu 1/2stiindigem 
Verweilen des Kontrastbreies im Oesophagus fiihrte. Die oben angefiihrte, 
hin und wieder geklagte Schluekbeschwerde dieser Patienten findet somit ihre 
Erklarung. 

Entspreehend der Atonie des Magens bzw. der Herabsetzung seiner Peri­
staltik fand sieh eine erhebliche Entleerungsverzogerung, bei der in schwersten 
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.Ahh.2. Fall 2 . . Leeraufnahmt' d('~ HancheR in Riick pnlagt' im 
tiefcn dial>eti!:;chrll Koma. S('ln :-;tarkc komati)sc )!agell­
atonic utHl J~ktasil~. Dcr unteTr :\Iugclll)()i reieht his ZUIll 

5. Lrndenwirhcl. llt'stiitigulIg Iwi der St'kt ion. 

Fallen noch nah 20 Stunden ein 
Teil del' Kontrastmahlzeit 1m 
Magen beobachtet wurde. Bei 
vorhandener Peristaltik war dicse 
zumcist nur obcrfliichlich im An­
trumgcbiet vorhanden. Ober­
haupt scheint die Atonie und 
Ektasie deK Magens im Fundus 
unci Corpu~ ZU beginnen und zu­
nehmenci a uf den ganzen Magen 
iiberzugreifen. Die Verfolgung 
del' Passage im Duodenum unci 
Diinndarm zeigte auch hier eine 
erhebliche Verzogerung. Daner­
hillungen des Bulbus duodeni 
wurden haufig gesehcn. Aueh 
die Diinndarmperistaltik war 
auBerst trage. 

Diese Magencktasie unci Atonie 
zeigte in allen Fallen mit del' 
Be8serung del' Stoffweehsellage 
einen kliniseh und riintgenolo­
gisch nachweisbaren Riickgang 
zu normaler GroBe, Form und 
Peristaltik, der meistens schon 
naeh 24 Stunden, bci schwersten 

Fa.llen nach 48 Stunden beobachtet werden konnte. Auch Oesophagus, Duo­
denum und Diinndarm zeigten dann wieder physiologisches Verhalten. 

InU!J8 1~. ~ 17. 18. W . • ".m.8'~".M •• I~." ••• ,'mq ••• t'.M.h 
igo ' /nsv;,;,(fj 

81v1zvdU'tin!I% ]6'83 '" I 199 
, Levlrocyltn 

q. 
"k 
4 

18G«} J¥GQO 29(1{)(} 

NaeL 1m Serom, 
~,~% 1 

, /Jioslose 1m Serom, 'f. , 
1 

6' 

" 
I 

I 
¥ 

I 
I 

3 
I 

I 
I 

I 
_, I ~ 

f~ 

f. 

j~:[ 
~J 

iHJ 
I/(J(} 

'fSOOO ~~ !1/W 

I 

"- I , l I , 1 \ 
, 

"..J \.,/ 

1"-/"-1-" 

9Q 
I 

9" 
tI¥ 2ft 

I fJOIlO 9800 ,zoq 
r:~8$% 
/ 1\ 

I I 
I I 

I I 

I I 

I 
I 

I 
I 

I 
I 

:Jtl. \ , 1\ 

/ " " \ 1\ 
\ / \ 

""'" ""-
°l~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~~ 

P 

Hornmenge [a:mj 
Ifornzuclrer (%) 

AteIon, Ace! 
essI'gsiivre 

JPJI'18 'l840ZJ4G454H' - - - ~ 4&4$4:0 -i~~qf - 4&¥-V ~t.O-'1'45~ 4t __ "~~~_~~~~~~~+~~~_~~~ _M~_~~~~~ 

Aub.:1. Fall 3. Xorlllai('r Ycriauf dcr UrindiMtas(' bei 2stiindlielu'r Kontrolle. Der !lochste Wert Iieg!. hei 
32 Einiwitt'll nach \YfHlU;}o::-'IETH. Hypochloriimic mit 527 mg-% ~a('1 iIll ~erulll. ncr Urillkochsalzs11iegc1liegt 

an der untcTell GrcllZC dcr :x UTilI. 



Die Bauchsymptomatologie des diabetischen Komas. 589 

Die Obel'sichtsaufnahmen 
konncn bei del' Be\\'ul3tseins­
tl'iibung del' Komatoscn 
Sch\\'iel'igkeiten machen . Es 
cmpfiehlt sich, im :Moment 
del' Aufnahme Mund und 
Nase de:; Patienten znzuhal­
ten, um ein Vel'atmen del' 
Aufnahmen zu vel'meiden . 

Diesen klinisch und ront­
gcnologisch beobachteten Be­
funden entspl'cchell auch die 
Vel'haltnissean del' Leiche. Rei 
-t im diabetischen Koma '-el'­
"torbenen konnte die erheb­
licheMagenektasieundMagen­
blahnng bcstatigt werden. 

lch mochte die el'hobcnen 
Befunde all einigen Beispielen 
eriautcrn . 

Fall 2. 52jiihr. Patientin. 
Leichterer Diabetes seit 14 Mona­
tcn. del' ohne Insulin leidlich ein­
gestellt werden konnte. 6 Wochen 
VOl' dcr Einlieferung Beginn diesel' 
Erkrankung mit Herzklopfcn, Be­
wegungsdyspnoe und allgemeiner 
~jattigkeit. ~aeh Angaben del' 
Angehorigen traten in del' letzten 
Woehe VOl' del' Aufnahllle Druek 
und Vollegefiihl illl Oberbaueh 
mit heftigelll E:rbrechen auf. Seit 
24 Stunden wurde die Patientin 
zunehmend komatos. Rei del' Auf­
nahmc tiefstes diabetisehes Kuma 
mit KUSS)l.u·Lscher Atmung und 
kiihler Exspirationsluft. 1m \'01'­

dergrund stand cine hochgradige 
Kreislaufsehwache. Kleiner. fre­
quenter, kaum fiihlban:r l'uls. 
RH. 85/35. Del' Lcib war hoch­
gradig mcteol'istisch und gcblaht. 
Perkutorisch liet3 sich an Hand 
des Metcorismus del' l\lagen ab­
grenzen. Keine Bauehdecken­
spannung. Blutzuckcl' 750 mg- ~~. 
1m Urin: Zucker 4%, Aceton 
zweifach positiv, Acetrssigsiiure 
zweifach positiv. Diastase 32 Ein­
heiten. Hest-X 60 mg- ~~. XaCI 
im Serum 545 mg-~~. im "Crin 
0,04 g-%. 

:-,\b1>. 4. Fall :3. AufllahllH' in Hiickelllage !lath YI·rahi()l~tll1s.! YOIl 
Kontrasthr('i im t ieft'll ciiabt,tisdH.'1I Koma. Ocsol)hal,!lIsatonic. 
Erhehliehc kOlllat()sc ~lng(,llatullie lind Ektasic. V('rlallg~alJltt. 

Passa~(' illl )lagPIl, l>umh'utllll lind OIH'fPIl j)iinndarm. 

Abh. 5. Fall :l. KOIl!rollc Ilaeh 1U ~t.ulHlcll. Gel"'''''r!''r i;toii­
wc('hoe!. Magell etwa UI1I clie Hiilf!c ,"crkll'illcrt. WiI',lt-rauitretcll 

tll'r J'(·ristaltik. 

Rontgenologisch fand sieh ein erheblieh ektatischer und atoniseher Magl'll, dessen 
unterrr Pol bis ZUIl1 5. Lendenwirbel herabreichte (s. Abb. 2). Wegen des schweren 
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. .\ hh. n. Fall :3. KOlltrolle 11:\('11 24 :-;tHII<i(,ll. Koma jet7.t 11('­
~('itij;!t. 'xofmail' Gri)lk. Forlll l1wt Pt'rbtaltik. YOll O('so}Jhagu:-,. 

)lagl'lI, J>UodPlllllll lind OI.H,' Tf'1l Diilllldarlll. 

Zustandes lieB sieh nur eine Leer­
untersuchung des Abdomens dureh­
fiihren. Die Patient in starb infolge 
Kreislaufschwiiehe wenige Stunden 
naeh der Aufnahme. 

Bei der Autopsie konntedie erheb­
liehe l\Iagenektasie und Luftblahung 
bestatigt werden. Der Kreislauftod 
fand dureh Schwielenbildung im Myo­
kard und eine geringe verrukose 
Mitralendokarditis seine Erklarung. 

Fall 3. 5ljahr. Zuckerkmnke, 
deren Diabetes seit dem 22. Lebens­
jahr behandelt wird. Bisher hat sie 
illl ganzen lOmal ein Koma dureh­
gelllacht. Am 13. 6. 38, 2 Tagc vor 
der Einlieferung, Auftretcn von leb­
haftem Druckgeftihl illl Epigastrium 
mit Erbrechen, obschon vorhcr Diat 
und die 4 vorgeschriebellen Insulin­
injektionen eingehalten wuracn. Sie 
hat dann nicht mehr gcspritzt, wurdl' 
linter zunehmcndem Druck im Ober­
bauch tags damuf bcnommen und 
kam am 3. Tag im schwcrstcn Konm 
zur _-\ufnahme. Das lctzte Kotna im 
Jahre 1933 hat unter den gleichen 
Symptomen bcgonncn. Bci der Auf­
nahme charakteristischer Crill- und 
Blutzuckerbefund, PulsfJ"equenz 140_ 

35,8 0 Tcmperatur. Ansteigende Lcukoeytosc bis 44300 Illit Linksverschiebung. Die Urin­
diastase ergab bei fortlaufcnder 2 sttindiger Untersuchung tiber mchrere Tage hin keinc 

23. "'/938 2¥. ;5. tor. Erhohung tiber ail' Korm (s. Abb. 3). 
15fll8tDhT 1 JhTJI71.9I1232 • TJlJI1 115 /qh Das Epigastrium \\'ar etwas druck-

iflSvlin [fj empfindlich. J";:eine Abwehrspan-
IlvlzvcKer[mgo/c nung, kein umsehriebener Druck-
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atollisch war und bis ill das kleillc 
Becken heruntcrreiehte (s. Abb. 4). 
Starke Elltleerungsvcrzogerung. Auch 
der Oesophagus zeigte erhcbliche 
Atonie. Der Kontmstbrei blieb etwa 
1/2 Stunde in der Speiserohre liegcn 
und entleerte sich nur auBcrst lang­
s,tm in den l\Iagen. ~ach Passage 
de& Magpns stark verlangsamte Peri­
staltik im Duodenum und oberen 
Diinndarm. Kein eigentlieher Stop. 
Rei der Kontrolle naeh 19 Stunden 
noeh geringcr Breirest im Magen. 
Dieser war jetzt ctwa urn die Halfte 
vcrklcincrt, die Lllftblahung war 
vollig zurtickgegangen. Xormal(' 
Pcristaltik und Passage (s. Abb. 5) . 
Xach weiteren 2.J, Stunden war der 

Diekdann mit Kontrastbrei gefiillt. 
normaks Verhaiten (s. Abb. 6). 

Oesophagus, !\Iagen und Diinndarm zeigten jetzt wiedp[" 
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Fall 4. 48jahr. Zuckerkranke, die seit 10 Jahren an einem leichteren Diabetes leidct. 
Der Urinzllcker schwankte meistens zwischcn 1-5%. Einc Insulin· oder Diatbehandlung 
prfolgte nicht. Seit dem 4. 'rage vor der Aufnahme zunehmendc Ina ppctenz mit Durstgeflihl, 
Kopfschmerzcn, Erbrechen, Dosigkeit. Tags zuvor starker Lufthunger, seitliche Brust­
sehmerzcn beiderseits (infolge forzierter Atmung), Druckgeftihl im Oberbauch mit verstark­
tem Erbrcchen, Bewu13tseinstrtibung. 

Bei der Einlieferung komatoser Zustand. Temperatur 370 (rcctal). Puis 92, RR. 170/110. 
Ansteigendc Leukocytose bis 26800 mit starker Linksverschiebung. Rest·N 43 mg· %, 
Blutzucker 490 mg- %, Urinzucker 
3,2 %, Aceton 3fach positiv, Acet­
essigsaure 3fach positiv. Leib be­
sonders im Epigastrium meteori-
8tisch, weich, nach Erwachen ohne 
Druckschmerz. Dic fortlaufende 
Bestimmung del' Urindiastase tiber 
mehrere Tagc hiT! lie13 kcine Er· 
hohung iibcr 64 W.E. crkennen 
(s. Abb. 7). Ab 2. Tage Fiebpr 
zwischcn 38 lind 39° infolgc Uterus 
m),oll1atosus mit Erweiehung lind 
Abszedierllng. Hierdurch waroffell­
sichtlich das KOll1a ausgclost wor· 
den. Spiiterhin erfolgreichc gynii­
kologischc Operation. 

Hontgenologiseh fand sieh bei 
del' AufnaillllP "in bl'sond('rs ill1 
Fundus und Corpus ektatischer 
!\1agen III it stark herabf!(;'sctztl'r 
l'cristaltik (s. Abb. R). Auch die 
Passage im Ol'sophagus und Diinn­
darm war wl'sentiieh vcri:tnf!samt. 
Die Kontrolle naeh 20 Stund(;,11 
zeigtc wieder norll1ale Verhiiltn isse 
bei gcbessl'rter Stoffwcchsellagc 
(s. Abb. 9). Ein Druckschn1E'rz war 
nicht nachwcisbar. 

Fall 5. 74jahr. Jngenil'ur. J!132 
wurdc del' Diabetes mellitus fest­
gestellt. Seit Endc 1934 hat er bei 
leidlichcr Diat 21l1al 12 Einheitcn 
Insulin taglich benotigt und sich bis 

Aho. ;;. Fa\l 4. Allfnnhme in Itiiekcnlagc im diaht'liscll('l\ "ollla. 
Komato~c Atollie und Ektasie des Magens b('sondcrs im (;orpu:-i 

U1Hl Fundus. Hcrahgcsctl.te l)~ristaltik illl O(·~()phaJ!lI:-;. 
Dumlenlllll und ohercll Diilllldarm. . 

1938 gut gefiihlt. April 1938 Zeichen muskularer Herzinsuffizienz. Steigerung del' Insulin· 
dosis auf 2mal 16 Einheiten taglich. Seit Miirz 1939 stenokardische Beschwerden. Am 'rage 
VOl' del' Einlieferung schwerer stenokardischer Anfal!. Nahrungszufuhr und ] nsulininjektionen 
wurden deswegen unterlassen. Daraufhin trat zunehmcnde Bewu13tiosigkcit cin. Kein 
Erbrechen. 

Einlieferung abends im befen komatosen Zustand. 'remperntur 3;'),70• Puis 76, anstl'if!end 
tiber Kacht auf 110. RR. 115/75. Hochgradige Leukocytose von 4fi400 mit Anstcigen auf 
53400. Starke Linksverschiebung. Rest-N 44 mg-%. Blutzucker 662 mg· %. Urinzucker 
5,6 %. Aceton und Acetessigsiiure 3fach positiv. Xormale Kochsalzwertc im Harn und Hnull1. 
])er Leib lii13t bei weichen Bauchdecken den ricsig geblahtcn Magen erkennen, dl'r auch 
an Hand des starken Meteorismus abgrenzbar ist. Die fortlaufende Bestimmung del' tTrin­
diastase zeigte am 2. 'rage ' ... ·erte bis 128 Einheiten. Sie halten sich abel' durchweg innprhalb 
der Norm. 

Der Rontgenbefund cntspricht dem kliniseh zu erwartenden. In Anlwtracht (Ies Zu­
standes kann nur cine Leerdurchlcuchtung und Leeraufnahme erfolgen (s. Abb. 10). Man 
sieht den vollig atonischen, maximal ektatischen, luftgeblahtcn rvlagen bis in das kleine 
Becken hcrabreichen. Rei der Kontrolle nach 13 Stunden hat er sich schon w('scntiich 
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AlIII. B. Fall -I . KOlltrolle naeh lles~rrllllg <ll'~ Stoffw('chsei:-; 211 :->ttllHj('1l :-;piitC'f. OI':"lIph;ICI1:". )laJ,!<'Il , T>uodPIIUIll 
lllld oberer DUlllldarlll zrigPTl wit'lit'r ph~'siologbclH:':; Yt'rliaitl'lI. 

Abh.111. 'Fall 5. Lt'j 'rallfnahme ill Hiir.kculaj:te im diahctischl'll Kuma. llochgradigc Magcllatonil- lind Ektasic 
III it Luftbliihung. D,'r Hnt!'rc ~·(agen[lol r<,ic'ht bis .;.n '\'" kleine Becken. 
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,\ hb. 11. Fall 5. ~lagcllkolltrollc mit li:.olltrastbrei 1:\ Slumien spiitcr hei gcbcssertelll Stof(wechscl. 
~lagcn scholl wcorntlieh vcrkleillcrt Illit Icidlieher l'eristaltik. 

Abu. 12. Fall 5. KOlllrollc des Magens cillc Woehl' .piil"r bci gut eingcstel\t"1ll Diabet,·,. 
Physiologischc "crhiiltllissc. 

38 
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verkleinert und zeigt leidliche Peristaltik (s. Abb. II). Eine weitere Kontrolle cine Woe he 
spater liillt normale GroBe und Peristaltik erkennen (s. Abb. 12). 

Fall 6. 50jahr. Frail. Schon seit Monaten starken Durst, Polyurie und Gewichtsabnahme. 
In den letzten Wochen zunehmende Schwellung im Bereich der linken Parotis. Seit einigen 
Tagen fiel dem Ehemann ein sauerlicher Geruch der Ausatmungsluft auf. 3 Tage VOl" der 
Aufnahme wurde ein Diabetes mellitus festgestellt (3,5% Glucose, Aceton negativ). In 

Ahh. 1:J. Jt'all H. LepraufnaitllH' (I£':; 13a uclw:; ill Hiiek(~ 1I1ag(' hpj l'ill(,1ll ~('.hwcrcn dialH'tisrhen Kot a glrich nach 
u(,1ll Exitus. U-il'8igc iwmatu:-;p MagcJlat.olli c nlHl Ekta~i e. UrT ullterp )lagt'll}tol rckht his ill lin:; klt'ille llekeu 

. h('rao. 

den Ictztcn Tagcn zunehmcnde Bcwu13tseinstriibung. Einlieferung im tiefsten diabetischen 
Koma. Tcmperatur 36,5°. Pulsfrequcnz 96. RR. 80/65. Leukocyten 22400. Linksvcr­
schiebung. Blutzuckcr 429 mg-%, ansteigend auf 590 mg-%. Urinzuckcr 3%. Accton 
2fach positiv, Acetessigsaure 2fach positiv. 

FaustgroBe Geschwulst illl Bereich der linkcn Parotis. Schlaffc weiche Bauchdecken , 
durch die der riesig geblahte. atonisehe, fast die ganze linkc Bauchhalfte cinnchmcnde 
Magen sichtbar ist. In seinem Bereich starkcr Mcteorismus. 

Wegen des Zustandcs war cine Lecraufnahme dcs Abdomens erst gleich naeh dem Exitus 
llIoglieh. Hier fand sich auch rontgcnologisch die erhebliche komatOse Magcnatonie und 
-ektasie bcstatigt (s. Abb. 13). 

Dcr Stoffw!'("hsel verhielt sich trotz Zufuhr von 1130 Einheiten vollig insulinrcsistent. 
.Der Exitus erfolgte infolge Kreislaufschwache. Bei der Sektion fand sich ein hyperm'phroides 
Carcinom der linkcn Nicrc mit cincr Metastase im Bereich dcr linkcn l'arotis. Del" }Iagen 
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war analog mit dem Rontgenbild riesig ektatisch und reichte bis in das kleine Becken hinab. 
Er wurde untcr Erhaltung des Fiillungszustandes gleich nach Eroffnung der Bauchhohle 
am unteren Oesophagus und Duodenum desccndensabgebunden und in toto herausgenommen. 
Die Photographie (s. Abb. 14) gibt einen Uberblick iiber Form und GroBe und die genaue 
Ubereinstimmung mit dem Rontgenbild. 

Als charakteristische Veriinderung bei dieser ersten Gruppe fand sich eine 
hochgradige Atonie und Ektasie des Magens, die jeweils der Schwere der Acidose 
parallel ging. Die Peristaltik von Oesophagus und Diinndarm war stark gehemmt. 
Nnr in 2 Fallen von diabetischem Koma konnte kIinisch und rontgenologiseh 
normale GroBe und Peristaltik 
desMagens festgesteIIt werden. 
Tm Gegensatz zur postopera­
tiven Magenatonie miichte 
il.:h diese beim diabetisehen 
Koma nahezu immer vorhan­
dene Magenektasie und Hem­
mllng seiner Peristaltik alH 
"kcma tdse ]1;1 agena ton ie" be­
zeiehnen. Rei der Nieder­
:-iehrift dieser Befunde fand 
ich in der ersten Besehreibung 
des dia betisehen Komas d urch 
KussMArL 1874 die Erwah­
nung einer kliniKeh und autop­
tisch gefundenen paretischen 
Magenerweiterung bei einem 
Patienten, auf die KUSSMAl:L 
aber nicht niiher eingeht. 

Es lag nun der Verdacht 
nahe, daB diese beobachteten 
Befunde bei diabetischer Aci­
dose durch die direkte Ein-
wirkung der Ketonkorper auf 

Ahil. l~ . Fall t). Ph()tograJlhi(~ lit's ill toto lI11tPf BrhaUullJ! dt's 
Fiillllllg~1.lI :-; talltl('s nal'il Ahhilldung am 111llrfeH ()(':;ophaglls lIlId 

alii DU()<iPII11111 aus tier Lt'idlP ht'raus~!:t'IlO1HlIlI'llt'll ::\fagPIl!'. 
l"orm und GruUe (,lIbprf'dH'H ({PIB i{i)Htg(' nilf'hllld. 

den Magen-Darmkanal zustande kiimen . Zur Erklarung wurde die Beeinflussung 
der Peristaltik des tiberiebenden Kaninehendtinndarms durch Aeeton und {3-0xy­
buttersaure untersucht (Herrn Dr. VINCKE vom Pharmakologisehen Tnstitut del" 
Hansisehen Universitat bin ieh ftir die Iiebenswtirdige Unterstutzung zu groBem 
Dank verpfliehtet). Der Dtinndarm wurde in Tyrodelosung (PH 7,:35 bei 18°) 
aufgehangt und die Peristaltik in der tiblichen Weise registriert. Dieser Liisung 
wurde Aceton bzw. das Na-Salz del" {3-0xybuttersaure in Konzentrationen 
zugesetzt, wie sie beim diabetischen Koma, gefunden werden. Es zeigte sich 
nun, daB durch Zusatz von 0,:3:"5% Aceton (PH 7,50 bei 180) eine geringe .Anre­
gung del" Peristaltik, durch Zusatz von 0,22 % {3-0xybuttersaure (PH 7,80 
bei U~O) eine starke Anregung der Peristaltik erzielt wurde, die bei Rlickkehr 
zu reiner Tyrodelosung wieder aufhorte. Auch RONA und NEUKlRCH fanden 
in analogen Untersuchungen, daB Aceton entweder ganz unwirksam i"t oder 
('ine liihmende Wirkung zeigt. Bei Salzen del" {3-0xybuttersaure konnten sie 
('ine gewisse anregende Beeinflussung der Peristaltik des Kaninchendtinndarms 
nachweisen. 

38* 
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Ta· 

rrin<1iu:;ta:-;c. , 

Xamc Alter Diabetes Art des Art der WOHL· 
Jahre scit Diahetes .... \eidfl:-;e GF.:\IUTH-

Einheitcll 

I. )1., Irma 23 1935 schwer Priikoma normal 
2mal Koma 

2. Sch., Frieda 51 1922 schwer Koma normal 
llmal Koma 

3. Seh., Ida 29 1930 schwer Priikoma normal 
Imal Priikoma 

4. V., Minna 56 un· Koma normal 
bekannt 

;"'j. H., Anna 4R 1!l2R miUelsehwer Koma normal 

6. )1.. Ernst 37 1 )lonat mitteisehwer Priikoma , normal 
his 12R 

7. F ., Sophie. 50 un- Koma norlllal 
hekannt 

8. V., Emil 35 un- Koma normal 
bekannt 

!l. D., Elli 41 1931 schwer, 3mal KOIl1lt normal 
Koma, Basedow 1 

10. H., Marie -t!l 1/2 Koma normal 

II. St., Hermann 30 1933 schwer Koma normal 

12. HI., Alfred 42 1937 mittelschwer Priikoma normal 

13. K., Magdalene 54 1927 schwer, Imal Koma normal 
Koma, Bascdow I , 

14. n., Franziska 57 1931 mittclschwer Koma nicht 
, untersucht 

15. X., Rudolf . 51 1933 schwer, Prakoma nornml 
Lungentbk. 

Hi. H., Ottilie. 
, 

50 1/2 mittel schwer Koma norm'll 

17. P .. Oskar i4 1932 mittelschwer Koma normal 
bis 12k 



Die Bauchsymptomatologie des diabetischen Komas. 597 

belle 1. 

Bauchbefund 

l\bBiger Oberbauehmeteorismus. 
Leib weich. Kein Druckschmerz 

Leib weich. Deutlicher Ober­
II bauchmeteorismus. Kein Druck-
, schmerz. Pliitschern 

I Leib weich. Kcin Druckschmerz 

i 
i Gebliihter Bauch. Starker Meteo­
i rismus. Kein Druckschmerz , 
I 

Rontgenbefund Sektion 

i I Deutliche komatiise Magenekta-
! sie und Atonie 

I Hochgradige komatose Magen. 
, ektasie und Atonie 

Nicht gerontgt 

Ricsige Magenektasie und Atonie Endokarditis. Herz­
muskelschwielen. 

Magenektasie 

I Leib weich, ctwas gcbliiht. l\Ingcnektasie im :Fundus und 
I ;\bBiger ;\Ieteorismus. Kein 'I' Corpus mit starker Herabsctzung 

Druckschmerz der Peristaltik 

O. B. Nicht gerontgt 

I Geringer Oberbauchmetcoris- i Auf Leeraufnahme Magen und 
mus. Leib weich. Kein Druck- Darm o. B. 

Lungentbk. Magen 
o. B. 

I 
I 

schmerz 

Starker Bauehmeteorismus. 
Leib weich. Bauch gebliiht 

Leib weich. Kcin Druck-
schmerz 

I Leib weich. gebliiht. Starker 
Bauehmeteorismus I 

I Leib weich. Kein Drucksehmcrz. 
I Kein wescntlicher Metcorismus 
i 
! L<'ib weich. Kein Druckschmerz. 
I Oberbauchmeteorismus 

I 
I 

Oberbauchmeteorismus. Leib 
weich. Kein Druckschmerz 

Deutlicher Oberbauchmeteoris­
mus. Leib weich 

I Leib weich, ohne Druckschmerz 

I i Leib stark gebliiht und meteo-
I ristisch. Keine Bauchdecken-
. spannung 

II Bauch stark gebliiht und meteo­
ristisch. Keine Spannung. Kein 

I Druckschmerz 

X icht gcrontgt 

r Xicht gerontgt I 

, Riesigc komatose Magenektasie I 
und Atonie. (Gleich nach Exitus I 
Leeraufnahme an dcr Leiche) 

MiiBige Oesophagusatonie. [' 
::\Iugen o. B. 

DeutIichc Ektasie und Atonie 'I' 

des Magens 

Mugenmeteorismus. MiiBige Ek- 'I 

tasie und Atonic , 

Pneumonie. Starke 
Magenektasie 

Erhebliche Magen­
ektasie 

(Leeraufnahme.) Erhebliche Lungeniidem, geringe 
; Gasbliihung des Magens, des Bronchopncumonie. 

Colons Magenektasie 

Xicht untersucht 

(Leeraufnahme.) Riesige Magen­
ektasie und Atonie 

, (Leeraufnahme.) ErhebIiche Ek­
. tasie und Atonie des Magens 

GRAWITzscher Tu­
mor. Rontgenbefund 

bestiitigt 
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Mit den beim diabetisehen Koma erhobenen Befunden am Magen-Darmkanal 
sehienen diese Ergebnisse anfangs nieht vereinbar zu sein. Erst die Uberlegung, 
daB das klinisehe Bild des diabetisehen Komas dureh zentral lahmende Regu­
lationsstorungen in ihrer Auswirkung auf BewuBtsein, Korperwarme, Atmung, 
Kreislauf, Pupillen, Blutbild usw. beherrseht wird, lieB vermuten, daB die 
komatose Magenatonie dureh eine zentrale Vagusliihmung mit Uberwiegen des 
Sympathieustonus bedingt ist. Aueh die bei jedem diabetisehen Koma vor­
handene mehr oder weniger starke Taehykardie mit Hypotonie wird abgesehen 
von der lahmenden Beeinflussung des Vasomotorenzentrums und der Sehadigung 
des Herzmuskels in der zentralen Vaguslahmung ihre Ursaehe haben. Vollig 
analoge Veranderungen am Magen besehrieben KONNEcKE und getrennt davon 
KLEE bei experimenteller Vaguslahmung zentral oder in seinem Verlauf im 
Tierversueh. Zentrale Vagusreizung hatte bei ihren Untersuchungen eine stark 
peristaltikanregende Wirkung auf Magen und Diinndarm. Wurde der Vagus 
voriibergehend dureh Kiihlung oder dauernd infolge Durehsehneidung ausge­
schaltet, so konnte am Magen infolge Einwirkung des Sympathieus rontgeno­
logiseh eine ausgesproehene Magenektasie infolge Ersehlaffung der Muskulatur 
und eine trage oberflaehliehe bzw. fehlende MagenperiiStaltik mit stark ver­
zogerter Austreibung beobachtet werden (KLEE, KON~ECKE). Diese zentrale 
VaguiSlahmung seheint mir aber beim diabetisehen Koma dureh die Ketonkorper 
selbst und nieht dureh die Sauerung des Blutes bedingt zu sein. Bei der Uramil' 
und beim Coma hepatieum, die aueh mit einer Aeidose einhergehen, war sic 
namlieh biiSher wedel' klinisch noeh rontgenologiseh nachweisbar. 

Die Beschrankung del' Auswirkung del' zentralen Vaguslahmung beim 
diabetisehen Koma auf Magen, Duodenum und Diinndarm findet ihre Erklarnng 
im anatomisehen Verhalten des autonomen Nervensystems. Der nervose Ein­
fluB deiS Vagus reieht yom Oesophagus bis zum oberen Dickdarm. Die para­
sympathische Innervation deiS mittleren und unteren Colons wird getrennt 
davon dureh den Nervus pelvieus vorgenommen. ]~s ist naheliegend, daB die 
zentrale Vaguslahmung beim diabetisehen Koma auf den Diekdarm keinen 
wesentliehen EinfluB hat und iSieh vorwicgend auf Oesophagus, Magen, Duo­
denum und Diinndarm besehrankt. 

Aueh die postoperative Magenatonie wird, sofern kein mechanisehes Hin­
dernis (arterio-mesenterialer Darmversehlu(3) vorliegt, als Regulationsstornng 
des vegetativen NervensystemiS aufgefaBt. 

Aus Griinden del' RaumersparniiS habe ieh die zu diesel' Gruppe gehorigen, 
yon mir beobachteten und unteriSuchten Faile mit den wiehtigsten Befunden 
in del' Tabelle 1 zusammengcfaBt, am; del' die wescntlichen Einzelheitcn ersicht­
lieh sind. 

2. Dil' akut(' Pankreas('rkl'llllkullg als auslos('lld(' rrsac1w des diab(,tisehl'll 
Komas und del' IwritollitisiihllIichell BauchsymIltome. 

Rei der nun zu besprechenden zweiten Gruppe, die rund 40% del' beob­
achtetcn FaIle ausmaeht, steht del' abdominale Schmerz als fiihrendes Symptom 
im Yordergrunel. Aueh diese Kranken wcisen kliniseh und rontgenologisch die 
durch die zentralc Vaguslahmung bedingten Verandcrungen am Magen-Darm­
kanal auf, die hci der Gruppe I beschrieben wurelen. Wir sehen abel' bei diesen 
Patienten schon in der Entstehung des Komas oft ein anderes Verhalten. Bei 
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genauerem Befragen wird uns die Angabe gemacht, daB als erstes Symptom 
des beginnenden Komas auf- und abschwellende Schmerzen im Oberbauch, 
meistens im Epigastrium oder unter dem rechten bzw.linken Rippenbogen 
gelegen auftraten, die bei man chen Fallen sehr heftig sein konnen und meistens 
mit Erbrechen einhergehen. Die Ausstrahlung ist nicht charakteristisch. Oft 
erfolgt der Beginn des Komas aus voller Gesundheit heraus trotz Einhaltung 
von Diat und Insulin. Man erlebt plOtzliches Auftreten des Schmerzes bei Teil­
nahme an Vergniigungen (s. Fall 8), z. B. wahrend eines Kinobesuches. Andere 
FaIle machen die Angabe, daB der Schmerz wahrend der Ausbildung des Komas 
zusammen mit oft unstillbarem Erbrechen aufgetreten und so stark geworden 
sei, daB selbst der Druck der Bettdecke nicht mehr ertraglich war. Fast immer 
wird von den Paticnten wegen der behinderten Nahrungszufuhr dann das In­
sulin fortgelassen. Die Aufnahme erfolgt im prakomatosen oder komatosen 
Zustand, wobei die Einwcisungsdiagnosen Ulcusperforation, Appendicitis, 
Cholecystitis, paralytischer Ileus usw. nicht selten sind. 

Bei der klinischen Untersuchung imponieren einmal die gleichen Bauch­
befunde, wie sie bei der Gruppe I ausfiihrlich dargelegt wurden. Bei den charak­
teristhlchen schweren Fallen dieser zweiten Gruppe werden diese aber iiberdeekt 
dureh cine mitunter brettharte Bauehdeckenspannung diffus oder im Oberbauch 
mit von Fall zu ~'all wechselnd starkem Drueksehmerz. Die Kranken machen 
zusammen mit der Tachykardie, dem kleinen PuIs, dem abdomincllen Gesicht~­
ausdruck, del' Leukocytose mit Linksverschicbung und den Zcichen allgemeinen 
Verfalls durchaus einen peritonitis chen Eindruck. Man will bei erstmaligem 
iirztlichen Erleben eines solchen Kranken nur schwerlich an die Moglichkeit 
cineI' erfolgreiehen Therapie lediglieh dureh antikomatOse Behandlung glauben. 
Bei leichteren Fallen ist die Bauchdeckenspannung geringer und der Drucksehmerz 
weniger deutlieh, aber immer dann illl Oberbauch in der Pankrcasgegend gelegen. 
Diese Druckempfindlichkeit des Pankreas kann noeh iiber Tage hinaus nach 
Besserung der Stoffwechsellage verfolgt werden und geht durchweg illl Verlaufe 
einer Woche viHlig zuriick. Die Bauchdeckenspannung ist bei erfolgreicher 
Behandlung der AcidoRe nahezu immer am 2. Tag aufgehoben. 

IntereHsant sind nun die Ergebnisse der Urindiastase, die bei diescn Fallen 
fortlaufend in 2stiindigen Abstanden untersucht wurde. Hier sahen wir Er­
hohungen bis zu 1024 Einheiten nach WOHLHE)IL'TH. Durehweg lag del' hochstc 
Wert am 2. Ta,g del' Komabehandlung. Die Urindiastase zeigte von anfangs 
niedrigen Werten ein sprunghaftes AWlteigen bis zum Hochstwert am 2. Tage, 
um dann wieder zur Norm abzufallen. Die ScrumdiastaHe erwies sich wiederholt 
als vollig unzuverliissig unci nicht mit dem Urinwert iibereinstimnH'nd. Die 
Erfassung diesel' Diastaseerhohungen gclingt nul' bei 2-stiindiger Kontrolle, 
was bei Betrachtung del' nachfolgenden Kurven verstandlich ist. Daranf Hind auch 
wohl die bisher negativen Resultate anderer Autoren zuriickzufiihren, die bei 
cinmaliger Untersuehung keine Erhohung fanden. Vergleiehende UnterHuehungen 
von Begleitpankreatitiden bei entziindlichen Erkrankungen der Gallenwege 
zeigten hinsichtlich des sprunghaften Schwankcns der Werte ein analoge~ Vel'­
halten del' Urindiastase. Bemerkenswert ist die Tatsache, daB die Erhiihung 
nicht immer der klinischen Schwere des KrankheitsbildeR parallel ging, wie Wil' 
es ja. aueh von den Pankreatitiden allgemein wissen. 
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Die StOrungen des Kochsalzstoffwechsels sind auch bei diesen Fallen (in 25 % ) 
nachweisbar. Doch konnte eine infolge der Beteiligung des Pankreas starkere 
Storung des NaCI-Haushaltes gegenuber den Fallen der Gruppe I nicht tiber­
zeugend beobachtet werden. 

Die rontgenologische Untersuchungstfchnik wurde oben schon besprochen. 
Wir sehen auch bei diesen Fallen rontgenologisch die lahmenden Auswirkungen 
auf den Magen-Darmkanal, wie sie oben ausftihrlich dargelegt wurden. Dazu 
kommen aber auf das Pankreas hinweisende Symptome. Der Druckschmerz 
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Ablt. 15. 1"a11 7 . Stark er A1lstiC'g dPT l:rinciiasta:;(' hi~ Huf 102-l Einheitrll !lac- h \\"OIlU;F.)ll!TH am 2. Tag lid 
~stiindig('r KOlltrollt! . Erhcblkht, 'Koeh:;a)zvcrarmllll),!. Hn)()chlor;\lIlit~ vo n ;~lr, JllI~>%. Stark I'rllit'drigtt'!' 
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liiBt sich immer medial yom Duodenum descendens auf den Pankreaskopf 
lokalisieren und nimmt zum Pankreasschwanz hin abo Dieses ist aber bei pra­
komatosen Patienten leicht nachweisbar, bei komatosen nach dem Erwachen 
zu prufen . Dazu kommen rontgenologische Zeichen, wie wir sie auch bei Pankrea­
titiden sehen konnen. Pendelperistaltik und l<'altensehwellung im Duodenum 
descendens, Passageverzogerungen am unteren Duodenalknie sind, wenngleich 
vieldeutig, besonders erwiihnenswert. Vor aHem a,ber wird hervorgehoben, 
daB der Meteorismus des l\1agens und des Colon transversum zu den haufigen 
und bezeichnenden Rontgen~ymptomen in der entziindlichen Oberbauchsituation 
gehort (H . H. BERG) . Mit Besserung der StoffwechseHage gehen auch die~e 

rontgenologischen Symptome unter gleichzeitigem Riickgang des rontgenologisch 
lokalisierbarem Pankreasdruckschmerzes in den er:sten Tagen wieder zuruck . 

Die erhobenen Befunde :sollen an Hand von einigen FaHen naher erortert 
werden. 

Foil 7. 23jiihr. asthcnische Zuckerkranke. Dil1bct('ssymptome seit 1930. 1m gleichen 
Jahr Appendektomie wegen akut auftrctcnder diffuser Leibschmerzen im priikomatiiscn 
Zustalld mit negativem Opcrationsbefund. Kurz naeh der Operation wurde der Diabetes 
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fcstgcstellt. Seit 1930 8mal 
diabetischcs Koma, das trotz 
wicderholtcr Krankenhausein· 
stellung und Einhaltung der 
angcratenen Diiit und Insulin· 
vorsehriften immer wieder 
unter dcngleiehen Symptomen 
von Durstgefiihl, Erbrechcn 
und heftigstcn linksseitigen 
o berbauchsehmerzen auftrat. 
Januar H13!l Koma. Kaeh 
Einstcllung und Bchandlung 
2 Tage naeh der I~ntlassung 
('rneute Einlieferung illl prii. 
komatosen Zustand mit heftig· 
sten Oberbauehsymptolllell. 
Erhebliche Bauchdeekenspan. 
Bung illl Oberbauclt mit starker 
Druekempfindlichkeit des Epi· 
gastriums. DCo'r auf das Pan· 
heaR rontgenologisch lokali· 
sierbare Druekschlllcrz nahlll 
erst illl LaufCo' einer \\'och,' 
langsam abo Kleiner beschl('u· 
nigt"r PuIs (124 pro Minute) . 
T~mperatur 37,3°. Typiseh!'r 
Drin· und BIutzuckerbcfund. 
42000 Leukoeyten mit Links· 
versehiebung. Diefortlaufende 
Diastasebestimmung im Drin 
in 2 stiindigen Abstanden 
iiber mehrere 'rage hin zeigt 
Sehwankungen 7,wischen 0 und 
1024 Einheiten. Hoehster W ('rt 
alll 2. Tag. Kormale Wertt> 
erst 6 Tage naeh del' I~inli(>fe· 

rung (s. Abb. 15). 

Rontgenologiseh bestand 
bei der Aufnahme ein hoeh· 
gradiger Magenmeteorismus. 
mit langwiihrender Entlee· 
rungsverzogerung und deut· 
lieher Atonie, der bei der Kon· 
trolle naeh 3 Tagen wesentlieh 
zuriiekgegangen war. Am 3.'rag 
fand sieh eine Sehleimhaut· 
schwellung im Magen und Duo· 
denum. Das Duodenum des· 
cendens blieb immer wieder 
gefiillt und zeigte einc vcr· 
langsamte Entleerung iiber 
das untere Duodenalknie. Leb· 
hafter Drucksehmerz medial 
vom Duodenum descend ens 
im Bereich des Pankreas· 
kopfcs, der zum Pankrcas· 
schwanz hin abnahm (s. Ab· 
bildung 16). Am 9. Tag nor· 
male Verhaltnisse (s. Abb. 17). 

.\l>h.IH. I'all 7. ~la~rllkc)lItrolle am :l. Tag lIa('h llcssrrung ,II,,, :>tnff· 
we('ils{'ls. Sehlpilllhallt~('hw('lIullg im ~[ag(,ll Hwl DuodclIUIll. P('nlirl· 
l)(.'ristal1 ik illl DuodcIl111H d('~('elHl(,lIs . PassagCY('TZ()g:l'rllllg am llllterplI 
DuodclIalknie. Erheblielwr nrllek~{'ll1lH"rz drs ])allkr('a::;.k()pies ~ ztlln 

l)ankrea:-;s('hw:lIIZ hill allllt'hm('IHI. 

Abb. 17. Fall i . Magcnkuntrollc alll O. Tag. ~[a~ellschlcilllllilllt Hoell 
gcschwollell. Relief im ])uc,(\(·llum jctzt zart. Pas:-;aJ!e illl )ra~ell, 
Duodenum lind Dtinndarm o. H. Pallkrea~ Ilieht JllPilr druckelJlpiinolich. 
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Allh . l ~. Fall H. An:o:tit'g: d(~r CriIHHa:-;ta:"w alii 2. 'raJ.!: auf 2i)f) Einht'itPIl Bach \VOHL(;E)(UTH hri 2~hilHli gt' r 
KOlilrolll'. Hr)Hwhloriilllit' wit ;)2;) III g-,!~ jill Spruill. 

.-\hh . l!l . Fall~. Allfllailmf' illl f iPien (liahptisr"llPll I, oma ill 
Hikkl'nl:n!f', Erh,.hlkh(' ~t;H:t( ' lIat()Jlit· lind Ekt'asit', 

Y "I'IIIi :-,dJ1l1l~ d" ... \-\,lIltl'a:-:thl'd;'s mit d(,11l :\1;lgPllinhalt. 
Br.,! I 11"1'1 t ' Halll'llllt'('!' ('IlSpa lllll1l1 j.!. 

Peroralc Cholecystographie positi,·. 
Gallpllblasenschatten homogen . K cin 
Anhalt fUr stcinverdachtigc Aufhcl­
lungen . 

Jntcressantcrweise konntcn wir bei 
der gl('ichcn Patientin 1/2 ,Jahr spater 
el"lH'ut ('in l'rakoma erlcben, das durch 
eill(' Scpsis post partum ausgelost 
worden war. Diese's Mal wurden von 
ihr subjckt iv keine Bauehbeschwerdcn 
clIIpfuml('n. Auch objektiv war di,' 
Druekl'mpfindlichkeit des Pankr('as 
nic:ht yorhanden . Die Urindiastas,' 
zeigtc keine Erhohungen. 

Fall S. 32jahr. Verkanf('rin, die 
seit 19:31 an einpm schweren Diabetes 
It' i<let. ~ic hat die vorgeschriebenc Dial 
b"i :l J nsulininjektionen immer leid li rh 
('ingpllalt('n. I n den ktzten \V ochen 
fiihltt, sich dic Patientin zeitweis(' 
sehlapJl und litt untl'r Hungl'r- uml 
Dnrstgdiihl. 2 Tage vor derEinliefe­
rung tl'at abends im Kino plotzli('h 
(' in khhaftcr Schmerz im linken Ober­
bau('il mit Druck, Vollegefiihl und 
Erhrechen auf. In del' Xacht heftigstes 
Erbrechcn aile 10- 20 Minuten. Jill 
Laufe dcr Xacht und tags darauf zu­
nchlllendc Vcrschlimmcrung dcr Obel'­

baueh>,('hmcrzen mit Ausstrahlung unter den rechten und linkcn Rippenbogen. DcI' hinzu­
gczog<'lu' Arzt v~'rabfo lgtc ihr wegen d('1" Bauchschmerzcn ('inc l'Iiorpiliuminjektion. wies sip 
abl'r d()(,h ins Krankenhaus ei n. ria die Schm('rzpn noch wciter zunahmen. 
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Die Aufnahme erfolgte im tiefen diabetischen Koma. Temperatur 37°. Pulsfrequenz 
160 pro Minute. RR. 115/65. Blutzucker 537 mg.% . Charaktcristischc Urinbcfundc. 
47400 Leukocytcn mit starker Linksvcrschiebung. Der Bauch war geblaht und stark 
meteoristisch. Die Bauchdccken waren bretthart gespannt und kaum eindruckbar. Be· 
sonders im Epigastrium wurde mit beginnendem Erwachen cine starke Druckcmpfindlichkeit 
angegcben. Dieser rontgenologisch auf das Pankreas lokalisierbarc Druckschmerz ging im 
Laufe finer Woche mit Besscrung des Rtoffwechsels allmahlich zuruck. Die Urindiastase 

;\hh.20. Fall K. )ragenl~oll trollt' lK :-;.t11lHl l'1l llil Ch tlt'r EiHIi('fl'rtlllf,!. Die Pat. i:-;t zil'lIIlich wach. ~tarl;:l'r ltiirk­
gallg' {iPf )[al!t'Il('Kta!'i{' . lk:-;~('nllll-! lIer 'Pl'l'h.:.taltik. ,Pt'tlllt~IJI('ristaltik illl j)lIoti('lHllll <l(' :;('(· lHi('n~. \"rfl.{}J,!{'rtc 

Pa:;:-;age aIll lllltprl'1l J)wHlpllalkni(', :-1tarkrf Dru('k~(' hm('rz <it's Patlkre:lsl.;:opf('s. 

stieg bpi 2stiindiger Kontrolle von anfangs npgativen ,,'erteil auf 2tj(j Einheiten am 2. Tag;> 
(s. Abb. 18). 

R6ntgc!lologisch sah Illan bei der Lecrdurc-hleuehtung illl Kom:! einen riesig ektatischt'n. 
Illit Xalll:ungsr~stl'n angefiilltcn. atonischcn Magl'n mit- stiirkster Entlcenmgsvcrzi;gerung 
!loch nach 6 Stunden (s. Abb. 19). Die Schwere dl'S Zustandes erlaubte l<eine umfangn·ich;· 
llntcrsuchung und k('ine techniseh einwandfreie Aufnahnw. 

I R Stunclen nach der Einlieferung ist die l'"tientin ziemlieh waeh. DC'r Magell zl'igt 
jetzt fast norl11ale Form und GrOBe. gutl' Pcristaltik und Entlcerung. Das Duodenum 
dcscpnr\C'ns ist zi('mlieh konstant gefullt mit. starker Pendplperistaltik und v('rzOg('rter 
Passage lib!'r das untcre Duodenalknie. Medial VOIll Duodenum desccndens in del' l'allkre<ls­
kopfg('gend wird ein crheblicher Drucksehmer7. angegebcn (s. Abb. 20). 

Am. 5. Tag nach der Aufnahmc liegen normal!' Verhiiltnisse vor (s. Abb. 21). 
Cholecystographic schwaeh positiv. Kein Anhalt fUr Gallenstcinc. 
Fall 9. 43jiihrige asthenisc\w Di~Lbetikerin. 192(i war del' Diabetes erstmalig bei cint-Ill 

.Kmlla fcstg('stpllt worden. das alhnahlieh ohne SchJlwrzen illl Oberbauch auftrat. Sic hat 
seitdem die vorgeschripbc!w Diiit bei tiiglich 44 EinllC'ikn Insulin in 2 Injektionen strl'ng 
C'ingehalten. White sich illlmer wohl und war voll arbcitsfiihig. In dcr Xaeht vom :l. zum 
-L (i. 3R plOtzlich starke Dimest'. starkl' Mattigkeit. Am.J.. (i. trat unstillbare& Erbrech('n 
auf. Die l'atientin spritztl' noeh 28 Einlwitcn Insulin, dod! konnte weg(·n des Erbreehens 
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keine Xahrung mehr zugefiihrt wer­
den. Am 5. 6. wurde auf Anraten des 
hinzugezogenen Arztes kein J nsulin 
mehr verabfolgt. An diesem Tag 
zunehmende Verschleehterung mit 
starkem Durstgefiihl und Benommen­
heit. Es trat beim Schlucken ein 
Sehmerz im Epigastrium auf, "als ob 
es dort nicht weiter wollte". Ein 
spontaner Oberbauchsehmerz wurde 
nicht empfunden, nul' auf Druck " 'ar 
das Epigastrium empfindlich, ebenso 
bei tiefer Inspiration. Am 5. 6. er­
folgte die Einweisung im tiefcn dia be­
tischen Koma. 

Ahh. 21. ~lag<'llkolltrul1e am r>. Tag Hath lief Aufnahmc. 
.:\oTmuie Ycrlliilttli~s.c. :Xur 1I0('h g('ringPf l>rn('k~('hlll( .. ·rz. 

Bei der Aufnahme Temp. 35,20 , 

Pulsfrequenz 142 pro :\1.illllte. RR. 
160jRO. Blutzueker anstcigpnd bis 
auf 946 mg -%. Charaktpristische 
Urinbefunde. HX. 56 mg- ~~. Leuko· 
eyten 44;';00 mit Linksvcrsehiebung. 
Deut1iche Starung des XaCl·Stoff­
wechsels mit Herabsetzung del:; "Crin­
kochsalzspiegels auf 0,02 g-%. Del' 
Bauch war geblii,ht und stark me­
teoristisch. Die Bauchdecken waren 
nicht wesentlieh gespannt und ('in­
driickbar. Beim Enmehen wurde 
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AlIh.22. Fall n. Allstirg drr t'rill(liastase alii 2. Tag auf ,>12 Eill}witrn nach WOHWDI UTII boi 2.tiindigcr 
l'\olltroll('. ::;tark crnictirigt t' r l\.ochsalzspiegt'l im Crin his auf 0,01 g- %. 

ein mii,3iger Druc-kschmerz im Epigastrium angegcben. tier illl Veriaufe von wenigen Tagen 
schwand. Die Crindiastase zeigtc bei 2stiindiger Kontrolle von an fangs niedrigcn Werten 
am 2. Tag cinen sprunghaftcn Anstieg auf 512 Einheiten nach WOHLGEMt:TH. um dann 
wieder zur Norm abzufallen (s. Abb. 22). 
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. ·\lJb. 2:L Fall B. LN'rallfnalitllt' in Hii('kel1l:t~c im Udcll ciiauctisch('n Kuma. Rit'sige kOlllati)sc ~lageJlat()llh~ 
lllHl )lagt'lIpktasi(', ErhpbliciJ(' T.1If1 hliihulIg dps Diilllularms. 

,\hl>. 24. Fall;!!. KOlltrollc lIach 24 :>tIllHi<m hei gehesscrtcm :>tAJiiwcchscl. Der Magell zci~t jdzt. wieder Il<>rmalc 
Form. Grollt· 1I11d l'cristaltik. Alleh die Dlilllularmhliihllllg is!' zllrli(·k~c~allgcll . ~ledial YOm DlIC)(h'llllm <les· 
er.JI(l{·II~ in lier Gegrnd dc~ Pankre:tsko}lfes i:;t ein lcichtcr Druck:·whllH'fZ lokulisierhar, dPf in cinig:en Tagen 

yollig sehwillclct. 
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Rontgenologisch Jie/3 der schwere Zustand nur eine Leeraufnahme in Riickenlage zu. 
(Die Rontgenuntersuchung dieses Falles wurde von Dr. SIEMON, Aligemeines Rontgen. 
institut der Hansischen Universitat durchgefiihrt.) Man sah einen riesig geblahten, vollig 
atonischen Magen ohne Inhalt, der nahezu den ganzen Bauch einnimmt. Auch der Diinn· 
darm zeigte eine erhebliche Gasblahung. Bei der Kont.rastfiillung sah man auch nach 
einstiindiger Kontrolle noch keine EntIeerung (s. Abb. 23). 

24 Stunden spateI', nach Besserung der StoIfwechsellage, war die Magenblase klein. 
Auch die Diinndarmblahung war verschwunden. Bei erneuter Kontrastfiillung zeigten 
Magen, Duodenum und Diinndarm jetzt normales Verhalten (s. Abb. 24). Medial yom 
Duodenum descendens in del' Gegend des Pankreaskopfes war ein leichter Druckschmerz 
nachweisbar, der in wenigen Tagen vollig schwand. 

Die Cholecystographie war positiv. Kein Anhalt fiir Gallensteine. 
Frill 10. (Diesel' Fall wurde mil' liebenswiirdigerweise von Herrn Prof. Dr. KO~J~;TZ~Y. 

Direktor del' Chirurg. Klinik del' Hansischen Universitat iiberlasscn.) 
73jahriger Diabetiker, bei dem seit Jahren die Zuckerkrankheit besteht. Sonst immer 

gesund gewesen. Am 13. I. 39 bekam er zum erstenmal Schmerzen im Oberbaueh. Der 
Stuhlgang sistierte, \Vinde konnten nicht gelassen werden. Tags darauf Zunahme del' 
Oberbauchsehmerzen. Es traten Ubelkcit, Brechreiz und AufstoGen auf. Am 15. l. Ein· 
liefcrung in dic Chirurg. Klinik. 

Bei der Aufnahmc Temp. 37,4°, ansteigend abends bis auf 39°. Pulsfrequenz 8R pro 
:\1inutc, abcnds 120. 1m Urin Zucker positiv. Diastase nicht untersucht. Prakomatiiser 
Zustand. Lcib aufgetricben und geblaht. Tyrnpanitischcr Klopfschall. Darmgcrausche 
nicht vorhanden. Druekschmerz im Epigastrium. Wegen V crdachtcs auf einen paralytischen 
Ileus unklarer Genese wurde eine Probelapalotomie durchgcfiihrt. Dt'r Magen und del' Dick· 
darm waren stark geblaht, del' Diinndarm miiGig. In der Bauchhohle bcfand sich eine 
griinliche, fettigt', triibserose Fliissigkeit. Pankreas relativ groG, als ziemlieh derber Strang 
zu tasten. Keine nachwcisbaren Fettgewebsnckrosen. Anlegung piner I1eumfistcl. Am 
3. Tag Exitus infolge Krcislaufschwachc. 

Hei del' Sektion fand sich eine l'ankreasnckrosc mit Fcttgcwebsnekrosen bei l'ankreas· 
gangsteinen. 

Die zu dieser Gruppe II gehorigen FaIle r.abe ich aus Grunden der Raum­
ersparnis in der Tabelle 2 zusammengefaBt., aus der a,ile Einzelheiten ersicht­
lich sind. 

Wie aus del' vorstehenden tabellarischen ZUHammenstellung hervorgeht, 
waren bei lO prakomatOsen bzw. komatosen Diabetikern diesel' Gruppe II 
klinische und rontgenologi,;che Symptome vorhanden, die auf eine Pankreas­
erkrankung hindeuten. - Die Faile 11 und 12 der vorstehenden Tabelle sind 
wegen der durch entziindliche Gallenblasenerkrankungen hervorgerufenen 
Oberbauehschmerzen der Einfaehheit halber mit eingruppiert, obsehon hier 
keine wesentliche Beteiligung des Pankreas naehweiHbar war. Sie werden bei 
der Differentialdiagnose noeh naher besprochen. -

Auf Grund obiger Befunde habe ich den Eindruck gewonnen, daB der Obel'­
bauchschrnel'z be-irn d-iabetischen Kcrna, del' sieh bei schweren 1!'allen bis zu peri­
tonitisahnliehen Symptomen steigert, rnit del' Pankreaserkrankung zusarnrnen­
hiingt. Ihn a.!s Dehnungsschmerz des Magens aufzufasscn, ist nieht berechtigt, da 
die Patienten der ersten Gruppe ohne kliniseh und rontgenologisch nachweisbare 
Pankreassymptome diesen trotz oft gewaltiger Magenektasien vermissen lieBen. 
1m Gegensatz zur bisherigen Auffassung handelt es sich nach unseren Erfahrungen 
hierbei keineswegs um Raritaten. Es muU beriieksichtigt werden, daB neben 
den eindrucksyollen Fallen mit brettharter Bauchdeckenspannung bei anderen 
Bcohachtungen nur ein mehr odeI' weniger ausgepragter Oberbauchschmerz mit 
l\1eteorismus, Druckschmerz im Bereich des Pankreas und erhohter Urindiastase 
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gefunden werden, die aber nach dem analogen klinischen und rontgenologischen 
Bild ebenfalls hierbei gehoren. Fiir die Annahme einer Pankreaserkrankung 
sprechen das ziemlich akute Auftreten zumeist aus voller Gesundheit heraus 
trotz Einhaltens von Diabetesdiat und Insulininjektionen, der Beschwerde­
charakter, das klinische Bild, die Erhohung der Urindiastase bei fortlaufender 
2stiindiger Kontrolle im Gegensatz zur ersten Gruppe und der Rontgenbefund, 
den wir in dieser Art bei akuten entziindlichen Pankreaserkrankungen sehen 
konnen. Anfangs war auch die komatose Magenatonie und Magenektasie von 
mir auf die Pankreaserkrankung zuriickgefiihrt worden, da ja ein rontgeno­
logisch nachweisbarer Magenmeteorismus bei schweren Pankreatitiden bekannt 
ist. Doch miissen wir diese gewaltigen Magenerweiterungen, wie oben aus­
fiihrlich dargelegt, auf die beim Koma vorliegende zentrale Vaguslahmung 
zuriickfiihren, da sic nahezu bei jedem diabetischen Koma mit und ohne nach­
weisbare Pankreasbeteiligung zu beobachten sind. 

Cber den morphologischen Charakter der vermuteten Pankreaserkrankung 
kann nichts Sicheres ausgesagt werden, da das Leben der beobachteten 
Kranken bis auf einen Fall (Fall 9, K.) erhalten wurde. Jedenfalls sprechen das 
ldinische Bild und der rontgenologische Befund fiir eine Pankreatitis, wie wir 
sie in ahnlieher Form als Begleitpankreatitis von entziindliehen Gallenblasen­
erkrankungen oder Steinleiden haufig sehen. Letztere au Bert sieh bei der 
Operation in }<'orm des "ZOEPFFELsehen Odems"', das vielfach als Vorstadium 
der akuten Pankreasnekrose gedeutet wird. Hierbei handelt es sich wahrschein­
lich urn eine serose Pankreatitis im Sinne EpPINGER;; (DORERER). Ahnliche 
morphologisehe Pankreasveranderungen werden auch bei den beobachteten 
Fallen vermutet. Es ware abwegig, hier allgemein schwere Pankreasnekrosen 
annehmen zu wollen, da diese von den Patienten bei einem gleichzeitigen dia­
betischen Koma gar nicht lebend iiberstanden wiirden. Es bestehen aIle Cber­
gange von den haufigeren leiehten Pankreatitiden bis zur seltenen tOdliehen 
Pankreasnekrose, von der je eine autoptisch bestatigte Beobachtung von WAR­
FIELD und NAEGEJ~I beschrieben wurde. Dazu kommt der von mir obcn ge­
schilderte Fall 10, bei dem die auf der Grundlage von Pankreasgangsteinen ent­
standene Pankreasnekrose durch Verschleehterung des bestehenden Diabete.~ 

zum Prakoma gefiihrt hatte. JOSLIN berichtet, daB von 41 im diabetisehen 
Koma Verstorbenen 28 seziert wurden. Bei:3 Fallen davon wurde nach seinen 
Angaben eine akute Pankreatitis gefunden. 

Ristologische Untersuchungen entsprechender Beobaehtungen unter Reraus­
nahme des Pankreas gleich nach dem Exitus zur Vermeidung von Leiche:1Ver­
anderungen miissen hier weitere Klarung bringen. 

Es ist anzunehmen, daB bei den mit akuten Oberbauchsymptomen erkrankten 
Diabetikern, deren Diabetes schon jahrelang besteht, die durch die Pankreatitis 
bedingte zusatzliehe Pankreasschadigung die Patienten ins Koma bringt. Diese 
Annahme liegt besonders bei dem plotzliehen Auftreten der Erkrankung, die 
weder in Fehlern der Diat oder Insulinmedikation noeh im VorIiegen von den 
Stoffwechsel verschleehternden Infekten ihren Grund hat, nahe. Diei:!e An­
nahme erklart aueh die nach dem Koma haufige Toleranzversehlechterung und 
ersehwerte Einstellung. In seltenen Fallen kann eine derartige Pankreatitis 
der Beginn eines Diabetes sein und dureh immer neue Sehiibe den Diabetes 
zunehmend verschleehtern. Cberhaupt konnte die Beobaehtung gemaeht werden, 
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daB bei dem einzelnen Diabetiker beim Auftreten eines wiederholten Komas 
durchweg immer wieder die gleiche Komaform bevorzugt wird, d. h., daB im 
Vordergrunde jedesmal die gleichen klinischen Symptome zu stehen pflegen. 

Atiologisch spielen als aus16sende Ursache der Pankreatitis bei iilteren stheni­
schen Diabetikern Gallensteine bzw. Pankreassteine eine Rolle (unter 10 Fallen 
4mal). Bei jiingeren asthenischen schweren Zuckerkranken war die Gallenblase 
rontgenologisch einwand/rei, auch klinisch lagen keine iiberzeugende Befunde 
vor, die fiir eine entziindliche Erkrankung der Gallenwege sprechen. Die Magen­
saftverhaltnisse wechselten von Fall zu Fall zwischen erniedrigten und erhohten 
Saurewerten. Ob hier die Pankreatitis ascendierend yom Darm aus oder hamato­
gen zustande kommt, laBt sich nicht mit Sicherheit entscheiden. Es diirfte in 
diesem Zusammenhang interessieren, daB YOUNG durch intraperitonealeZufuhr 
groBer Mengen von aus frischen Hypophysenvorderlappen hergestelltem Extrakt 
bei zwei Hunden einen dauernden schweren Diabetes erzeugte und bei dem einen 
nach Absetzen des Insulins im Koma verstorbenen Hund autoptisch eine Pan­
kreatitis mit kleinen Blutungen und Fettgewebsnekrosen fand. Es ware natiir­
lich verfriiht, auf die Atiologie der obigen Pankreatitis daraus irgendwelche 
Schliisse zu ziehen. 

Kiirzlich beschrieb HEINKELE einen Fall der REINWEINSchen Klinik, der ein 
Pseudoileusbild im Coma diabeticum bot. Auch hier lag ein plOtzlicher Beginn 
mit kolikartigen Leibschmerzen, Erbrechen und Symptomen vor, die nach 
meiner Ansicht auf das Pankreas hindeuten. Wenn H1<JINKELE bei diesem :Fall 
unter Kenntnis meiner Befunde keine Bauchspeicheldriisenerkrankung annahm, 
so liegt das wohl an der ungeniigenden Diastasenuntersuchung des Urins. Ein 
einmaliger normaler Wert, der von ihm angegeben wird, besagt ja gar nichts, 
da die Erhohung erst am 2. Tage deutlich wird und nur bei 2stiindiger Kon­
trolle erfaBt werden kann. Der von ihm beschriebene Befund eines hoch sitzenden 
Ileus auf der Leeraufnahme des Abdomens ("Spiegelbild mit Fliissigkeit und 
Luft") mit Fehlen der Darmgerausche diirfte durch die von mir oben beschrie­
benen Befunde seine Erklarung finden. 

III. Dift'erentialdiagnose. 
Differentialdiagnostisch konnen wir vor die 1!'rage, gestellt werden, handelt 

es sich um eine akut entziindliche, eventuell chirurgische Baucherkrankung 
(Cholecystitis, Gallenblasenempyem, Ulcusperforation, Appendicitis), die den 
Diabetiker durch Stoffwechselverschlechterung ins Koma brachte oder sind 
die peritonitisahnlichen Bauchsymptome gutartiger Natur und mit der Besserung 
der Stoffwechsellage reversibel. Es wird allgemein empfohlen, sich unter ener­
gischer Komabehandlung abwartend zu verhalten. Dieses entspricht auch 
unseren Erfahrungen. Bei Besserung der Stoffwechsellage pflegen gewohnlich 
die Bauchsymptome zusammen mit der Leukocytose in wenigen Stunden zuriick­
zugehen. Ein Bestehenbleiben der Leukocytose bzw. eine anhaltende weitere 
Steigerung der Leukocyten mit Persistieren oder Verschlimmerung des Bauch­
befundes trotz Besserung der Acidose spricht besonders bei Temperaturerhohung 
fUr eine echte entziindliche Komplikation obiger Art. In solchen Fallen kann 
die toxische Leukocytengranulation, worauf HOFF an Hand eines Falles zuerst 
hinwies, zur richtigen Diagnose verhelfen. Wir konnten bei 2 Diabetikerinnen 
auf diese Weise die Differentialdiagnose klaren. 
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Fall 11. 52jahrige Diabetikerin, deren Zuckerkrankheit seit 1932 besteht. Gallen. 
anamnese seit dem 27. Lebensjahr. Am Tage vor der Einlieferung heftigste krampfartige 
Schmerzen im Epigastrium mit galligem Erbrechen und Ausstrahlen in die linke Schulter. 
Bei der Aufnahme starker Druckschmerz im Oberbauch, besonders in der Gallenblasen· 
gegend, lebhafte Abwehrspannung. Starkste Kreislaufschwache mit einem Blutdruck­
maximum von 55 mm Hg. Temperatur 36,80, abends 39,20. Leukocyten 14400 mit starker 
Linksverschiebung und toxischer Granulation. Blutzucker 350 mg- %. Urinzucker 3,3 %. 
Aceton und Acetessigsaure anfangs negativ, dann zunehmend positiv. Urindiastase bei 
2sttindiger KontroJle tiber viele Tage hin immer normal. Unter energischer Therapie Besse­
rung des Stoffwechsels. VOriibergehendes Absinken des Fiebers bei zunehmender Leuko­
cytose, starker Pulsbesch~eunigung und Bestehenbleiben der peritonitischen Symptome. 
Diese Zeichen lieBen zusammen mit der toxischen Leukocytengranulation, der Gallen­
anamnese und dem abdominalen Befund an ein Gallenblasenempyem denken. Wegen des 
tiberaus schlechten Kreislaufs war ein operativer Eingriff nicht moglich. Die Sektion be­
statigte die klinische Diagnose. Es fand sich eine eitrige Cholecystitis mit LeberabsceB 
im Gallenblasenbett und umschrieberier Peritonitis. 

l!'all 12. 65jahrige Patientin, seit .Tahren Diabetes. In den letzten zwei Jahrcn wurde 
kein Insulin mehr gespritzt. Seit zwei Wochen vor der Aufnahme zunehmende allgemeine 
Verschlechterung. Am Tage der Einlieferung Auftreten eines diabetischen Komas. Bei 
der Aufnahme Temperatur 41,2°, Pulsfrequenz 140 pro Minute. RR. 100/60. NaCl im Serum 
509 mg-%, NaCI im Urin 0,03 g-%, Blutzucker 441 mg·%. Charakteristischer Urinbefund. 
Rest-N 51 mg- %. 22000 Leukocyten mit Linksverschiebung und toxischer Granulation. 
Diastase im Urin bei fortlaufender Kontrolle normal. 

Starke Adipositas, Druckschmcrz im rechten Oberbauch mit maBiger Bauchdecken­
spannung. Bronchopneumonien beiderseits in den Lungenunterlappen. Rontgenologisch: 
Auf der Leeraufnahme starker Magen. und Colonmeteorismus. Keine sichtbaren Gallensteine. 
Die Acidose konnte gebessert werden, doch fiihrte eine Anurie mit zunehmender Hyper­
tension, die auch mit Hilfe intensiver Behandlung mit Strophanthin und NaCI-Losungen 
nicht zu beheben war, infolge Kreislaufversagens am 5. 'rage zum Exitus. Auf Grund des 
hohen Fiebers, der anhaltenden Leukocytose mit toxischer l"eukocytengranulation und des 
konstanten Bauchbefundes wurde eine eitrige Cholecystitis mit Bronchopneumonien an­
genom men. Die Sektion wurde lcider verweigert. 

Es wurde sich empfehlen, bei erforderlicher Operation in diesem Zustand 
moglichst in Lokalanasthesie vorzugehen, da nur wenige komatose Diabetiker 
cine Laparotomie uberstehen, wie einer unserer fruher beobacht.eten Patienten. 

IV. Therapeutische Hinweise und SchluBfolgerungen. 
Bei der Therapie der beobachteten Komafalle wurde abgesehen von der 

sclbstverstandlichen umfangreichen Insulinzufuhr die in manchen schweren 
Fallen mit starker Austrocknung (neben dem Rautturgor besonders an der 
Bluteindickung erkennbar) lebensrettende Wirkung einer ausreichenden Flussig­
keitszufuhr beobachtet. Rier muBten vereinzelt bis zu mehreren Litern 
Flussigkeit intravenos, rectal und subcutan verabfolgt werden. Intravenos 
sind hochprozentige Kochsalzlosungen von 10-20 g NaCl immer angebracht 
(Run. ENGEL). Zur Vermeidung einer weiteren herzbelastendcn Venen­
drucksteigerung sollten nicht mehr als 500 ccm lflussigkeitsmenge intra­
venos verabfolgt werden. Die Magenspulung befreit den Magen von alten 
Speiseresten, sofern diese nicht schon erbrochen wurden, und von Ketonkorpern, 
die reichlich im Magensaft beim Koma nachweisbar sind. Ihr eine peristaltik­
anregende Wirkung zuzusprechen, wie dies in der amerikanischen Literatur 
geschieht, ist auf Grund unserer Untersuchungen nicht berechtigt, da z. B. der 
Magen nach Absaugen der Luft sich im diabetischen Koma infolge Fortwirkens 
der ursiichlichen Faktoren wieder etwa in 1/2 Stunde mit Luft aufblaht. Wegen 

39* 
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der bei einem Teil der Falle vorliegenden Pankreaserkrankung muB mit der 
Diat noch auf lange Sicht Riicksicht genommen werden; insbesondere ist eine 
fettarme Kost am Platze. 

Aile Symptomenbilder der diabetischen Acidose haben ihre pathogenetische 
Einheitlichkeit, die in der Entstehung des Komas durch die Vergiftung mit 
Ketonkorpem besteht. Aber vielgestaltig ist das von Fall zu Fall wechselnde 
Bild hinsichtlich der auslOsenden Ursache, der im Vordergrund stehenden 
klinischen Symptome und des Verlaufes. Ausgehend von Untersuchungen iiber 
die akuten Oberbauchsymptome beim diabetischen Koma konnten durch 
klinische und rontgenologische Studien nahezu bei jedem diabetischen Koma 
nachweisbare lahmende Einwirkungen am Magen-Darmkanal beobachtet 
werden. Ais ein in dieser Hinsicht besonders imponierender Befund wurde 
die "komatose Magenatonie" bei schweren Fallen gesehen und auch autoptisch 
bestatigt. Die nahere Analyse ergab in einem erheblichen Hundertsatz eine 
Beteiligung der Bauchspeicheldriise. Insbesondere lie Ben sich die peritonitis­
ahnlichen Bauchsymptome beim diabetischen Koma auf eine Pankreaserkran­
kung zuriickfiihren. Die Klarung der gestellten Fragen war nur durch die 
Zuhilfenahme der Rontgenuntersuchung moglich. Es konnte der Vorwurf 
erhoben werden, daB das Rontgenstudium des komatosen Diabetikers als eine 
zu groBe Belastung fiir den Kranken arztlich nicht zu verantworten ware. Dieser 
Einwand ist nicht berechtigt, da man sich eventuell mit einer Leeraufnahme 
des Abdomens begniigen kann. So starben von 9 unter 29 beobachteten Fallen 
(20 davon wurden gerontgt) 8 infolge einer Komplikation (Endokarditis, 
Lungentbk., Pneumonie, Bronchopneumonie, Hypemephrom, Pankreasnekrose, 
Gallenblasenempyem mit LeberabsceB, Cholecystitis mit Bronchopneumonie). 
Die einzige Patientin, die im Koma infolge Kreislaufschwache ad exitum kam, 
wurde erst nach dem Tode gerontgt. 

Es war mit der vorstehenden Arbeit beabsichtigt, die Art und Ursache der 
beim diabetischen Koma vorkommenden Bauchsymptome zu erortem und zu 
klaren. 
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Einleitung. 
Es gibt nur wenige Probleme in der Medizin, die so umkampft worden sind, 

wie das Problem der Fokalinfektion (F.I.). Riickhaltlosc, begeisterte Anerken­
nung auf der einen und scharfe, fanatische Ablehnung auf der anderen Seite 
charakterisieren die Stellungnahme der Parteien zu dieser Lehre. So unsicher 
seine theoretische Fundierung noch sein mag, so unabweisbar steht dieses Problem 
praktisch Tag fiir Tag vor dem Arzt und verlangt von ihm einc Entscheidung. 
Der Ausgang des Streites urn die Theorie der F.I. kann vom Arzt, der praktisch 
handeln muf3, nicht abgewartet werden: er muf3 die Existenz der F.I. zugestehen 
odeI' ablehnen, und von seiner Entscheidung in diesel' Frage muf3 scin Handeln 
abhangig sein. Um die Beantwortung der ~'rage: gibt es ein,c F.I. oder nicht?, 
kommen wir nicht herum. 

Zahlreichc Beobachtungen der letzten Jahrzehnte haben gezeigt, daf3 nach 
Entfernung gewisser Herde im Organismus Krankheiten, die bisher erfolglos 
behandelt worden waren, geheilt werden konnten. Diese klinisch-therapeutische 
FeststeIlung muf3te den Arzt veranlassen, in den entfernten Herden die Ursache 
fiir die Erkrankung zu suchen. Es ist die Tatsache des "Ex juvantibus", die 
das ganze Problem der F.I. vom praktischen Handeln am Krankenbett aus ins 
Rollen brachte. Die Klinik kann nicht abwarten, bis die Theorie del' F.I. geklart 
i:-;t: sie muf3 handeln, um dem Kranken zu heIfen. Die Tatsache aber, daf3 auf 
del' anderen Seite in unzahligen Fallen die Sanierung eines vermeintlichen Herdes 
nicht den geringsten Erfolg brachte, zeigt, wie notwendig es ist, scharfste Kritik 
an die ganze Fokallehre zu legen und ihre Grenzen moglichst prazise abzustecken. 
Wedel' kritiklose Hinnahme, noch iiberkritische Zuriickhaltung kann dem 
Fortschritt auf diesem Gebiet niitzlich sein. Voraussetzung fUr die Beschaftigung 
mit dem Problem des F.I. iiberhaupt ist abel', daf3 wir das tatsachliche Existieren 
eincr Herdinfektion (H.I.) als eine gegebene Tatsache anerkennen. 

Unter dieser Voraussetzung soIl im folgenden die Lehre von der Fokalin­
fcktion behandelt werden. 

Bevor wir die Entwicklung des Gedankens von der F.I. im Laufe der Ge­
schichto del' Medizin verfolgen, mag zunachst eine Definition des Begriffes 
gegcben werden. Unter einer Fokalinfektion verstehen wir ein Krankheitsbild, 
das seine Entstehung dem Vorhandensein eines keimbeherbergenden, lokalisierten, 
chronischen Entzundungsherdes verdankt, der selbst periodisch oder dauernd im 
Hintergrund bleibt, wiihrend fern vom Herd, ohne unmittelbare Verbindung mit 
ihm, im Organismus Reaktionen ablaufen, die durch organisch-fafJbare Gewebs­
veriinderungen oder auch durch funktionelle Storungen charakterisiert sind. 

A. Geschichte der Fokalinfektion. 
In den letzten Jahren zeigt sich, wie so oft bei bedeutenden medizinischen 

Entdeckungen, vielerorts die Tendenz, die Prioritat del' ersten Beschreibung 
del' Hel'dinfektion immel' weitel' zuriickzudatiel'en. Wenn man, wie dies 
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GRUMBACH tut, jede, nur irgendwie in dieser Hinsicht verwertbare Literaturstelle 
heranzieht, so kann man sogar schon bei HIPPOKRATES Formulierungen finden, 
die beweisen, daB z. B. damals schon Zusammenhange zwischen dem Gelenk­
rheumatismus und Erkrankungen in der Mundhohle angenommen wurden 
(Bericht von CR. H. MAyo). Ebenso laBt sich zeigen, daB bereits im alten 
Assyrien, etwa 650 Jahre vor der Zeitwende, auf den Tafeln der Ruinen von 
Ninive und Ashur von der Bedeutung kranker Zahne fiir die Entstehung von 
Schmerzen in den Gliedern und im Kopf dic Rede war (C. P. BALL). JEAN­
LOUIS PETIT, ein beriihmter Chirurg des 17. Jahrhunderts, wies auf die Bedeu­
tung cariOscr Zahne als Ursache verschiedenster Krankheiten und auf die Mog­
lichkeiten der HeiIung durch Zahnextraktion hin (WORMS und LE MEE). 1818 
betonte BENJAMIN RUSH, Professor der Medizin in Philadelphia, unter Betonung 
der Tatsache, daB auch andere Arzte vor ihm bereits ahnliche Feststellungen 
getroffen hatten, eindringlich die HciIungsmoglichkeiten allgemeiner Krank­
heiten durch die Entfernung krankhafter Zahne. Bemerkenswert ist seine Fest­
stellung, daB die Zahne auBerlich gesund erscheinen konnten und keine Schmerzen 
zu machen brauchten, und daq die Dbertragung der Beschwerden auf Teile 
des Organismus stattfande, die von der Stelle des Eindringens der Krankheit 
weit entfernt seien. 1828 beschrieb der deutsche Arzt aus Weimar LEONHARD 
KOI<~CKER den verheerenden EinfluB verdorbener und toter Zahne auf die all­
gemeine Gesundheit und bedauerte, daB diese Tatsache von Arzten und Chirurgen 
bisher weder geniigend beobachtet worden, noch so bekannt sei, wie sie es in 
WirkIichkeit vcrdiene. Bei gewohnlich als rheumatiseh oder nervos bezeichncten 
Krankheiten, sei es, daB sic akut oder chronisch verlaufen, solIe man immer 
daran denkcn, daB kranke Zahne bei ihrcr Entstehung die Hauptrolle spielen 
konnten. KOECKFlR ist, soweit wir feststellen konnen,· zusammen mit RUSH 
einer der ersten in der damaligen Zeitperiode, der auf die Bedeutung der F.I. 
nachdriicklich hinwies. Er crkannte bcreits das Wesen der Pathophysiologie 
der F.I., wenn er den Satz aussprach: "Diese Dbertragung der Empfindung 
auf Teile, die von der Stelle, wo der Eindruck gemacht wurde, weit entfernt 
sind, kommt in vielen Fallen vor und scheint von einem Grundsatz der tierischen 
Okonomie abzuhangen". 

Auch die Tonsillen galten schon lange als Eingangspforte fiir Krankheiten. 
So beschrieb z. B. STOLL bereits 1785 die Angina rheumatica. 1789 erschien 
eine Monographie von EYERLEN aus Christiania iiber den "Rheumatismus der 
Tonsillen". Spater haben dann viele andere auf den Zusammenhang zwischen 
Halsentziindungen und Gelenkschmerzen immcr wieder hingewiesen. 

Nach einer - soweit wir sehcn - jahrzehntelangen Pausc, die nach KO]WKERS 
Veroffentlichungen eintrat, wies dann 1884 der deutsche Zahnarzt W. D. MlLLER 
aus Berlin, der sich speziell urn die Untersuchungen del' Mikroorganismen in 
der Mundhohle groBe Verdienste erwarb, auf die Beziehungen zwischen dpntaler 
Infektion und Allgemeinkrankheiten hin. Er nahm an, daB yom ulcerierenden 
Zahnfleisch "Pilze" auf dem Blutwege in den Organismus gelangten, urn in 
den Arterien und am Endokard einen langsam fortschreitenden Degenerations­
prozeB cinzuleiten und eine Atrophic lebenswichtiger Organc herbeizufiihren. 

Wichtig ist dann die Arbeit des Posener Arztes v. KACZOROWSKI aus dem 
.Jahre 1885, in der wertvolle klinische Beobachtungen iiber den Zusammenhang 
von J<~rkrankungen der Mundhohle, und zwar vornehmIich des Zahnfleischcs. mit 
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pathologischen Erscheinungen an anderen Organen mitgeteilt werden. Seine 
Beobachtungen umfassen groBere Gebiete der Medizin; seine therapeutischen 
und hygienischen SchluBfolgerungen stimmen in vieler Hinsicht bercits mit den 
heutigen Auffassungen iiberein (FRANKE). v. KACZOROWSKI betonte die fiir die 
Gesundheit so entscheidende Bedeutung eines intakten Gebisses und stellte 
die Forderung nach einer peinlichen Pflege der Mundhohle nicht nur in kranken, 
sondern gerade auch in gesunden Tagen auf. Eine Kontrolle des Verkaufs 
kosmetischer Zahnmittel sei notwendig, weil die Mehrzahl der mit Zahndcfekten 
behafteten Personen, wenn sie es sich irgendwie leisten konnten, sich mit kiinst­
lichen Zahnen versehen, die bei unzweckmaBiger Pflege wieder zur Verunreini­
gung der Mundhohle beitragen konnten. 

1890 wies CURSCHMAJ'Io"N auf die Abhangigkeit der Nierenleiden von Erkran­
kungen der Gaumenmandeln hin. Die Gefahren kranker Zahne betonte einige 
Jahre spater (1893) WANGEMANN nachdriicklich. Unter Leitung PASSLERs 
beschrieb OPPER im Jahre 1900 kleine AbsceBchen in auBerlich gcsund aus­
sehenden Tonsillen und kennzeichnete diese als wahrscheinlichen Ausgangs­
punkt fiir die kryptogenetische Sepsis. In demselben Jahre hat auch SENATOR, 
der langjahrige Internist an der Universitat :Berlin, immer wieder auf die In­
fektionsgefahr einer zersttirten Bezahnung, insbesondere bei Herzaffektionen 
und verschleppten Nephritisformen, mit Nachdruck hingewiesen (FRANZEL) 
und damit gleichen Gedankengangen Raum gegeben wie DELBANCO. In seiner 
im sclben Jahra erschienenen Arbeit "Eine hygienische Forderung" werden nicht 
nur die Gefahren der cariosen Zahne fiir die Entstehung und Erhaltung von 
Allgemeinerkrankungen deutlich aufgezeigt, sondern es wird auch mit aller 
Scharfe und Konsequenz den "Jaucheherden" im Munde als einem besorgnis­
erregenden Ubel der Kampf angesagt. 

GUYOT stellte im Jahre 1904 mehr die Alveolarpyorrhoe in den Vordergrund 
und nahm Beziehungen zwischen dieser Zahnbetterkrankung und dem Arthritis­
mus an. 

In diesem Zusammenhang mag auch eine Arbeit von PA.1.tTSCH aus Breslau 
erwahnt werden, der im gleichen Jahr an Hand eines Falles die Zahne als Ein­
gangspforte der Tuberkulose sicherstellen und erstmalig mit Hilfe genauer 
anatomischer und mikroskopischer Untersuchungen den Infektionsweg naeh­
weisen konnte. 

W iikrend alle diese frukeren Mitteilungen dock nur mekr oder weniger einleuck­
tende Einzelbeobachtungen darstellten, einen durckschlagenden Beweis fur die 
Bedeutung von Ziihnen und Tonsillen fiir das Zustandekommen von Allgemein­
erkrankungen aber nickt brackten, haben die Veroffentlichungen des sehlesisehen 
Arztes GURICH aus dem Jahre 1904 insofern groBere Bedeutung erlangt, weil 
in ihnen die atiologisehe Abhangigkeit des Gelenkrheumatismus und septiseher 
Zustiinde von ehronisehen Entziindungen der Tonsillen und der kranken Zahnl' 
an Hand cines ausgedehnten Erfahrungsgutes dureh die Heilung bringende 
Sanierung der Mundhohle glaubhaft gemacht werden konnte. An praktisehen 
Beispielen hat GURICH seine Anschauung in einem VOl'trag auf der Tagung der 
Deutsehen Gesellsehaft fiir Innere Medizin im Jahre 1905 zu beweisen versueht 
und damit zum erst en Male das Problem der Herdinfektion aus dem Stadium 
des Dornroschenschlafes erweekt und zur offenen Diskussion gcsteUt. GeRICH 
betrachtet den G('lenkrheumatismus als cine Metastasenbildung eines primaren, 
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meist in den Tonsillen gelegenen Herdes, eine Metastasenbildung, die durch 
akute Exacerbationen der chronis chen Entzundung des primaren Herdes erfolgt, 
durch kunstlich herbeigefUhrte Verschlimmerung des primaren Herdes experi­
mentell hervorgerufen werden kann und durch Beseitigung der primaren Eite­
rung ohne Anwendung innerer Mittel zur Ausheilung zu bringen ist. Damit 
glaubte GURICH den Zusammenhang des Rheumatismus mit dem primaren 
Herd nachgewiesen zu haben. 

Bevor auf die bahnbrechenden AusfUhrungen, die PXSSLER im Jahre 1909 
auf der Tagung der Deutschen Gesellschaft fUr innere Medizin machte, naher 
eingegangen wird, sei eines Vortrages von LANDGRAF "Erfahrungen und Zu­
sammenhange zwischen chronischen Fokalherden an den Zahnen mit Rheuma­
tismus, Appendicitis und Augenerkrankungen" gedacht, den dieser 1909 auf dem 
5. internationalen ZahnarztekongreB in Berlin hielt. 

Mit dem Jahre 1909 beginnt die systematische Bearbeitung des Problems 
der H.I. In seinem Vortrag ,,-ober die Beziehungen einiger septischer Krankheits­
zustande zu chronischen Infekten der Mundhohle" schuldigte PXSSLER die 
chronische Tonsillitis, die er in 3 verschiedene Formen einteilte, und die chronische 
Pulpitis der Zahne als Ausgangspunkt fur verschiedene Krankheiten an. Er 
nennt dabei u. a. folgende Leiden: Kryptogenetische Sepsis, subakute und 
haufig rezidivierende Formen der Polyarthritis rheumatica, schleichend sieh 
entwickelnde, nieht arteriosklerotisch bedingte Herzerkrankungen, organische 
Muskel- oder Klappenaffektionen des Herzens, akute und ehronische, schleichend 
einsetzende Nierenkrankheiten, Appendicitis, habituelle Kopfschmerzen. Den 
Arbeiten PXSSLER, und besonders auch GURICHS wurde in Deutschland nicht 
die Aufmerksamkeit zuteil, die ihnen eigentlich gebuhrt hatte. Wohl als einzige 
unmittelbare :Folge des PXSSLERschen Vortrags berichtete 1910 HERREN KNECHT 
uber "entzundliche Veranderungen benaehbarter oder entfernt liegender Organe 
infolge von Wurzelhauterkrankungen" und nannte dabei FaIle von Blinddarm­
entzundung, Rheumatismus und Augenerkrankungen. Andere Arbeiten liegen, 
soweit uns bekannt, in den folgenden Jahren uber die Probleme der Fokal­
infektion aus Deutschland nieht vor. 1913 nahm aber PXSSLER selbst noch ein­
mal in einer Arbeit "Sind die sog. Diathesen Konstitutionsanomalien?" 
zur Frage der F.I. Stellung und formulierte seine Ansieht dahingehend, daB 
eine groBe Reihe sog. Diathesen dem Vorhandensein ehroniseher Infektions­
herde der Nebenhohle, der Nase, besonders der Zahne und Tonsillen ihre Ent­
stehung verdankten. Rheumatisehe Erscheinungen am Bewegungsapparat 
(Arthritismus der Franzosen), Veranderungen am Zirkulationsapparat, zum Teil 
auf dem Umweg uber die Beeinflussung der Drusen mit innerer Sekretion, 
Storungen des Nervensystems, Erseheinungen von seiten des Verdauungs­
apparates und des uropoetischen Apparates, Hauterscheinungen, wie urticarielle 
Symptome, Herpes, Erythema nodosum, allergische Ekzeme usw. und schliel3lich 
Schwankungen des Stoffwechsels, pastoser Habitus, Magerkeit und ubermaBiger 
Fettansatz, aIle diese Leiden werden mit solchen Entzundungsherden in ursiich­
lichen Zusammenhang gebracht, wahrend fur die Gicht und den Diabetes solche 
Beziehungen zu chronis chen Herdinfekten ausdrlicklich abgelehnt werden. 

Es ist das unster bliche Verdienst PXSSLERS, die umfassende Bedeutung der 
Herdinfektion flir die menschliche Pathologie in ihrer GroBe erkannt und der 
Arzteschaft eindringlich vor Augen geflihrt zu haben. 
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1m Jahre 1910, ein Jahr nach PXSSLERs Publikation, hielt der englische 
Internist WILLIAM HUNTER bei der Eroffnung des Schuljahres der medizinischen 
Fakultat in Montreal (Canada) seinen, 1911 im "Lancet" veroffentlichten 
Vortrag iiber "Sepsis und Antisepsis in der inneren Medizin". Dieser Vortrag 
war der Auftakt zu einer au~erordentlich, heftigen und. immer weiter urn sich 
greifenden Fehde, di~ insbespndere in der Zeit des Weltkrieges und in den ersten 
Nachkriegsjahren in AmerikiL ausgetragen wurde. Der Vortrag, der schnell 
in die Tagespresse Eingang fand, stellte einen scharfen Angriff auf die Zahn­
arzteschaft dar und beschuldigte die konservierende Zahnheilkunde, daB sie 
"nicht die Zahne, sondern die Sepsis konservierte". HUNTERS Aufmerksamkeit 
wurde an Hand von Studien iiber Anamien auf die Bedeutung der septischen 
Infektion in der inneren Medizin gelenkt. Er klagte die konservierende Zahn­
heilkunde an, daB sie durch die Anwendung ihrer Methoden septische Herde 
in der Mundhohle schaffe, die den Organismus zu vergiften und schwerstens zu 
schadigen vermogen. Allgemeines Unwohlsein, ungesunde Gesichtsfarbe, 
Verdauungsbeschwerden, therapeutisch schlecht beeinfluBbare Anamien, Hals­
entziindungen, Driisenschwellungen, Rheumatismus, unklare Fieberzustande 
und Sepsis neben Erkrankungen der Nieren, des Nervensystems oder der Gelenke 
seien die Folge; gelegentlich entstehe auch eine schwer verlaufende Strepto­
kokkeninfektion mit Endokarditis. Die Verantwortung fiir die Aufdeckung 
dieser Erkrankung und ihrer KompIikationen, sowie fiir die Einleitung einer 
richtigen Therapie, laste auf dem inneren Mediziner, der bei der arztlichen 
Untersuchung der Mundhohle auf die Zahncaries und AlveolarpyorrhOe als 
Begleiterscheinung von Allgemeinleiden zu achten und fiir die Entfernung von 
Eiter- und Entziindungsherden zu sorgen habe. Es gelte dabei, den Widerstand 
der Laien, der nur Wert auf ein moglichst gut aussehendes GebiB lege, zu brechen, 
weil die Frage, ob einer gut oder schlecht aussehende Zahne habe, moglicherweise 
eine Privatangelegenheit des einzelnen darstelIe, das Problem der Sepsis aber die 
Vertreter aller medizinischen Spezialfacher und die offentliche Gesundheits­
pflege sehr viel angehe. Der Bau eines "goldenen Mausoleums" iiber einer 
Masse von Infektionskeimen, von Streptokokken und Staphylokokken, die unter 
Goldfiillungen, Kronen, Briicken und groBen Prothesen ihre verheerende Wir­
kung auf den Organismus ausiibten, sei geradezu eine "goldene FaIle", die dem 
Kranken vom Gespenst der Sepsis gestellt wiirde und obendrein den Zahnarzt 
noch stolz auf dieses technisch formvollendete Machwerk machte. Die Tatsache, 
daB Schulkinder bereits zu 30-50% an oraler Sepsis mit ihren Folgezustanden 
im Hals, in Driisen und Mandeln litten, stelle die Arzte vor die Aufgabe, die 
Folgeerscheinungen dieser septischen Herde zu heilen, die taglich und stiindlich 
von zahlreichen Zahnarzten geschaffen wiirden. 

Mit dieser schweren Anklage rief HUNTER die ganze amerikanische Zahn­
arzte- und Arzteschaft auf das Kampffeld; er erreichte damit aber auch, daB 
sich in Amerika Wissenschaftler und Praktiker eingehend mit dem Problem 
der F.I. beschaftigten. Es folgten die Arbeiten von BILLINGS, HARTZELL, 
ALLAYS, GOODBY, ADLER U. v. a., die beim Ausbau der neuen Lehre hervor­
traten. Die groBe Zahl der amerikanischen Arbeiten iiber dieses Gebiet kann 
hier nicht aufgezahlt werden (vgl. Literaturangabe); sie blieben aber in Deutsch­
land zunachst unbekannt, da die Kriegs- und Nachkriegszeit den Austausch 
wissenschaftlicher Arbeiten unmoglich machte. 
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Aufmerksamer wurde man in Deutschland erst, als 1921 der Physiologe der 
Universitat Cincinati M. H. FISCHER in seiner Schrift "Infektion der Mundhohle 
und Allgemeinerkrankungen" auf Grund der Arbeiten von BILLINGS und 
anderen Klinikern und auf Grund von bakteriologischen Untersuchungen 
ROSENOWS fur eine riicksichtslose Ausrottung der Infektionsquellen durch Ex­
traktion der in Frage kommenden Zahne eintrat. Da~ FISCHER mit seiner 
radikalen Einstellung nicht absolut starr das Beschreiten·jedes anderen Behand­
lungsweges ablehnte, geht aus dem SchluBabschnitt seiner Schrift hervor, in 
dem er dringend der Wissenschaft die Aufgabe stellte, einerseits bessere Methoden 
der zahnarztlichen Behandlung auszuarbeiten, uin den Eintritt dentaler In­
fektionen iiberhaupt zu verhindern und andererseits die Bedingungen, unter 
denen eine Steigerung der AbwehrmaBnahmen des Organismus erreicht werden 
konnte, genauer zu studieren. Er verwirft vor allem das mechanistische Denken, 
in dem die konservierende Zahnheilkunde seinerzeit befangen war, und verlangt, 
tiefer in die bei der Zahnbehandlung auftauchenden atiologischen Fragen ein­
zudringen. 

Es sind Auswiichse, wenn an manchen Kliniken in Amerika infolge der Wirk­
samkeit iiberaus radikaler Verfechtcr der neuen Lehre die Ausfiihrung von Wurzel­
fiillungen iiberhaupt nicht mehr gelehrt wurde (vgl. GYSI) und kritiklos jeder auch 
nur irgendwie'in Frage kommende Zahn entfernt wurde. Die Zeiten des Radikalis­
mus gingen aber, wie PRECHT schon 1922 mitteilte, auch in Amerika bald voriiber, 
und man kehrte bald wieder auf den Boden eines nicht iibertriebenen, ruhig 
abwagenden Handelns zuruck. 

Eine besondere Stiitze fur die Lehre von der F.1. waren wahrend und nach 
dem Weltkrieg durchgefiihrte Untersuchungen von E. C. ROSENOW, iiber die 
der Autor selbst auf der Tagung der Deutschen Gesellschaft fiir innere Medizin 
im Jahre 1930 zusammenfassend berichtete. Diese Untersuchungen beschaftigten 
sich mit der Frage der "elektiven Lokalisation" der Herderkrankungen und 
machten es wahrschcinlich, daB den im Primarherd vorhandenen Erregern eine 
ganz spezifische Affinitat zur Metastasierung in ganz bestimmte Organe eigen­
tumlich war. E. C. ROSENOW glaubte namlich, nachweisen zu konnen, daB man 
durch Injektion der aus dem Herd geziichteten Erreger in die Blutbahn von 
Kaninchen bei diesen die Erkrankung der gleichen Organe erzielen konnte, die 
bei dem Trager der F.1. erkrankt waren. Diese Lehre von der "elektiven Lo­
kalisation" begegnete aber besonders in Deutschland erheblichen Wider­
spriichen. Wiewcit sie heute noch giiltig ist, soIl in einem spateren Kapitel 
behandelt werden. 

Der scharfste Gegner erstand der Lehre von der F.1. in SCIIOTTMuLLlm, der 
sich nach Kenntnisnahme der FrscHERschen Arbeit leidenschaftlich gegen die 
Lehre der "oralen Sepsis" wchrte. In seiner Arbeit ,;Cbcr den angeblichen 
Zusammenhang zwischen Infektion der Zahne und Allgemeinerkrankungen" 
iibte er heftige Kritik an den Beobachtungen .FrscHERs und der von ihm zitierten 
amerikanischen Arzte l!'LETSCHER und WHERRY, die "selbst den Morbus Basedow 
mit der Zahninfektion in Zusammenhang brachten und Herzarrhythmien durch 
Zahnexstirpation geheilt" zu haben glaubten. SCHOTTMULLER hatte die Sepsis 
als eine Allgemeinerkrankung dcfiniert, bei del' von einem primaren Eiterherd, 
der unmittelbar mit der Blutbahn in Verbindung stehe, dauernd oder in Schiiben 
Bakterien in die Blutbahn allsgcstrcut werden und in den versehiedencn Organen 
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zur Ansiedlung gelangten. Entsprechend dieser Definition bestritt er die Ansicht, 
daB ein Pulpainfektionsherd oder ein periostaler ZahnprozeB die Eigenschaft 
eines Sepsisherdes besitzen konne, ebenso wie die von ROSENOW behauptete 
Moglichkelt der Umwandlung anderer Streptokokkenarten in die Viridans­
form. Insbesondere galt der Kampf SCHOTTMULLERS gegen die neue Lehre offen­
bar der Tatsache, daB man den fokalbedingten Krankheitsbildern den Namen 
"Sepsis" beilegte. Auch heute noch mtiBten die etwas tendenziosen, prop a­
gandistischen Darstellungen HUNTERs in deutschen und europaischen Arzte­
kreisen AnstoB erregen, zumal sie in Amerika in die breite Offentlichkeit getragen 
wurden, wah rend in Deutschland und Europa derartige Fragen in geschlossenen 
wissenschaftlichen Gesellschaften ausgetragen zu werden pflegen. Der V ersuch, 
derartig tiefgehende und die Medizin in ihren Grundfesten erschtitternde Probleme 
gewissermaBen schlagartig zu IOsen, wie dies in Amerika geschah, muBte in 
Deutschland und Europa schon wegen der Art des ganzen Vorgangs auf Ablehnung 
oder zum mindesten auf Kritik stoBen. BILLINGS hat mit Recht anstatt von 
"oraler Sepsis" von "Fokalinfektion" gesprochen und damit der ganzen Lehre 
eine Angriffsflache genommen, die das Wort "Sepsis" sicherlich darbot. 

In Deutschland waren es nach dem Kriege vor allem AXTONIUS und CZEP A 
die als Schuler FALTAS schon 1921 eine Dbersicht tiber eine groBere Anzahl 
fokaler Infektionsfalle gaben, bei denen vor allem die Zahne, aber auch die 
Tonsillen als Foki angeschuldigt wurden. Es zeigte sich, daB dort, wo radikal 
behandelt wurde, der rasche Verlauf der Heilung oder Besserung im Vergleich 
zu den nur konservativ behandelten Fallen sehr auffiillig zutage trat. SpateI' 
(1929) trat besonders VEIL in einer Arbeit "Entwicklung und Therapie des rheu­
matischen Infekts" fur den Zusammenhang kardio-renaler, rein kardialcr und 
rheumatisch-artikularer Symptomenkomplexe mit del' oralen Infektion ein. 
In neuerer Zeit ist die klinische Seite des Problems durch Arbeiten aus del' 
ASSMANNschen und GUTZEITschen Klinik und in allerletzter Zeit VOl' allem 
durch das sehr beachtenswerte Buch VEILS uber den "Rheumatismus und die 
streptomykotische Symbiose" wieder stark in den Vordergrund geruckt worden. 

Man kann abschlieBend sagen, daB die Lehre von del' F.I., nachdem sie dureh 
die harten Kampfe in Amerika und Europa gelautert worden ist, nunmehr 
tiberall ihre Anerkennung gefunden hat. Die Lehre fuhrte tiber Hohen und 
Tiefen; sie hat jetzt einen goldenen Mittelweg gefunden,· auf dem sie sichel' und 
fest gehen kann. 

B. Die Pathophysiologie der FokaIinfektion. 
Es ist keine lcichte Aufgabe, die Pathophysiologie der fokalen Infcktion 

darzustellen. Die Schwierigkeit liegt darin, daB "ir uns heute tiber die Art des 
Zustandekommens del' fokalen Infektion, d. h. tiber die Entstehung einer fern 
von dem Eingangsherd lokalisierten Storung odeI' manifesten Erkrankung des 
Organismus, noch keineswegs ein klares Bild mach en konnen. Zahlen wir 
zunachst die Herde, welehe als Ausgangspunkte der :Fernerkrankungen ange­
sehen werden, auf, um sodann die verschiedenen Moglichkeiten del' Fernwirkung 
von dissen Herden aus auf den Organism us zu besprechen. 

Wah rend HUNTER und andere seiner Vorganger ausschlieBlich den kranken 
Zahn als Ausgangspunkt von Herden bezeichnet hatten, waren GVRICH und 
insbesondere PASSLER schon erheblich weiter gegangen und hatten auBcr kranken 
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Zahnen vor allem die chronisch entztindeten Tonsillen, aber auch die Nasen­
nebenhohlen als Foki gekennzeichnet. BILLINGS hat dann die Zahl der Herde 
ganz betrachtlich erweitert. 1m Laufe von 10 Jahren fand er ftir 577 Faile von 
Gelenkerkrankungen folgende Ausgangsherde: 

Tonsillen . . . . 336mal 
GebiE. . . . . . . . . . . . . . 136 " 

a) Tote Zahne 
b) Granulome 
c) Cysten 
d) Chronische Alveolarabscessc 
e) Alveolarpyorrhoe 

Nebenhohlen . . . . . . . .. 12 " 

Bronchien ......... . 
Uterus und Adnexc ..... . 
Prostata und Urogenitalsystem. 
Gallenblase 
Dickdarm 
Appendix 
Mittelohr. 

5mal 
12 
24 ,. 
3 
2 

1 " 
1 

Die Anzahl der Herde wurde noch erganzt durch Bronchiektasen, Paronychien, 
Phlebitiden der Beinvenen bzw. Ulcera cruris (0. MEYER). VEIL betont besonders 
auch alte Verletzungen, vor allem Kriegsverletzungen mit ruhenden GeschoB­
splittern. Auch aile spateren Untersucher haben diese Primarlokalisationen an­
erkannt, wenn aueh Zahne und Tonsillen aIle anderen an Bedeutung tiberragen. 
So herrscht also tiber den Sitz der Primarherde im allgemeinen Einigkeit. 

Die Frage nach der Art der Schadlichkeiten und nach dem Wege, auf dem von 
den ruhenden Herden Fernwirkungen auf den Organismus ausgetibt werden, ist 
viel schwieriger zu beantworten. Hier sind verschiedene Moglichkeiten zu disku­
tieren. Man kann daran denken, daB Bakterien aus den Fokalstatten auf dem 
Lymph- und Blutwege in den Organismus gelangen und in diesem zur Entwicklung 
des fokalbedingten Krankheitsbildes ftihren. Die Bakteriamie, und sei es auch 
nur eine vortibergehende oder schubweise erfolgende, ware somit als unmittelbare 
Ursache der F.L anzusehen. Es besteht aber auch die Mogliehkeit, daB nieht 
die Bakterien selbst, sondern daB Toxine vom Fokus aus tiber den Lymph­
und Blutweg oder, wie SLADeK annimmt, auf dem Nervenweg in den Organismus 
eindringen und, sei es dauernd, sei es schubweise, zu der Entwieklung von Fern­
sehadigungen ftihren. Bei der Annahme von Toxinen als krankheitsverursaehen­
dem Mittler von der Herdstelle zum erkrankten Organ konnen wir wiederum 
zwei Mogliehkeiten ins Auge fassen. Einmal kann es sich um Toxine handeln, 
die von den im Herd angereicherten Bakterien gebildet werden (Exotoxine) 
bz\\,. aus den im Herd zerfallenden Bakterien frei werden (Endotoxine); zum 
anderen konnen bei dem Zerfall von korpereigenen, aber korperfremd gewordenen 
EiweiBkorpern im Fokus diese als giftige Zersetzungsprodukte mit dem Charakter 
von Toxinen ebenfalls tiber den Blutweg auf den Organismus schadigende 
Einfltisse ausiiben. 

SehlieBlich ware die Frage aufzuwerfen, ob nicht auch beides, namlich 
Bakterien- und Toxinwirkung zusammen, an der Entstehung der F.L teilhaben. 

Andere Wege geht die Deutung der 1(1. als allergisches Geschehen. Hier 
wird die krankhafte Reaktion des Organismus auf die im Herd enthaltenen 
und in den Korper eindringenden Schadlichkeiten zum Kernpunkt des patho­
physiologischen Geschehens. Die AbwehrmaBnahmen des Organismus charak­
terisieren das so mannigfaltige Bild der F.L Nicht das, was die schadigenden 
Stoffe, Erreger oder Gifte, im Organismus letzten Endes anriehten, ist das 
Ausschlaggebende der Erkrankung, sondern die "G('samtreaktion zwischen 
dem Keim und dem mensehlichen Organismus" (VEIL) stellt die eigentliche 
Krankheit dar. 
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Bei del' Deutung des Entstehungsmechanismus del' fokalen Infektion darf del' 
Primarherd mit seinen schadlichen Stoffen nicht einseitig in seiner Rolle als An­
greifer betrachtet werden; von ebenso entscheidender Bedeutung, wenn nicht 
sogar von weit groBerer Wichtigkeit, ist del' Zustand des Organismus als Vertei­
diger gegenuber den vom F.H. gegen ihn gerichteten Angriffen, sei es, daB diese 
durch Bakterien oder Toxine, oder durch beides, erfolgen. 

Unsere Darstellung von der Pathophysiologie der F.I. laBt sich in 3 groBe 
Hauptteile gliedern: 

1. Die bakterielle Theorie. 
2. Die allergische Theorie. 
:l. Die Bedeutung des Organismus bei der Entstehung der Ji'okalinfektion. 

1. Die bakterielle Theorie. 
Es wurde schon darauf hingewicsen, daB die als Fokus in Frage kommenden 

oralen Herde, ebenso aber auch die von BILLINGS bezeichneten anderen Foci 
des Korpers, von Baktericn infiziert sind. Diese Infektion durch Keime ist dic 
Vorbedingung fur die Entstehung eines Herdes, der als Ausgangspunkt einer 
fokalen Infektion in Frage kommen soIl. Von dieser Tatsache ausgehend, kommen 
somit, wenn wir zunachst nul' die Mundhohle betrachten, als Ausgangspunkte 
del' F.I. die chronisch entzundeten Tonsillen und die apikalen Herde del' Zahne 
in Frage. Fernerhin vermag auch del' pulpatote Wurzelkanal der Zahne, sobald 
er infiziert ist, Ausgangspunkt del' F.I. zu werden; das gleiche gilt von del' Alveo­
larpyorrhoe. Die Mundhohle ist bekanntlich ein Sammelbecken verschiedenster 
Bakterien und Kokken. Diese spielen fur den Korper keine Rolle, solange sic 
nicht in die die Mundhohle auskleidenden Gewebe eindringen und da.'>elbst zu 
entziindlichen Veranderungen fiihren. Die gleichen Erreger sind in den Krypten 
der Tonsillen mengenmaBig oft angereichert und dringen auch im FaIle einer 
kiinstlich oder durch Caries bedingten Offnung des Wurzelkanals del' Zahne 
in das Pulpagewebe ein. Ihre Vermehrung daselbst ist dann lediglich cine Frage 
geeigneter Milieubedingungen (LuftabschluB, Abwehrfunktion des Organismus 
usw.). Eine 8terili8ier'ung von infizierten Wurzelkaniilen i8t nach MAYRIIOFEH 
mit den heute ilblichen W urzelbehandlung8methoden nahezu unmoglich. DaB 
auch in Zahnfleischtaschen Keimansiedlung erfolgen kann und in der Regel 
erfolgt, ist nur zu verstandlich. Zahnfleischtaschen bei Alveolarpyorrhoe und 
Paradentose haben nun, ebenso wie die Krypten normaler Tonsillen, in der 
Regel eine freie Verbindung mit der Mundhohle, so daB die angesammelten 
Keime nach auBen hin AbfluB haben. Sie werden deshalb als in den Korper 
streuende bakterielle Herde weniger haufig in Frage kommen. Ganz anders 
liegen die Verhaltnisse aber bei del' chronischen Tonsillitis und Pulpitis. Bei 
ersterer kommt es zur Ansiedlung von Keimen im Tonsillargewebe, zu entzund­
lichen reparativen Gewebsveranderungen und unter Umstanden zur Bildung VOIl 

Abscessen daselbst. Auch bei diesen Verhaltnissen kann der AbfluB bakterien­
infizierter Entzundungsprodukte nach auGen in die Mundhohle noch gewahr­
leistet sein, bei dem vielverzweigten System der Krypten aber ist die Gefahr 
der Kryptenverstopfung durch Sekret oder durch Verschwellung der Ausfiihrungs­
gange sehr groB; bei chl'Onischen, rezidivierenden Tonsillitiden kommt es nicht 
seltm zu bindegewebigen Schwielen iiber den Krypten, wodurch del' Abflul3 
des entziindlichen Infektionsmaterials in die Mundhohle verhindert wird. Hat 
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sich der Infektionsherd von vornherein in der Tiefe des Tonsillargewebes oder in 
der Umgebung der Mandel entwickelt, so ist mit dem Abstromen des Eiters 
nach auBen noch weniger zu rechnen. Gleiche AbfluBhemmungen zur Mundhohle 
liegen bei pulpatoten "infizierten" Zahnen vor, deren Offnung zur Mundhohle 
durch Plomben und Kronen mechanisch verschlossen ist: Der infektios ent­
zundliche ProzeB in der Pulpa schreitet durch das Foramen apikale weiter und 
fUhrt zur Bildung eines mehr oder weniger abgegrenzten Granuloms an der 
Wurzeispitze oder zu progredienten Ostitiden bzw.Osteomyelitiden. Sowohl 
bei den nach der . Mundhohle offenen als auch besonders bei den nach au Ben 
abgeschlossenen Herden ist die Verschleppung keimhaltigen Materials in die Blut­
und Lymphbahn moglich; bei den nach au Ben abgeschlossenen urn so mehr, 
als der Druck der sich bildenden Entzundungssekrete den durch Chemotaxis 
urn den Entzundungsherd sich bildenden Wall cellularer Abgrenzung leicht zu 
sprengen vermag. Ein solcher Einbruch in die Korpersafte erfolgt aber auch, 
wenn durch Aktivierung der Entzundung oder durch Entzundungsrezidivc 
infolge fermentativer Auflosung der gewebIichen Abkapselung der Weg in das 
Gewebsspaltensystem frei gemacht wird. Aus dieser Darstellung ergibt sich 
bereits, daB diese Infektionsherde keineswegs dauernd mit dem Saftestrom des 
Korpers in Verbindung zu stehen brauehen, daB vielmehr der gewebliche Schutz­
wall solche Herde vollig abzugrenzen vermag. Dadurch erklart sich einerseits 
die Symptomenlosigkeit solcher Herde und ihre, allerdings zeitlich begrenzte, 
Unschadlichkeit fUr den Korper; andererseits erscheint es verstandlich, daB 
in solchen, auch inaktiven Infektionsherden Keime unbegrenzt erhalten bleiben, 
ohne von den Abwehrkraften des Korpers aufgelOst zu werden. Zwar mogen die 
Wurzelherde gelegentlich auch keimfrei sein (EULER), in der Regel aber haben 
sie als infiziert zu gclten (STICKL, BLUMENBERG u. a.). HARTZELL und LOFFLER 
fanden in allen untersuchten Granulomen und in den zugehorigen Zahnwurzel­
spitzcn regelmaBig Streptokokken, meist yom Viridanstyp, seltener yom Hamo­
lytikustyp. 

Auf die Zahl der in pulpatoten Zahnen und chronisch entzundeten Tonsillen 
vorhandenen Keime wird es im allgemeinen nicht so sehr ankommen, da die 
Vermehrung von Keimen unter gunstigen, adaquaten Lebensbedingungen jeder 
Zeit moglich ist. Viel groBere Bedeutung wird der Frage beigelegt, urn welche 
Bakterien es sich handeIt, wenn auch nach unserer Meinung die Einteilung in 
besonders gefahrliche und vollig ungefahrliche oftmals ubertrieben zu werden 
scheint. Immerhin sind sich die Mehrzahl der Untersucher darin einig, daB 
den Streptokokken fUr die AuslOsung und Unterhaltung der F.I. eine ganz 
besondere Bedeutung zugesprochen werden muB. ROSENOW halt die Strepto­
kokken sogar fur die einzig entscheidenden Erreger. Er fand sie in allen infi­
zierten Zahnen und Tonsillen. VEIL legt dem pleomorphen Streptococcus den 
entscheidenden Wert bei. 

Wah rend nun SCIIOTTMULLER und seine Schule an der Abgrenzung und 
Unveranderlichkeit der Streptokokkenarten festhalt und den Streptococcus 
viridans als einen besonderen Typ betrachtet, zu dessen Eigenschaften auch das 
Hamolysierungsvermogen gehort, glauben andere Autoren Typenumu·a.ndlungen 
der Streptokokken-Pneumokokkengruppe nachgewiesen zu haben. Schon 1897 
hatte LUBARSCII die Transmutabilitat diescr Bakteriengruppe gelehrt. Spater 
zeigten MORGENIWTH, OELLER, JUNGMANN u. a. die Umwandlung hamolytischer 
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Streptokokken in avirulentere Keime vom Viridanstyp im Tierversuch. Offenbar 
sind es Wechselbeziehungen zwischen Keimen und lebendem Gewebe, welche 
zu solchen Mutationen zu fUhren in der Lage sind. Denn KUCZYNSKI undWoLFF 
konnten nicht nur beim Eintritt von Streptokokken durch die Schleimhaut 
eine deutliche Virulenzabschwachung dieser Keime nachweisen, sondern es 
kann der Streptococcus viridans in den Tonsillen, auf der Schleimhaut und im 
lymphadenoiden Rachengewebe auch in eine schwach virulente Verlustmutation 
umgewandelt werden. 1m Blut und in den verschiedenen Organen des gleichen 
Falles kann bald der Viridanstyp, bald der hamolytische Typ gefunden werden 
(LUBARSCH), und selbst nach Injektionen hamolytischer Streptokokken sowohl 
bei gegen Streptokokken immunisierten als auch bei normalen Tieren konnten 
aus den Organen grtinwachsende, wenig oder gar nicht virulente Streptokokken 
geztichtet werden (MORGENROTH, KUCZYNSKI und WOLFF). Es handelt sich 
offen bar bei der Umwandlung hamolytischer Streptokokken in den Viridanstyp 
um eine Folge immunisatorischer Einfltisse des Organismus (SCHNITZER und 
MUNSTER u. a.). 

ROSENOW konnte solche JJfutationen der Streptokokken-Pneumokokkcn­
gruppe clurck bestimmte experimentelle Beclingungen (Wachstumssymbiose, ver­
anderter Sauerstoffgehalt der Nahrmedien, Tierpassagen) ktinstlich erzeugen. 
Die Umwandlung der folgenden Reihe: Streptococcus haemolyticus, Strepto­
coccus rheumaticus, Streptococcus viridans, Pneumococcus, Streptococcus mu­
cosus gelang sowohl in der einen wie in der anderen Richtung, wobei die Fahigkeit 
zur Mutation in einem gewissen Zusammenhang mit der Virulenz der Bakterien 
stehen soll. Weniger virulente Keime mutieren leichter als virulente Mikroben 
(ROSENOW). Wenn nun tatsachlich durch exogene und endogene, im Organismus 
gelegene Bcdingungen eine Umwandlung von Mikroorganismen mit Veranderung 
ihrer Virulenz zustande kommen kann - und auch die gelungene Umwandlung 
von grtinwachsenden Streptokokken in die agressive, hamolytische Form durch 
Hochfrequenzbestrahlung von Granulomcn des Menschen, tiber die PESCH 
und BECKER jtingst berichteten, gehort hierher - dann rtickt auch die Tatsache 
unserem Verstandnis naher, dal3 die im allgemeinen harmlosen, saprophytar 
lebenden Mikroben der Mundhohlenflora unter geeigneten Bcdingungen fUr 
ihren Trager pathogene Eigenschaften anzunehmen vermogen. 

Es kann also wohl heute als wahrscheinlich unterstellt werden, dal3 
1. die entztindlichen Herdc mit verschiedenen Streptokokkenarten besiedelt 

und deshalb infiziert sind, und dal3 
2. diese Mikroben unter der Einwirkung des lebenden Gewebes ihre Eigen­

schaften verandern konnen und einerseits in weniger, andererseits in starker 
agressive Arten umgewandelt werden konnen, und dal3 

3. aus diesem Verhalten der Bakterien ein Verstandnis daftir gewonnen 
werden kann, dal3 die Herdinfektion nicht kontinuierlich, sondern in Schtiben 
Krankheitserscheinungen hervorzubringen pflegt. 

Wesentlich anders stellten sich FISCHER und SCHICK die Invasion von Keimen 
, aus Zahngranulomen in den Korper vor. Sie konnten in den putriden 'Vurzel­

kanalen und an der Wurzelspitze 3 verschiedene Bakterien isolieren, den Mikro­
coccus FISCHER-SCHICK, den Bacillus emphysematosus dentium und den Putri­
ficus, den unbeweglichen Buttersaurebacillus. Durch Gasbildung, also durch 
mechanischen Druck, soll dieses Bakteriengemisch durch die Wurzelspitze 
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herausgedrangt und in die Blutbahn des Organism us eingepreBt werden, wobei 
der Mikrococcus FISCHER-SCHICK als Erreger des Rheumatismus infectiosus 
aufgefaBt wird und infolge seiner geringen Pathogenitat die Eigenschaften 
besitzen solI, wie sie bei der H.I. mit ihrem schleichenden Verlauf vorausgesetzt 
werden konnen. 

Es mag schliel3lich noch erwahnt werden, daB die Frage aufgeworfen worden 
ist, ob der besondere Erreger, nach dem bei der F.I. gesucht wird, nicht ein 
ultravisibles Virus ist, dessen Entdeckung uberhaupt noch aussteht. Mit der­
artigen, vollig hypothetischen Spekulationen kommen wir jedoch nicht weiter; 
sie sind bisher vollkommen unbewiesen. 

Weder die Frage nach der Art der Bakterien, noch das Problem der Virulenz­
veranderung derselben in den entzundlichen Herden sind he ute endgultig entschie­
den. Sicher scheint lediglich zu sein, daB die entzundlichen Herde im allgemeinen 
Bakterien enthalten und daB ihre Abgrenzung gegen den Saftestrom des Korpers 
Schwankungen unterliegt, die einerseits vielleicht mit mechanischen Druck­
veranderungen im Herdinnern zusammenhangen und andererseits von den 
Membraneigenschaften der perifokalen Gewebsschranke abhangig sind. 

Es ist heute noch keineswegs erwiesen, ob die F.I. durch Einstromen von 
Bakterien aus dem Herd in das Blut hervorgerufen wird, ob also die F.I. als 
Folge einer Bakteriamie anzusprechen ist. Ware die F.I. eine Folge einer 
Mikrobamie, so mliBte sie nach der SCHOTTMULLERschen Definition der Sepsis 
als Sepsis angesprochen werden. Dabei ware es wohl gleichgtiltig, ob die Bakteri­
amie kontinuierlich oder schubweise erfolgte. In der Tat hat denn auch FISCHER 
von einer "Oralsepsis" gesprochen, eine Nomenklatur, die auf dem Gebiet der 
F.I. einen Wust unnotiger Diskussionen heraufbeschworen hat. Zu dem klini­
!>chem Begriff einer Sepsis gehort nun aber nicht nur der Transport von Bakterien 
durch das Blut, sondern auch ein Krankheitsbild, das eine gewisse Charakteristik 
tragt. Und ein solches Krankheitsbild wird in der Regel bei der F.I. vermiBt. Das 
war offen bar auch der Grund, weswegen BILLINGS die Bezeichnung "Oralsepsis" 
durch die viel bessere Krankheitsbezeichnung "Fokalinfektion" crsetzte. Damit 
ist zunachst dcm Kampf, den SCHOTTMULLER gegen die Fokalinfektionslehre 
durchfocht, der Boden entzogen worden. Es soIl glcich an dieser Stelle betont 
werden, daB es nattirlich auch septische Krankheitsbilder gibt, die von oralen 
Eiterherden ihren Ausgang nehmen und durch eine dauerndc oder gehaufte 
Bakterienstreuung bedingt und untcrhalten wcrden. Das sind FaUe von Sepsis, 
bei denen der streuende Herd eben zufailig in den Mundorganen, statt im Endo­
kard oder in den weiblichen Genitalien, wie in den typischen Fallen SCHOTT­
~IttLLER"', gelegcn ist. Sie soUten als "orale Sepsis" mit einem echten septischen 
Krankhcitsbild mit nachweisbarer Bakteriamie grundsatzlich von der Fokal­
infflction abgetrennt werden, schon weil das klinische Krankheitsbild ein vollig 
anderes ist. DaB auch diese SepsisfaUe durch Ausraumung der Herde geheilt 
werden konnen, gibt keine Veranlassung, sie deswegen der F.I. zuzuordnen. Ihre 
Pathogenese und vor aHem ihr klinisches Bild ist eben ein anderes. Bei der Fokal­
i nfektion sind im Gegensatz zur Sepsis in der Regel keine Keime im BZ,ut auffind­
bar. Die :Ylehrzahl del' Untersucher, die sich mit diesem Problem beschaftigt haben, 
haben sich davon uberzeugt und trotz groBten Bemlihens keine Bakteriamie nach­
wei sen konnen. In den wenigen Fallen, in denen der Keimnachweis im Blut gelang, 
handelt es sich offenbar entweder urn Verunreinigungen oder um ZufaHsbefunde 
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voriibergehend und zufallig kreisender Keime, oder es lag eben eine Sepsis und 
keine F.I. vor. DaB z. B. PFLUGER und LEHMANN nach einer Wurzclspitzenresek­
tion im Blut die gleichen Keime wie im Granulom nachweiscn konnten, hangt 
natiirlich mit der Eroffnung zahlreicher Blutbahnen zusammen und kann nicht als 
Gegenbeweis gegen die scharf postulierte Abtrennung von Sepsis und F.I. ange­
sehen werden. Nach eigenen Untersuchungen der Breslauer Klinik konnte von 
BESDZIEK bei 37 mit guter Methodik und geniigend oft bakteriologisch durch­
forschten Kranken mit Herdinfektion niemals eine Bakteriamie festgestellt werden. 
In den beiden einzigen Ausnahmen mit einem Viridansbefund im Blut lag eine 
Sepsis, und nicht das Bild einer 1!~.I. vor. Aus dem negativen Blutkeimbefund ist 
nun aber kein Beweis fiir jene Auffassung abzuleiten, die dcn Bakterien im Primar­
herd gar keine Bedeutung fiir die F.I. zuzuerkennen gcneigt ist. Schon SCHOTT­
MUJ,LER hat darauf hingewiesen, daB zum Nachweis von Bakterien im Blut ihre 
Menge schon recht groB sein muB. Sparliche Mikrobamien werden durch die Ab­
wehrkrafte des Blutes und der spezifischen Abfangorgane fast augenblicklich dem 
Nachweis entzogen, so daB mit unsercn heutigen Untersuchungsmethoden kein 
Urteil dariiber zu gewinnen ist, ob bei der F.1. ein "Obergang von Baktcricn aus 
dem Herd in das Blut iiberhaupt stattfindet, oder, falls cin solchcr erfolgt, welche 
mengenmaBigen und zeitlichen AusmaBe er erreicht. Nach den bakteriologischen 
Untersuchungen des Primarherdes und des Blutes bei der F.I. des Menschen 
laBt sich also die direktc Mitwirkung von Bakterien beim Zustandckommen 
dcr Fernwirkungcn iiber eine Bakteriamie weder mit Sicherheit nachweiscn 
noch ausschlieBen. Immerhin maehen einige Beobachtungen von ROSENOW, 
nach denen bei der menschliehen F.1. in den sekundar erkrankten Organen die 
Darstellung von Erregern gelang, die direktc Wirkung der Keime beim Zustande­
kommen der Sekundiirschiiden eher wahrscheinlich als unwahrscheinlich. 

Dieser oben gegebcnen, vorsichtigen Formulierung der Erregerrolle bei der 
F.I. seheinen jene Aufsehen erregenden Tierexperimente ROSENOWs entgegen­
zustehen, bei denen es gelang, durch intravenose oder intraperitoneale Injektion 
von Keimen aus menschlichen Foki bei Versuchstieren Organschaden zu erzeugen, 
die denen recht ahnlich waren, die bei den erkrankten Menschen infolge der F.I. 
sekundar befallen waren. Auch direkte Verimpfung menschlichen Herdmaterials 
in die Zahnpulpa von Hunden fiihrte zu entsprechenden Organerkrankungen. 
DaB bei diesen Organschaden die verimpften Erreger von ausschlaggebender 
Bedcutung waren, konnte in dem gelegentlich gegliickten Nachweis der verimpf­
ten Keime in den betroffenen Organen wahrscheinlich gemacht werden. So iiber­
zeugend dicse Versuche ROSENOWs nun auch erscheinen mogen, so muB doch 
gcgen sie eingewandt werden, daB einerseits sowohl die intravenose Injektion 
von Keimen als auch die direkte Keimverimpfung in die Zahnpulpa cin von 
dcr Ausbildung eines menschlichen Primarherdes verschiedener Vorgang ist, 
weil die Ausbildung der biologischen Abgrenzungs- und Reaktionsvorgange 
urn den Primarherd bei der kiinstlichen Inokulation sicher nicht in der charak­
teristischen langsamen Weise erfolgt wie beim Menschen und durch den Druck 
der Injektion Keime s%rt bei der Infektion in den Blut- oder Lymphstrom 
eingepreBt werden, ohne dafJ sich vorher ein peri/okaler Wall zu bilden vermag. 
So ist bci diesen Versuchen, die je gerade die Rolle der Erreger klaren solIten. 
die Gleichartigkeit des Inokulationsvorganges der Erreger bei Mensch und Tier 
nicht gewiihrleistet. Es kommt hinzu, daB bei Nachpriifungen der ROSJ<jNOW-
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schen Versuche durch v. ALBERTINI und GRUMBACH sich die merkwiirdige 
Tatsache ergab, daB bei einer Reihe solcher Tierimpfungen mit Material aus 
menschlichen Primarherden in den sekundar betroffenen Organen ganz andere 
als die verimpften Keime bakteriologisch wiedergefunden wurden, so daB es 
zum mindesten moglich erscheint, daB es sich bei diesen Keimbesiedlungen 
sekundar erkrankter Organe urn mobilisierte tiereigene Bakterien gehandelt 
hat, es sei denn, daB die inokulierten menschlichen Erreger in eine Standort­
variation beim Eintritt in den Tierkorper umgewandelt worden sind. In diescm 
Sinne sprechen Beobachtungen von BERNHARD, der zeigen konnte, daB die aus 
dem Tier bei der Autopsie gewonnenen Streptokokken sieh beziiglich der Gram­
Farbung oftmals ganz anders verhielten als diejenigen Streptokokken, die dem 
Tier intravenos einverleibt worden waren. Von BERNHARDT werden diese Ver­
anderungen allerdings im Sinne einer Vitalitatsschadigung der Keime gedeutet. 

So muB also aueh den Untersuchungen ROSENOWs, 'die so gern fur die UIl­

mittel bare Bedeutung der Erreger fur die Ausbildung der sekundaren Organ­
erkrankungen in Anspruch genom men werden, bei kritischer Betrachtung eine 
genugende Beweiskraft abgesproehen werden. Die Tierimpfungen ROSENOWs 
mit menschlichem Herdmaterial fuhrten aber noch zu weiteren, sehr merk­
wurdigen und viel diskutierten Befunden. Es ergab sich namlich bei Hunderten 
von Versuchsticren, daB bei der Verimpfung von Keimen menschlicher Primar­
herde beim Tier vorwiegend jene Organe erkrankten, die auch bei der mensch­
lichen F.1. sekundar befallen waren. Den Erregern schien also ein "elektives 
LokalisationsvermOgen" innezuwohnen, das bei Weiterzuchtungen der Erreger 
allmahlich verschwand und zwar bei Tierpassagen langsamer, bei Zuchtungen 
auf kunstlichen Nahrboden rascher und vollstandiger. Auch die serologischen 
Eigenschaften dieser Bakterien (Streptokokken) gingen bei der Weiterzuchtung 
auf kunstlichen Nahrboden rasch verloren. Da nun die teils intravenos, teils 
intraperitoneal, teils in die Pulpa verimpften Keime mitunter auch in den 
sekundar erkrankten Organen bakteriologisch nachweisbar waren (ROSENOW 
und MEISSER), wurde ihnen eine spezifisehe Affintat zu bestimmten Organen 
und Geweben zugesprochen und zwischen arthrotopen, kardiotropen, renotropen, 
gastrotropen usu·. Streptokokken unterschieden, je nachdem, welches Organ 
diese Kokken zu bevorzugen pflegten. Diese organspezifischen Eigenschaften 
der Keime sind eine gewisse Erklarung fur die Tatsache, daB die in Bouillon­
kulturen erzeugbaren freien Toxine gewisser Streptokokkenarten die gleichen 
Organe elektiv zu schadigen vermochten wie die Keime selbst, so daB als Ursache 
der spezifischen Organaffinitat der Keime ihre organotrope Toxinwirkung und 
die hierdurch bedingte spezifische Widerstandsverminderung bestimmter Organe 
wahrscheinlich gemacht werden konnte. 

Es ist erstaunlich, wieviele und wie verschiedenartige Organcrkrankungen 
von ROSENOW auf die F.1. zuruckgefuhrt wurden. Aus Tabelle 1 ist zu ersehen, 
daB neben dem Gelenkrheumatismus, der Neuritis, der Endokarditis und Nephri­
tis, auch das Ulcus ventriculi und duodeni, die Cholecystitis und die Colitis mit 
del' F.1. in Zusammenhang gebraeht werden. Diese Erkrankungen konnten 
nach ROS}<,NOW in einem hohen Prozentsatz durch die Injektion der aus den ent­
sprechenden Herden gezuchteten Streptokokken im Tierversuch erzeugt werden. 

Sowohl die Lehre von der "elektiven Lokalisation" an sich, als aueh ihre 
hemmungslose Ausweitung auf eine Vielzahl von Erkrankungen wurdc in der 
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:FoIgezeit erheblich angegriffen. Die Nachpriifungen der ROSENowschen Ver­
suche wurden zwar von FRANKE, PRECHT, BERNHARDT u. a. zunachst bestatigt. 
ILLINGSWORTH und WILKIE, ebenso wie COOK, SHANDALOW, FREUND, LUSENA 
und CHINI konnten durch Anwendung der spezifischen Nahrboden die Resultate 
ROSENOWs ebeofalls reproduzieren, wahrend MELA den Ergebnissen nur teil­
weise beipflichtete. Es fehIt aber auch nicht an Versuchen, die zu abIehnenden 
ResuItaten fiihrten, und diese sind, wenigstens in Europa, in der "OberzahI. 
So betonte LEHMANN die Unmoglichkeit, aus der Koinzidenz von Strepto­
kokken in einem infizierten Zahn und dem Bestehen einer Organerkrankung 
atioIogische SchIiisse zu ziehen, da die Tatsache, daB in puIpatoten Zahnen, 
in der Cervix und Prostata, sowie in den Tonsillen bei den verschiedenartigen 
Erkrankungen Streptokokken zu finden seien, kaum etwas Besonderes bedeutet, 
auf keinem Fall aber die Abhangigkeit dieser Erkrankungen von dem Strepto­
kokkenbefund in den Tonsillen usw. beweise. Die schwerwiegendsten Bedenken 
gegen die ROSENowsche Lehre von der "elektiven Lokalisation" sind in der 
Tatsache zu erblicken, daB ernstha/te Nachunter8ucher mit gleicher oder ahn­
licher 1I1ethodik die 8pezi/i8che Organa//initat der Keime nicht nachwei8en konnten. 
So gehoren in Amerika SNYDER und RICKERT, von denen der Ietztere mit der 
ROSENowschen Methode arbeitete und zu voIlig andersartigen Befunden geIangte, 
zu den entschiedensten Gegnern der ROSENowschen Lehre. J a, manche Autoren, 
(z. B. HOLMAN, BROWN, SWIFT und KrNSELLA) erhoben sogar die Anschuldigung, 
daB ROSENOW mit verunreinigten Kulturen gearbeitet hatte. Diese Autoren be­
stritten, daB die hervorgerufenen Organschaden auf eine "eIektive LokaIisation" 
der Erreger hinwiesen, gIaubten vieImehr, daB eine IokaIe Disposition der Gewebe 
hierbei von Bedeutung ware. Auch eine Reihe von deutschen Autoren hat sich 
mit der Nachpriifung der Lehre von der "eIektiven Lokalisation" beschii.£tigt, 
ohne sie bestatigen zu konnen. Dabei haben sich PROELL und STICKL streng 
an die methodischen V orschriften gehaIten, wahrend MEMMESHEIMER und 
SCHMIDHUBER von ihnen etwas abgewichen sind. Von besonderer Bedeutung 
sind die in Zusammenarbeit mit SCHOTTMULLER durchgefiihrten und bereits 
erwahnten Nachuntersuchungen LEHMANNs deshaIb, weil ihnen eine eingehende 
Anlcitung ROSENows in I~ochester voranging. Auch sie sind zu negativen 
Ergebnissen geIangt. Ihre Beobachtung, daB bei Tieren entziindliche Endokard­
veranderungen auftreten, obwohl die Trager der verimpften Keime herzgesund 
waren, die Tatsache ferner, daB 4 aus Granulomen und Blut von Endokarditis­
kranken geziichtete Erreger keine kardiotrope :Fahigkeit im Tierversuch erkennen 
lieBen und nicht ein einziges von 99 Kaninchen eine Entziindung am Endokard 
aufwies, und schliel3lich der vollig negative Gelenkbcfund von 22 Tieren, die 
mit 11 aus Granulomen von Polyarthritiskranken isolierten Stammen infiziert 
worden waren, spricht nicht gerade fiir die Richtigkeit der ROSENowschen 
Deutungen. 

In ganz ahnlich negativcm Sinne sind die Nachuntersuchungen von v. AL­
BERTINI und GRUMBACH ausgefaIlen, die deswegen besondere Beweiskraft be­
anspruchen, weil sie die ROSENowschen Grundsatze streng beachteten unter 
Verwendung ciner Methodik (WARREN CROWE), die als besonders glticklich 
gewahlt angesehen werden muB. Sie sind andercrseits an einem vcrhaltnis­
mal3ig groBen Tiermaterial durchgefiihrt worden. Die Injektion von Herd­
erregern von Kranken mit chronischer Arthritis erzicltc zwar in ziemlich gcnauer 

Ergcbniss~ <1. inn. lIe<1. 57. 42 
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Obereinstimmung mit ROSENOW in 49,8% Gelenk­
lokalisationen (52,8% bei ROSENOW). Die Deutung 
dieses Befundes wird aber sofort dadurch anders, 
daB, wie v. ALBERTINI und GRUMBACH feststellten, 
die Streptokokken von Fallen mit chronisch-ulcera­
tiver Colitis ebenfalls in 42,5 %, die von N ephritis­
fallen in 37,5 % und die von Endokarditisfallen auch 
in 37,5% in mindestens ein Gelenk metastasierten. 
Diese Absiedlungin die Gelenke stellt somit offenbar 
eine Arteigentumlichkeit des Kaninchens; dar und 
hat nichts mit helektiver Lokalisation" zu tun. 
Aus der beigefiigten Tabelle 2, in der die Ergeb­
nisse von ROSENOW und von v. ALBERTINI und 
GRUMBACH gegeniibergestellt sind, geht mit Ein­
dringlichkeit hervor, daB von elektiver Lokalisation 
der bei den verschiedenen Organerkrankungen aus 
dem Fokus geziichteten Erreger nicht die l{ede 
sein kann. Besonders iiberzeugend sind die Ergeb­
nisse von Doppelversuchen, die iibrigens auch 
LEHMANN bereits mit gleichem Resultat angestellt 
hatte. Es zeigte sich namlich, daB bei der Verab­
folgung derselben Kultur an verschiedene Tiere diese 
keineswegs identische Organlokalisationen auf­
wiesen, vielmehr waren die Sekundarerkrankungen 
durchaus inkonstant. Auch Tierpassagen, die im 
allgemeinen Virulenzsteigerungen hervorrufen, fiihr­
ten niemals bei 2 Tieren zu genau gleichen Organ­
lokalisationen. So miissen wir auf Grund dieser 
sorgfaltigen und an einem ausreichenden Tier­
material durchgefiihrten Untersuchungen heute 
sagen, daB die l{osENowsche Theorie von Mr elek­
tiven Lokalisation der Kritik nicht standgehalten hat. 

SCHOTTMULLER hat somit mit seiner tempera­
mentvollen Ablehnung der Lehre von der "elektiven 
Lokalisation" im groBen und ganzenl{echt behalten. 
Sein Hinweis, daB die als obligate Bewohner der 
Mundhohle bekannten griinwachsenden Strepto­
kokken wohl in dem primaren Infektfokus, aber 
nicht im sekundaren KrankheitsprozeB beim Men­
schen identifizierbar seien, hat sich im allgemeinen 
bestatigt. DaB die griinwachsenden Streptokokken 
so viele Typenabartungen eingehen konnten, daB 
diese Typen Krankheiten ganz heterogener Art wie 
die multiple Sklerose, den epidemischen Singultus, 
den spastischen Schiefhals, die Pyelonephritis, 
Blasenulcera, ja cine Epidemie von Ulcus duodcni 
hatten erzeugen konnen, mutete geradezu phan­
tastisch an und kann heute wohl als unwahrschein-
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Jich, wenn nicht als unmoglich bezeichnet werden. Damit faUt die Lehre 
von der "elektiven Lokalisation" der Keime bei der F.I. des Menschen mangels 
genugender Beweise wohl in sich zusammen. Sie hat den Vorteil gehabt, 
eine lebhafte Diskussion zu erzeugen und zu zahlreichen Untersuchungen 
anzuregen. Und sie ware in der Tat geeignet gewesen, Organbevorzugungen 
bei bestimmten 1nfektionen, eine besondere Organanfalligkeit bei 1nfekten, 
sowie die Anzuchtbarkeit von organotropen Eigenschaften in Erregervarianten, 
an deren Bestehen wir kaum zweifeln konnen, zu erklaren. Wie gesagt 
reicht aber das Beweismaterial fur die Anerkennung primiirer organotroper 
Eigenschaften der bei der F.I. vorhandenen Erreger nicht aus. Man konnte 
sich aber vorstellen, daB die im Fokus vorhandencn Keime nach Erzeu­
gung einer beliebigen Sekundarlokalisation in irgendeinem Organ unter dem 
EinfluB freiwerdender organspezifischer Toxine (EisweiBabbauprodukte) und 
ihrer Ruckwirkung auf den Primarherd, also durch gerichtete Nahrbodenver­
anderung, cine Anzuchtung von Organaffinitaten erfahren konnen. Die Strepto­
kokken eines Primarherdes wurden somit erst sekundiir und auch erst langere 
Zeit nach Entstehung und Entwicklung des Krankheitsbildes der F.I. die elektive 
Lokalisationsfahigkeit als Eigenschaft erwerben. Die primare Lokalisation der 
fokalfernen Organerkrankung des Menschen wurde dann nicht einer Eigenschaft 
der Streptokokken, sondern einer Organdisposition fur die Haftung derselben 
zuzuschreiben sein. Bei der Annahme der korpergebundenen Anzuchtbarkeit 
von organotropen Erregereigenschaften lieBe sich auch die klinisch immer 
wieder beobachtete Tatsache verstehen, daB bei ortsgebundenen Endemicn 
mancher 1nfekte bei den Befallenen oft die gleichen sekundaren Organlokali­
sationen auftreten, wenngleich auch nicht verkannt werden solI, daB diese Er­
scheinungen auch ganz anders erklart werden konnen. Diese Gedankengange 
durfen abcr lediglich als eine Arbeitshypothese gelten und bedurfen erst noch 
eingehender experimenteller Bearbeitung und sind bisher eben so unbewiesen 
wie die Lehre von der "elektiven Lokalisation" ROSENOWs. Un sere absehlieBende 
Stellungnahme zur Frage der bakteriellen Theorie der F.I. geht also dahin: 

Ein Beweis fur den tJbertritt nennenswerter Bakterienmengen aus dem 
Primarherd ins Blut ist bei der F.I. bisher nicht erbracht. 1m FaIle einer solchen 
Streuung durfte die Fernwirkung der yom Fokus ins Blut gelangten Bakterien 
wahrscheinlich keine maBgebende Rolle spielen. Die sparlichen Bakterien 
wurden entweder im Blut oder in den Geweben so schnell zugrunde gehen, 
daB ihre charakteristischen Lebensfunktionen (Fortpflanzungsfahigkeit u. a.) 
ohne EinfluB auf die Erscheinungen bleiben mussen. Lediglich ihre Toxinwirkung 
bei ihrem Untergang konnte fiir die bei der F.I. auftretenden sekundaren Organ­
erkrankungen von EinfluB sein. 

Neben der Bakterienwirkung als auslOsendem Faktor der pathologisehen 
Formveranderungen der Organe hat man nun schon seit langem toxische Ur­
sachen fur die Entstehung herdferner Organerkrankungen beschuldigt, und wir 
erinnern an die gelungenen Organschadigungen ROSENOWs im Tierversuch mit 
den aus dem Primarherd gewonnenen Erregertoxinen. Es liiBt sich zur Zeit 
wedel' entscheiden, ob solche Toxine erst nach dem vermeintlichen tJbertritt del' 
Rakterien ins Blut bei ihrer Abtotung im Blut odeI' im Erfolgsorgan frei werden, 
oder ob diese Toxine, sei es als Exo-, sei es als Endotoxine, im Primarherd f:;C'lbst 
entstehen und yom Fokus in den Kreislauf gelangen, noch kunn heute die 
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Frage beantwortet werden, ob solche toxischen Produkte im Herde selbst 
durch den dort stattfindenden autolytischen EiweiBzerfall entstehen und als 
Korper von histaminartigen Eigenschaften Organbeeinflussungen ausuben. Auch 
Kombinationen der verschiedenen Toxinarten mogen zusammenwirken, urn das 
Krankheitsbild der F.1. entstehen zu lassen. 

Dber den Weg, den die "Toxine" beschreiten, um Fernwirkungen im Organis­
mus hervorzurufen, ist nichts Sicheres bekannt. Am ungezwungensten ware 
die Annahme, daB die Toxine aus dem Herd in das Saftspaltensystem des peri­
fokalen Gewebes und von dort auf dem Lymph- und Blutweg an die Erfolg­
stellen der Giftwirkung (Mesenchym der Organe) gelangen wurden. Fiir die ganze 
Frage der F.1. halten wir die nach dem Toxinweg fur nicht von so entscheidender 
Bedeutung. 

Es ware uber diesen Toxinweg auch nicht viel zu sagen, wenn nicht SLAUCK 
statt der Lymphbahnen und des Blutes neuerdings die perineuralen Lymph­
scheiden der peripheren Nerven fUr die Leitung der Toxine verantwortlich 
gemacht hatte. Schon GRAVES hatte 1924 angenommen, daB die Toxine bei der 
F.1. auf dem neuralen Wegc in das Ruckenmark einwandern. SLAUCK konnte 
im Tierversuch fest stell en , daB Diphtherietoxin, Milchsaure und Ketosauren, 
intradural eingefUhrt, vorlibergehende Schadigungen der Vorderhornganglien­
zellen bzw. der motorischen Hirnganglienzellen hervorriefen und in den von 
dem entsprechellden Neuron abhangigen Muskelpartien zu degenerativer Ver­
fettung flihrten. Aus der menschlichen Pathologie war das Symptom des Muskel­
fibrillierens bei Reizzustanden der motorischen Spinalganglien (spinale Muskel­
atrophie u. a.) bekannt, und so lag es nahe, das beim F.1. von SLAUCK gefundene 
Muskelfibrillieren mit toxischen Reizzustanden der Vorderhornganglienzellen 
ursachlich in Zusammenhang zu bringen. Dieses J)fuskelfibrillieren als Symptom 
von degenerativen Verfettungen einzelner Muskelfaserbiindel solI nun auf die 
verschiedenen exogenen Reize wie Kalte, Dberbelastung und anderes auftreten, 
und so geschadigte Muskelgebiete sollen auf die gleichen Reize mit Storungen 
der capillaren Durchblutung reagieren. So ware die Myalgie in den meisten 
Fallen ein ischamischer Schmerz, der liber die Ganglienzellen-Muskelsehadigung 
unter dem EinfluB einer auBeren Reizeinwirkung (Abkuhlung, Dberbeanspruchung, 
StatikstOrung u. a.) zustande kommt. Ebcnso wic fUr Myalgien, Neuritidcn 
und Neuralgien wird auch fur den Herzmuskel dieser Schadigungsweg via 
Vaguskern angenommen, weil es SLAUCK naeh intraduraler Milehsaure und Di­
phtherietoxinverabfolgung gelang, im Tierversueh im Herzmuskel das Bild 
lokaler Fettinseln zu erzeugen. Diese Theorie 'iiber die toxische 8chiidigung 
der Spinalganglien auf dem Weg der peripheren Nerven und die nervose Ruek­
wirkung von den VorderhornganglienzeHen auf das sieh im Symptomenbild 
der F.1. iiuBernde Erfolgsorgan hatte vor aHem deswegen so vie I von sieh reden 
gemaeht, wei I die F.I. oder - naeh der Nomenklatur SLAUCKH - die "Fokal­
toxikose" nunmehr geradezu aus dem Vorhandensein des Muskelfibrillierens 
abgelesen werden, und umgekehrt aus dem Sehwinden dieses Symptoms das Auf­
horen der Toxinstreuung erkannt werden konnte. Das war ein zu einfaehel' 
kliniseh diagnostiseher Weg, als daB man sieh ihn entgehen lassen konnte. 
Leider folgten aber bald l'xperimentelle und klinisehe Ablehnungen (GRUND, 
GATZ:VIEIER, eigene Beobaehtungen u. a.), weil das Muskelfibrillieren bei F.1. 
nieht selten fchlt und auch bei vollig :Fokalgesunden vorhanden ist, und weil 
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es nach GRUND auch bei volliger Lahmung der Vorderhornganglienzellen auf­
tritt. GRUND konnte in Untersuchungen am Menschen zeigen, daB nach Lumbal­
anasthesie, die zu volliger Lahmung fiihrt, das Muskelfibrillieren bestehen bleibt, 
ja sogar starker wird, ein Beweis dafiir, daB die Entstehung des Muskelfibril­
lierens keineswegs an die Irritation der Vorderhornganglienzellen gebunden ist, 
sondern durchaus auch peripher bedingt sein kann. Die Ablehnung dieser Auf­
fassung konnte auch aus der klinischen Erfahrung heraus erfolgen, die dahin 
geht, daB es trotz der vermeintlichen Schadigung der motorischen Spinalganglien 
bei der F.I. nur ganz ausnahmsweise zu echten motorischen Lahmungen mit 
Entartungsreaktion kommt, was doch wohl erwartet werden miiBte, wenn die 
Vorderhornganglienregion so allgemein den Angriffspunkt fiir die Toxine dar­
stellen wiirde. SLAUCK stellt sich die fast konstante Lokalisation des Fibril­
lierens an den Muskeln des inneren FuBrandes so vor, daB er annimmt, daB 
die in den Liquor cerebrospinalis gelangten Toxine mit dem Liquorstrom in 
die untersten Riickenmarkssegmente (Ls-S2/Sa) kommen und hier an den Vorder­
hornganglienzellen verankert werden. Die Annahme einer solchen Liquor­
zirkulation, die nach CUSHING und WEED nicht nur kraniocaudal, sondern auch 
in umgekehrter Richtung stattfindet, erklart die Lokalisation in den unteren 
Segmenten noch keineswegs, abgesehen davon, daB eine Liquorzirkulation an 
sich durchaus noch problematisch ist (GAGEL). Eine statisch-mechanische 
Deutung des Toxinabsinkens scheint uns vollig undikutabel. DaB der nach 
SLAUCK lediglich in caudaler Richtung flieBende Liquor sich in den caudalen 
Gebieten ansammelt und von hier aus dem Cerebrospinalkanal austritt und re­
sorbiert wird, ist eine noch vollig unbewiesene Annahme. 

Nach unserer 11:feinung nehmen die vom Herd in den Organismus gelangenden, 
das Bild der F.I. auslOsenden Stolte ihren Weg in erster Linie fiber die Lymph­
bahnen und BlutgefiifJe. DaB der Weg dabei auch entlang den perineuralen 
Lymphscheiden fiihren kann, solI keineswegs bestritten werden; daB es sich hier 
aber um eine starr gebundene Regel handeln solI, halten wir fiir ganz unwahr­
scheinlich. 

Es ist das besondere Verdienst von SLAUCK, auf der Lehre ASCOLIS von der 
Anakorese in Zusammenhang mit der Lehre von der F.I. hingewiesen zu haben. 
Anakorese bedeutet Zusammenruf, d. h. Konzentrierung der Keime auf den 
entziindlichen Herd des Organismus. Jedes entziindliche Gewebe im Korper 
zieht Bakterien, welche im Blut kreisen, wie ein Magnet an und halt sie fest. 
Die in den Herd gelangten Bakterien konnen in diesem zugrunde gehen; die 
Anakorese kann somit von auBerordentlich heilsamer Wirkung sein. Diese Tat­
sache hat man sich auch in der Tiermedizin zunutze gemacht. Es kann aber 
durch die Ana·korese auch zu einer Aktivierung des Herdes kommen, wenn die 
Keimvernichtung ausbleibt. Es ist klar, daB diese "Reakutisierung" der Herde 
fiir die Lehre von der Herdinfektion von groBter Bedeutung ist. Wird ein Mensch 
mit vollkommen inaktiven Herden an den Zahnen, in den Tonsillen oder sonstwo 
im Organism us, von einer Infektionskrankheit, z. B. einer Grippe befallen, so 
konnen die bisher ruhenden Foci aktiviert werden. Tatsachlich sind derartige 
Beobachtungen auBerordentlich haufig gemacht worden. PORDES hat schon 
1924 darauf hingewiesen, daB 2-3 Wochen nach Ablauf akuter Infektionskrank­
heiten ruhende Zahnherde aktiviert werden konnen. Besonders bedeutungsvoll 
ist diese Feststellung der anakoretischen Beeinflussung im Zusammenhang mit 
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der Entfernung streuender Herde. Nach den Untersuchungen von OKEL[' und 
FISH, sowie von LEHMANN und PFLUGER lassen sich in manchen Fallen einige 
Minuten nach einer Extraktion eines infizierten Zahnes oder nach Ausschalung 
ehroniseh entziindeter Tonsillen Streptokokken im Blut naehweisen. Es ware 
durehaus denkbar, daB es naeh derartigen SanierungsmaBnahmen, ebenso wie 
nach einer interkurrenten Infektionskrankheit, zu einer anakoretisehen Konzen­
tration der Bakterien in anderen Herden kommt, falls die Keime nicht dureh die 
sehr starke bactericide Kraft des Blutes verniehtet werden. Ob es zur Akti­
vierung der ruhenden Herde immer der Anwesenheit von Bakterien bedarf, 
oder ob nieht aueh andere unspezifisehe Reize eine derartige Fernaktivierung 
hervorrufen konnen, soil hier zunaehst noeh nieht naher erortert werden. Es 
mag aber schon auf die Beobaehtung hingewiesen werden, daB z. B. der unspe­
zifisehe Reiz eines Moorbades (GALLWAS) oder einer diathermisehen Durehstrah­
lung des Kiefers (TITZ) zu einer Aktivierung fokaler Erkrankungen fUhren kann. 

In diesem Zusammenhang mag die Auffassung der Tonsillenfunktion von 
GINS, ROEDER u. a. noeh kurz gestreift werden. Diese sehen in den Tonsillen 
ein Ausscheidungsorgan. Fanden doeh GINS, HACKENTHAL und KAMENTZEW A 
am 3. Tage nach der Pockenimpfung das Vaeeinevirus in den Tonsillen wieder, 
das sie im Hornhautversueh am Meersehweinehen naehweisen konnten. In 
gleieher Riehtung gehen Untersuchungen von HENKE und LENARD, welehe 
Farbstoffe, die in die Sehleimhaut des Mundes oder der Nase injiziert worden 
waren, nach einiger Zeit angereiehert in den Tonsillen wiederfanden. Ob den 
erkrankten und damit funktionsuntiichtigen Tonsillen aber tatsaehlieh auch noeh 
in nennenswertem MaBe die Funktion eines Ausseheidungsorgans zukommt, ist 
auBerordentlieh fraglieh. Wenn sie zu dieser Ausseheidung nieht mehr imstande 
sind, so waren in der Tat bei der anakoretisehen Konzentration von Keimen in 
den Tonsillen besonders giinstige Mogliehkeiten zur Fortentwicklung soleher 
Keime gegeben. So miissen wir den gegenseitigen Beziehungen zwischen den 
Vorgangen im Organismus und den Herden sieherlieh ebenso groBe Aufmerk­
samkeit sehenken wie den Riiekwirkungen des Herdes auf den Organismus. 

2. Die allergische Thcorie. 

Die aufschluBreichen Ergebnisse der Allergieforsehung, welehe, zuriiek­
gehend auf den Schopfer der urspriinglichen Fassung des Allergicbegriffes 
v. PIRQUET, und in Beziehung gesetzt zu den Forschungen von RICHET und 
ARTHUS iiber die Anaphylaxie, in den letzten Jahren von DOERR, ROSSLE, 
KLI)<GE, SIEGMUND, GERLACH u. a. erzielt worden sind, ergaben fiir die Lehre 
der F.r. ganz neue Gesichtspunkte. Sichel' ist schon heute, daB die Anwendung 
del' Allergielehre auf die F.r. ein wesentlich besseres Verstandnis fUr die wechsel­
vollen Erseheinungen beim Herdinfektionsproblem vermittelt. 

Allergie bedeutet eine erhohte oder herabgesetzte Bereitsehaft, auf irgend­
welche Reizc zu reagierell. 1m Mittelpunkt des Interesses bei der F.I. steht 
die als Uberempfindlichkeit (Hyperergie) bezeiehnete Form der Allergie, welche 
den Korper infolge Bildung spezifiseher Antikorper in stand setzt, auf eine 
schubweise sich wiederholende Zufuhr dessclben Antigens oder Allergens starker 
als bei der ersten Beriihrung mit dem Antigen zu reagieren. Ais Allergene 
konnen praktiseh aIle Stoffc wirken; von besonderer Bedeutung sind korper­
fremcle oder clnrch Abbau odeI' Umbau korperfremdgewordene EiweiBkorper. 
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Das Charakteristikum der allergischen (hyperergischen) Reaktion ist die Bindung 
von Antigen und Antikorpern, die sich nach D6RR vornehmlich an den GefaB­
capillaren und der glatten Muskulatur abspielt. R6sSLE und seine Schule 
(FR6m..ICH, GERLACH), sowie KLINGE und seine Mitarbeiter haben das patho­
logisch-anatomische Geschehen des allergischen Vorgangs untersucht und deut­
liche Unterschiede im Gewebsverhalten des sensibilisierten, hyperergisch. rea­
gierenden Organismus im Vergleich mit dem des nicht sensibilisierten, norm­
ergisch ansprechenden Tieres gefunden. Als erstes sichtbares Kennzeichen der 
hyperergischen Entziindung ist nach diesen Untersuchungen eine fibrinoide 
Verquellung (Primarinfekt) des Bindegewebes und eine Stase in den kleineren 
GefaBen anzusehen. Diesen Erscheinungen folgt entweder die Riickbildung 
oder eine cellulare Reaktion nach Art granulomatoser Bildungen, und im FaIle 
der Heilung die bindegewebige Narbe. Das Verhalten der Organismen bei der 
allergischen Beantwortung von Reizen ist unter dem EinfluB endogener (kon­
stitutionell angeborener und dispositionell erworbener) Eigenschaften und exo­
gener Bedingungcn verschieden; die einen neigen infolge starkster Antikorper­
bildung zu heftigsten Abwehrreaktionen krankhaften Charakters, die bis zum 
Auftreten schwerer ortlicher Entziindungen fiihren konnen, die anderen sprechen 
infolge allmiihlicher und dosierter Absiittigung der Antigene iiberhaupt nicht an 
(positive Anergie) und befinden sich in einem Zustand schiitzender Immunitat 
oder stummer Feiung (z. B. nach Schutzpockenimpfung), und wieder andere 
sind dem Angriff von Antigenen infolge Mangels jeder Antikorperbildung schutz­
los ausgelicfert und erliegen ihm, wie bei einer foudroyant verlaufenden, zum 
Tode fiihrendcn Sepsis (negative Anergie). Obwohl nun die Antigen-Antikorper­
reaktion beim allergischen Gewebsgeschehen cine immerhin recht regelmi.i.Bige Er­
scheinung darstellt, ist ihre ursachliche Rolle hierbei durchaus bestritten. Die 
Antikorper sind nicht einmal in allen Fallen vorhanden (s. KALBFLEISCH); trotz­
dem ist an ihrer diagnostischen Bedeutung nicht zu zweifeln. Unumganglich 
notwendig zur AuslOsung einer allergischen Gewebsreaktion aber ist das Nerven­
system, und insbesondere das GefaBnervensystem, nach dessen Ausschaltung 
(Durchschneidung, Narkose) V'bcrempfindlichkeitsreaktionen nicht zustande 
kommen konnen 1. 

Der Vorgang der Sensibilisierung, wie er durch wiederholte parenterale 
Zufuhr von Antigenen im Tierversuch zur Erzeugung hyperergischer Reaktionen 
benutzt wird, hat nach unseren derzeitigen Vorstellungen sehr groBe Almlichkeit 
mit dem Yerhalten eines :Fokus. Wir konnen einen solchen Fokus ja definieren 
als einen bakterienhaltigen, mit toxischen Produkten angefullten Entzundung8-
herd, dessen Inhalt durch einen lebenden und deswegen reaktionsfahigen cellu­
Wren Wall 'von der normalen Umgebung mehr oder u'eniger dicht abgeschlossen 
ist und deshalb zu Zeiten keine Verbindung mit dem Organismu,~ hat, zu anderen 
Zeiten hingegen in das Gewebsspaltensyst€m der Umgebung und damit ins 

1 Bei del" Antigen-Antikorperreaktion wird Komplement verbraucht. Diesel" Kom­
plemcntschwund, der bei septischen Erkrankungen nieht eintritt, ist nach VEIL und BUCH­
HOLZ eine eharakteristische Begleiterseheinung der Herdinfektion. Wahrscheinlieh hangt 
der Komplementsehwund mit einer Leberschadigung zusammen (HEIL)IANN), die wiederum 
als charakteristisch fiir die Hyperergic des Organisnms angesehen wird (vgl. KX)Dn:RER). 
Vielleicht liegen den von KNtTCHEL festgestellten typischen Xnderungen des WELTMA~Nsehen 
Koagulationsbandes, die nur bei der Fokaltoxikose (naeh SLAUCK) auftreten sollen. iihnliche 
V organge im kolloidehemisehen Gesehehen des Blutes zugrunde. 
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Lymph. und Blutgelii(Jsystem auszutreten in der Lage ist. Analog dem Sensi­
bilisierungsvorgang beim Tier ist also im Fokus gleichsam ein Depot von Anti­
genen im Korper vorhanden, das je nach der zeitlich wechselnden Membran­
dichtigkeit des Herdwalls vom Organismus abgeschlossen ist oder mit ihm in 
kommunizierender Verbindung steht. Dabei ist es einerseits gleichgultig, ob 
der Fokus in der toten Pulpa, im Zahngranulom, in einer Kieferosteomyelitis, 
oder in einer chronisch entzundlichen Nebenhohle, in den Tonsillen, im chronisch 
erkrankten Wurmfortsatz oder an anderen Stellen des Korpers sitzt.Es· ist. 
aber andererseits auch unwesentlich, ob als Fokusantigen die eine oder die andere 
Art von Bakterien, deren Endo- oder Exotoxine, oder korperfremd gewordene 
EiweiBkorper fungieren, weil jeder korperfremde Stoff, also auch das im Blut 
oder im Gewebe zugrunde gehende Bacterium, als Antigen zu wirken in der 
Lage ist (BERGER) und weil aIle Antigene und Allergene, gleichgultig welcher 
Herkunft und welcher stofflichen Zusammensetzung, gleiche Reaktionen im 
Korper hervorbringen konnen. Es besteht also keine Schwierigkeit fur die An­
nahme, daB von einem primaren Herd aus sowohl die Sensibilisierung der Gewebe 
als auch die Auslosung einer allergischen Entzundung in den verschiedenen 
Organen des Korpers bewerkstelligt wird. Auf der anderen Seite haben die 
Sekundarlokalisationen bei F.1. eine bis ins Einzelne gehende Ahnlichkeit mit 
jenen hyperergischen Reaktionen und Erkrankungen, wie sie bei Sensibilisie­
rungen im Tierexperiment erzeugt werden konnen. Wir erinnern an die Serum­
endokarditis von KLINGE, die Phlebitis und Angiitis von DIETRICH und SIEG­
MUND, die Endokarditiden und Arthritiden hochsensibilisierter Pferde (BIELING) 
und die allergische Nephritis (MATSUGI) u. a. Es sei weiter in diesem Zusammen­
hang erwahnt, daB bei der F.1. auch menschliche Krankheitsbilder beobachtet 
werden, wie sie bei der groBen Gruppe der durch Exoallergene hervorgerufenen 
allergischen Krankheiten in Erscheinung treten, wie die Rhinitis vasomotoria, 
die Neurodermitis allergica, das QUINCKEsche 6dem, gewisse Ekzemformen, 
die allergische Purpura u. a., und es mag zum SchluB hinzugefugt werden, daB 
KLINGE den menschlichen Rheumatismus ebenso wie die Arteriosklerose, durch 
sehr ausgedehnte Tierversuche fundiert, mit guten Grunden als Erkrankungen 
auffaBt, in deren Pathogenese und bei deren Verlauf die Allergie eine nicht 
unwesentliche Rolle spielt. 

Es gibt also sowohl aus der menschlichen als 'auch aus dertierischen Patho­
logie eine groBe Zahl von Beobachtungen, die die Einordnung der Sekundar­
erkrankungen der F.1. in die Gruppe der allergischen Pnanomene nicht nur 
ermoglichen, sondern ihre Betrachtung unter diesem Gesichtspunkt geradezu 
nahelegen. Und so hat denn in jungster Zeit besonders BERGERneben KLINGE, 
VEIL u. v. a. sich fur die allergische Bewertung der F.1. energisch eingesetzt. 
BERGER rechnet bei der F.1. durchaus mit der Streuung von Bakterien aus dem 
Herd ins Blut, eine Annahme, die durch die bakteriologischen Untersuchungen 
zwar nicht absolut bewiesen, aber auch nicht widerlegt ist. 

AuBer durch die Ahnlichkeit des Dbertrittes von Antigenen ins Blut aus dem 
Primarherd und die Kongruenz der sekundaren Organkrankheiten bei der F.I. 
mit dem Sensibilisierungsexperiment im Tier kann das allergische Geschehen 
bei der F.1. noch durch drei weitere Beobachtungsergebnisse wahrscheinlich 
gemacht werden. Es ist nach BERGER erstens gelungen, im Vitroversuch bei 
der F.1. humorale Antikorper nachzuweisen. Beim Fokalinfizierten kann man 
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zweitens mit Fokalantigen Hautreaktionen wie bei der Tuberkulinimpfung 
erzeugen. GRUMBACH zeigte an Hand von Versuchen mit Intracutantesten von 
abgetoteten Streptokokken, die aus dem Fokus isoliert worden waren, daB "so 
gut wie jede der beim Menschen vorkommenden Erregerformen gelegentlich 
gestreut werden und zur Allergisierung fiihren kann". Drittens ist es nach 
BERGER moglich, durch Behandlung mit Autovaccine aus dem Primarherd 
die Empfindlichkeit der Herde soweit herabzudriicken, daB ein einer klinischen 
Heilung gleichkommender Zustand erreicht wird. 

So beruht also die Allergielehre der F.1. heute auf einer durchaus tragfahigen 
Grundlage. DaB diese Lehre auch bei Betrachtllng der Entstehung und des 
Verlaufes der F.1. viel V'berzellgendes fiir sich hat, ergibt sich u. a. aus der 
klinischen Beobachtung, daB z. B. die erste Angina fast nie zu einer fokalen 
Erkrankung fiihrt, daB hingegen haufig wiederkehrende Anginen schlieBlich 
Nierenentziindungen, Gelenkrhellmatismus u. a. Sekundarlokalisationen oft genug 
zur Folgc haben. Auch die Tatsache, daB der Gelenkrheumatismus in friihester 
Kindheit iiberaus selten ist, daB muskelrheumatische Erscheinungen im gleichen 
Alter so gut ",ie nie beobachtet werden, spricht sehr dafiir, daB der Organismus 
erst langsam sensibilisiert werden muB, bevor sekundare Organkrankheiten bei 
Bestehen eines Fokus in Erscheinung treten. 

In ahnlicher Weise hilft die allergische Bewertung der F.1. den Unterschied 
verstehen, der zwischen der Ausbildung einer oralen Sepsis im echten Sinne 
SCHOTTMULLERs und dem Zustandekommen einer F.1. besteht. In beiden 
Fallen findet sich ein primarer, bacillar besiedelter Herd. 1m FaIle der Sepsis 
werden soviele Bakterien gestrcut, daB der Organism us zu einer Abwehrreaktion 
iiberhaupt nicht kommt, weil weder im Billt noch in den Geweben geniigend 
Antikorper gebildet werden konnen, wie sie zur Keimauflosung notig waren. 
Wegen der fehlenden Antigen-Antikorperreaktion kommt es auch nicht zum 
Komplementschwund (VEIL). Der Korper ist im Zustand negativer Anergie 
und erliegt der Infektion. Es ist hierbei nicht einmal notig, eine besondere 
Virulenz der Erreger zu unterstellen, wie denn ja auch die todlich verlaufende 
Sepsis lenta beweist, deren Streptococcus viridans heute als wenig virulente 
Standortvariante angesehen wird. 1m FaIle der F.1. werden Erreger (oder deren 
Allergene) aus dem Herd offenbar nur in geringen Mengen und in zeitlichen 
Intervallen in den Saftestrom des Korpers abgegeben. Der Organismus hat also 
Zeit zur Immunisierung, gerat dabei aber "gleichzeitig in den Zustand der Sensi­
bilisierung, so daB er bei anhaltender und wiederholter Streuung schlieBlich 
mit einer hyperergischen Gewebsreaktion anspricht und sekundare Organ­
schadigungen davontragt. 

Aber noch eine Reiheanderer klinischer Beobachtungen, die bei der rein 
bakteriellen und bei der rein toxischen Theorie der F.1. nicht oder doch nur schwer 
verstandlich waren, gewinnen Leben, wenn man dem allergischen Geschehen 
innerhalb der F.1. geniigend Geltung zukommen laBt. 

Wieviel leichter verstandlich wird das so oft beobachtete Aufflackern einer 
ruhenden Gallenblasenentziindllng oder einer seit langem stummen Appendicitis, 
aber auch einer Tuberkulose, unter dem allergisierenden EinfluB eines Zahn­
oder Tonsillenherdes, wenn man weiB, daB man diesel ben Vorgange auch im 
Veriauf einer Proteinkorpertherapie erreichen kann. Wie plastisch wird auch 
der umgekehrte Vorgang, daB nach einer akut entziindlichen Appendicitis oder 
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Cholecystitis ohne oder mit operativer Entfernung der akuten Entziindungs­
herdc eine protrahierte Rekonvaleszenz einsetzt, wahrend der bisher ruhende 
Mundherd zu streuen beginnt und Herdnephritiden, Rheumatismen u. a. sekun­
dare Organerkrankungen setzt, die erst verschwinden, wenn der Mundherd aus­
gerottet ist. Eine durch den entziindlichen Appendix- oder GallenblasenprozeB 
verursachte Allergisierung des bis dahin dichten Zellwalles urn den Mundherd 
hatte die Schranke und damit den AbschluB des Herdinhalts gelockert. Auch 
yom Sekundarherd diirften bei langerem Bestehen Allergene ausgehen und am 
Zellwall des primaren Herdes die reparativen SchlieBungsvorgange durch hyper­
ergische Reaktionen daselbst empfindlich storen. So konnen wir verstehen, 
daB einerseits Fokalinfektionen oft jahrelang sekundare Organerkrankungen 
unterhalten und daB trotz so langen Bestehens von Sekundarleiden dieselben 
oft schlagartig verschwinden, wenn der Primarherd saniert ist. Da die Abkapse­
lungstendenz des Primarherdes im groBen und ganzen erheblich ist, sollte man 
doch annehmen, daB die Abgrenzung im Laufe langerer Zeit auch bewerk­
stelligt wird, und daB die sekundare Organschadigung entweder abklingt oder 
selbstandig fortbesteht. Die schnelle Heilungsfahigkeit auch jahrelang bestehen­
der Organerkrankungen nach der Fokalsanierung spricht unseres Erachtens fiir 
die dauernde, gegenseitige Beeinflussung von Primar- und Sekundarherd. Da 
es einerseits Menschen mit zahllosen Herden in der Mundhohle ohne sekundare 
Organerkrankungen gibt und andererseits unter Umstanden ein einziger Herd 
verheerende Folgen fiir den Gesamtorganismus haben kann, so erscheint uns die 
Annahme naheliegend, daB der einmalige Durchbruch der cellularen Schranke 
des Primarherdes und seine nachfolgende Streuung mit dem Zustandekommen 
einer Sekundarerkrankung geradezu den Schnittpunkt in dem Krankheits­
geschehen setzt, nach dem der primare Fokus nicht mehr zur Ruhe kommt; 
sehr oft konnen wir die Beobaehtung machen, daB nach Entfernung des einen 
Fokus die sekundare Organerkrankung sich zwar bessert, aber nicht vollig heilt, 
nnd daB bei erneuter Untersuchung ein oder zwei weitere Foki entstanden sind 
an Stell en , die friiher stumm oder iiberhaupt als unverdachtig angesehen worden 
waren. Solche Beobachtungen konnen verstanden werden, wenn wir nicht nur 
eine allergisierende Wirkung des Primarherdes, sondern auch eine riicklaufige 
anti gene Beeinflussung vom sekundar befallenen Organ auf den Primarherd 
unterstellen. 

DaB die Korperbeschaffenheit fUr das Angehen und den Ablauf der F.I. 
von groBer Bedeutung ist, daB auch exogene Milieubedingungen, wie Klima­
faktoren, kosmische und terrestrische Einfliisse eine Rolle spielen, daB Abkiih­
lungen, Erkaltungen und Durchnassungen von Belang sind, wird spater noch 
ausgefiihrt werden; im Rahmen der allergischen Betrachtung erscheinen uns 
noch folgende Beobachtungen von Interesse. 

BERGER erwahnt die Tatsache, daB Exoallergene und Endoallergene sich in 
ihrer Wil'kung auf den Organismus summieren, so daB z. B. ein Asthma bron­
chi ale auch nach Ausschaltung des Exoallergens solange nicht heilt, als nicht 
del' gleichzeitig streuende Fokus mit seinen Endoallergenen ausgeschaltet ist; 
ja, es bietet dem Verstandnis keine Schwierigkeiten, daB ein an sich ruhender 
:Fokus beim Auftreten einel' Exoallergose erst zum streuenden Endoallergen­
spender wird, ebpnso wie nach unseren Erfahrungen irgendeine von auGen heran­
getragme Infektion (Grippe, Erysipel u. a.) infolgc der jetzt ablaufenden und sieh 
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auch an der bis dahin dichten Herdbegrenzung abspielenden hyperergischen 
Entziindung zur Sprengung des Herdwalles fiihren kann, so daB die F.1. viel­
leicht erstmalig beginnt. DaB solche Ablaufe auch iiber die Anakorese Ascolis 
erklart werden konnen, ist uns klar, schwacht aber den Wert unserer Betrach­
tungsweise keineswegs abo 

Aus der Allergielehre kennen wir schliel3lich auch die Beobachtung, daB 
Menschen, die zunachst nur gegen ein Allergen iiberempfindlich sind, im Laufe 
der Zeit und besonders mit der Haufung allergischer Reaktionen auch gegen 
andere als das urspriingliche Allergen mit Dberempfindlichkeitsreaktionen 
reagieren. Aus der Monoallergie wird die Polyallergie. Wieviel klarer wird uns 
unter Beriicksichtigung solcher Verhaltnisse die immer wieder zu machende 
Beobachtung, daB der fokalinfizierte Mensch im Laufe der Zeit immer anfalliger 
wird, daB er jeden Schnupfen seiner Umgebung bekommt, daB er jeder Grippe­
welle sein Opfer bringen muB, daB er ein Ekzem nicht los wird und interkurrent 
auch eine Otitis, eine Cystitis und andere entziindliche Lokalisationen der 
verschiedenen Erreger in einer nicht abreiBenden Kette von Niederlagen zu er­
tragen hat. Wir meinen, solche Verhaltnisse lassen sich besser verstehen, wenn 
man sie als allergische und polyallergische Reaktionen auffaBt, als wenn man 
sich immer mit dem vagen Begriff der Abwehrlosigkeit begniigt. In das Gebiet 
der polyvalenten Allergie scheint uns schliel3lich auch die Beobachtung hinein­
zugehoren, daB beim Morbus Bechterew neben dem streuenden Fokus auch stets 
eine Gastroenteritis mit starker Indikanurie als Ausdruck der enteralen Toxin­
einschwemmung besteht. Beide Allergene des Darm- und des Fokustoxins 
schein en hier zusammenzuwirken. Schaltet man eines aus, so sind die them­
peutischen Erfolge schlechter, als wenn man beide Giftquellen vcrstopft. Hier­
her gehoren auch die Beobachtungen, daB cine durch einen Fokalinfekt hervor­
gerufene Sensibilisierung manche Organe krankhaft reagieren laBt, wenn noch 
andere Schadlichkeiten auf den Organism us einwirken, die an sick keine Sto­
rungen hervorrufen wiirden. So ist es zu verstehen, daB jiingere Menschen mit 
chroniseher Tonsillitis anginose Herzbesehwerden nach Tabakrauchen bekommen, 
oder daB ein durch Granulome propagiertes Ekzem aufflaekert, wenn z. B. 
Nahrungsmittel gegessen werden, gegen die an sick keine Allergie besteht, die 
aber dureh das Vorhandensein des sensibilisiercndcn Fokus allergisch wirksam 
werden. 

Es lieBcn sich noch viele andere Beispicle fiir die allergisehe Genese der :1<'.1. 
aus klinischen Erfahrungen hinzufiigen. Sehr interessante Parallelen liegen 
z. B. zwischen der Tuberkulose und del' F.r. vor; konnte doch KUTSCHERA AIell­
BERGEN nicht selten den Tuberkelbacillus als Keirn in den Tonsillen Ilaehweisen· 
Wir wollen hier aber abschlieBen und nur noeh zusammenfassend betonen, daB 
die allergische Theorie der F.l. vor der bakteriellcn und vor del' toxischen einc 
Vorrangstellung insofern einnimmt, als sie einerseits besser fUlldiert ist und 
andererseits die klinischen Erscheinungen dieses vielgestaltigen Krankheits­
bildes noch am besten zu crklaren in der Lage ist. Wir wollen uns aber nicht 
verhehlen, daB auch die allergische Theorie noch ihre groBen Liicken auf weist 
und daB auch mit ihr nicht aIle Vorgange, die sich beim F.I. abspielen, zu erfassen 
und zu crklaren sind. Wir sind deswegen aueh nicht der Meinung, daB alles, 
was bei der F.1. an Erschcinungcn zu beobachten ist, iiber den Weg der Allergie 
zustande kommt, wie wir iibcrhaupt nicht glaubcn, daB sich Lebensvorgange 
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auf eine festgefiigte Formel bringen lassen. Nicht das Entweder-Oder, sondern 
das Sowohl-Alsauch bestimmt im Leben. Vnd so werden auch bei der F.I. 
sowohl der allergische als auch der toxische als auch der bakterielle EinfluB 
eine Rolle spielen und wahrscheinlich auch noch viele andere, bisher noch mehr 
oder weniger unbekannte Einflusse von Bedeutung sein. Dieses Eingestandnis 
bedeutet wohl ein Bescheiden, aber kein Verzichten auf die synthetische Er­
fassung der Krankheit F.I.; es halt vielmehr die Wege fur weitere, unbedingt 
notwendige Forschungen auf diesem so wichtigen und interessanten Gebiet der 
Krankheitslehre offen. 

3. Die Bedeutung des Organismus bei der Entstehung der Fokalinfektion. 
Wenn wir bisher bei Besprechung der bakteriellen und der toxischen sowie 

der allergischen Theorie der F.I. im wesentlichen die von auBen einwirkenden 
Schadlichkeiten betrachtet haben, ohne den Organismus, auf den der Angriff 
erfolgt, genugend zu berucksichtigen, so sollte damit keineswegs ein Werturteil 
uber die exogenen Noxen einerseits und den Organismus in seinen Abwehrfunk­
tionen andererseits gefallt werden. Denn welche entscheidende Bedeutung dem 
Organismus in seiner Abwehr gegenuber dem angreifenden Gift zukommt, 
beweist die Tatsache, daB zahlreiche Menschen Trager pathogener Keime sind, 
ohne krank zu werden. Die Zeiten der "Oberbewertung rein bakteriologischer 
Dia.gnostik, wie sie begreiflicherweise den bedeutsamen Entdeckungen ROBERT 
KoeRs folgten, sind heute abgelost von einer Periode ruhiger Abwagung zwischen 
der Bedeutung der angreifenden Erreger und dem angegriffenen und sich wehren­
den Organismus. Wir sehen heute Werden und Ablauf der Krankheit nicht 
nur von der Erregerseite her, sondern wir betonen, vielleicht wieder ins Ex­
trem fallend, die GegenmaBnahmen des Korpers besonders stark und suchen 
seine Teilfunktionen, die er exogenen Angriffen gegenuber einsetzt, systematisch 
und immer tiefer zu ergrunden. Schon bei Besprechung der hyperergischen 
Reaktion sahen wir den Organismus in der Antigen-Antikorperbindung seine 
hochste Aktivitat entfalten und ihn gleichsam zum Angreifer gegeniiber den 
auf ihn eindringenden Schadlichkeiten werden. 

Die Bildung von Antikorpern kann als eine wesentliche Funktion flir die 
Bekampfung exogener Noxen angesehen werden. Die Antikorper sind aber 
nur eine Waffe unter den vielgestaltigen Abwehrkraften, fur deren :Forderung 
oder Schwachung endogene und exogene Bedingungen verantwortlich zu machen 
sind. Eine dieser exogenen Bedingungen ist zweifellos die ErniihrungslafJe des 
Organismus. Fragen wir aber, welche Ernahrung den Organismus vor dem 
Auftreten einer F.I. besonders feit, so befinden wir uns bereits in Schwierig­
keiten. So ist es vollig unbekannt, ob eine reichliche oder karge Ernahrung, 
ob ein Viel oder Wenig an Fett, EiweiB oder Kohlehydraten zur Verhinderung 
einer F.I.gunstig ist. Auch bei der Frage, ob und welche Mineralien der Ent­
wicklung einer Herdinfektion gunstig oder ungunstig sind, tappen wir noch ganz 
im Dunklen. VernunftsgemaB sollte man meinen, daB eine moglichst viel­
gestaltige und unverfiHschte Nahrung die Abwehrkrafte des Korpers optimal 
gestaltet. Etwas mehr wissen wir schon von den Vitaminen. Sie haben EinfluB 
auf die allergischen Reaktionen und die Infektionsbereitschaft. Vitamin-C-frei 
ernahrte Meerschweinchen werden dem anaphylaktischen Shock gegenuber 
unempfindlicher, wahrend Vitamin-C-reich ernahrte Meerschweinchen cher eine 
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gesteigerte Reaktionsfahigkeit aufweisen. Zusatzliche Ascorbinsaurefiitterung 
verstarkt die Shockempfindlichkeit (SCHAFER, WALTHER). So sah WALTHER 
an unsercr Klinik den anaphylaktischen Shock nach Ascorbinsaureinjektion 
friiher auftreten, intensiver verlaufen, aber auch schneller abklingen, als bei 
den Kontrolltieren. Die Ursache fiir dieses Verhalten diirfte in der gesteigerten 
Antikorperbildung unter Vitamin C zu suchen sein. Nach den Untersuchungen 
von TONUTTI ist der Vitamin-C-Gehalt maBgebend bei der Zellfunktion beteiligt, 
auch die Bildung der Antikorper diirfte auf irgendeine Weise an den Vitamin-C­
Gehalt der Korperzellen gebunden sein. Man kann sich vorstellen, daB es infolge 
der maximalen Steigerung der Vitamin-C-Zufuhr zu einer schnelleren und 
8tarkeren AU8pragung der Antigen-Antikorperreaktion kommt. 1st die Bil­
dung der Antikorper gering, wic es bei der C-Hypovitaminose angenommen 
werden konnte, dann werden auch weniger Antigene gebunden, d. h. die Abwehr 
ware herabgesetzt. Die C-Hypovitaminose wiirde demnach zu groBerer Infek­
tionsbereitschaft fiihren (JUSATZ). Die C-Vitaminzufuhr ist somit von groBer 
Bedeutung fiir die Abwehrfunktion des Organismus. Die l!'eststellung eines 
Vitamindefizits im Harn bei fokaltoxischen Erkrankungen (GEHLEN) wiirde 
somit auf einen erhohten Vitamin-C-Verbrauch als Folge der verstarkten Abwehr 
hinweisen. Bei der F.I. miiBte also eine C-Hypovitaminose die Bildung des 
perifokalen Zellwalles hintanhalten, den Keimeinbruch in die Blutbahn fordern 
und damit die Gefahr einer septischen Erkrankung in die Nahe riicken. Eine 
Hypervitaminose ware aber auch nicht giinstig, weil die Steigerung hyper­
ergischer Reaktionen sowohl am Primarherd als auch bei den sekundaren Organ­
erkrankungen zwar die Sepsis verhindern, die KrankheitsauBerungen bei del' 
l!'.I. aber intensivieren und wahrscheinlich auch verlangern wiirde. So hat 
denn auch die C-Behandlung beim Asthma, Heufieber (HUNT, GOTH), l~heu­

matismus (PARSONS, JETZLER) versagt. Ja, man kann sogar die Haufigkeit del' 
Tonsillitis durch rcichliche intra venose Ascorbinsaurezufuhr steigern (WRIGHT). 

Inwieweit auch die anderen, bekannten Vitamine bei der Entstehung der 
F.I. eine Rolle spielen, ist heute noch nicht zu iibersehen. Vitamin A hat nach 
den Untersuchungen von JUSATZ und HANKE keinen EinfluB auf die spezifische 
Antikorperbildung. Vitamin A schiitzt, soweit wir heute wissen, das Gewebe 
lokal vor Sekundarinfektionen im Sinne einer Verminderung der Durchgangig­
keit der Haut und Schleimhaute fiir Krankheitserreger. Dber eincn etwaigen 
spezifischen EinfluB auf die Abwehrkrafte des Blutes im fokalinfizierten Organ is­
mus ist bisher nichts Sicheres bekannt. 

Vitamin D steigert, besonders in Kombination mit dem Vitamin-B-Komplex, 
die Bactericidie. Es verstarkt nach JUSATZ in kleinsten Dosen am vitamin­
.arm ernahrten Tier die keimfeindlichen Krafte des Blutes, ohne eine Steigerung 
spezifischer Antikorper gegen artfremdes EiweiB zu erzeugen. Erschopfung del' 
Vitamin-D-Vorrate lahmt die Infektionsresistenz des Korpers, wah rend anderer­
.seits Dberdosierung des Vitamin-D die Antikorperbildung verhindert. So kommt 
es, daB Tiere im Stadium der schweren D-Hypervitaminose die sonst unschad­
liche Immunisierung mit kleinen Dosen normalen Pferdeserums nicht mehr 
vertragen, wahrend mit kleinen Mengen Vitamin D, vielleicht infolge del' Blut­
kalkerhohung (SCHAFER), beim Meerschweinchen ein gewisser Schutz VOl' dem 
todlichen anaphylaktischen Shock erreicht wcrden kann. Demnach hat del' 
C- und D-Vitamineffekt groBe Ahnlichkeiten; bei Dberdosierung zeigen sich 
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insofern Unterschiede, als Vitamin-C-Dberdosierung im Tierversuch die Abwehr­
bereitschaft steigert, wahrend die Vitamin-D-Dberdosierung eine Herabsetzung 
der Abwehrkrafte des Organismus hervorruft. 

Die synergistische Wirkung von Vitamin-B und -D (JUSATZ) fordert auch 
schon, wie erwahnt, eine genugende B-Vitaminzufuhr beim F.I. Zwar kommt 
dem wasserlOslichen, in der Hefe enthaltenen Vitamin des B-Komplexes allein 
keinerlei Wirkung auf die Ausbildung der Abwehrfunktion des Organism us im 
Tierversuch zu, und doch erwies sich das Vitamin-B2 (Lactoflavin) im Infektions­
versuch an der weWen Maus nach LAUBER zur Erhaltung der Abwehrkrafte 
als unbedingt notwendig. 

Fassen wir die bisherigen Ergebnisse hinsichtlich der Rolle der Vitamine 
bei der Abwehrleistung des Organism us zusammen, so konnen wir sagen, daB 
ein ausgeglichener, ausreichender Gehalt an Vitaminen notwendig ist, um die 
Abwehrkriifte des K6rpers optimal zu gestalten. Insbesondere scheinen Yita­
min-C und -D entscheidende Bedeutung zu haben. Die praktische Erfahrung hat 
gezeigt, daB die Ernahrung mit frisch en Gemiisen einen wichtigen Faktor dar­
stellt, urn die Entwicklung infektiaser und wohl allergiseher Krankheiten mog­
lichst aufzuhalten. DaB der Aufenthalt in Licht, Luft und Sonne, der unter 
dem EinfluB einer richtig dosierten Ultraviolettbestrahlung eine geniigende 
Vitamin-D-Bildung zur Folge hat, sich giinstig auf die Gesamtverfassung des 
Organismus auswirkt, diirfte kaum einem Zweifel unterliegen. 

Neben Ernahrungs- sind Witterungseinfliisse fiir die Abwehrbereitschaft 
des Makroorganismus von entscheidender Bedeutung. Wir erinnern zunachst 
an den :Friihjahrsgipfel bestimmter allergischer Krankheiten, wobei moglicher­
weise die Anderung der Ultraviolettbcstrahlung eine Rolle spielt (DE RUDDER). 
DaB das Klima z. B. fiir die Entstehung rheumatischer Krankheiten von graBter 
Bedeutung ist, lehrt die auBerordentliche Seltenheit solcher Erkrankungen in 
den Tropen, weiterhin die Beobachtung gehaufter rheumatischer Erkrankungen 
bei Kindern in Bayern (Miinchen), wahrend diese in Pommern (Greifswald) viel 
seltener auftraten (DE RUDDER). Die Bedeutung der Wetterfronten, Unstetig­
keitsschichten der Witterung und der verschiedenen Luftkarper fUr die AuslOsung 
von Halsentziindungen oder rheumatischen Beschwerden ist wohl jedem Men­
schen und besonders den "Anfalligen", d. h. den Dberempfindlichen, aus eigener 
Erfahrung, zur Geniige bekannt. Nach HAAG steigert sinkender Luftdruck die 
anaphylaktische Reaktionsbereitschaft, wahrend steigender sie hemmt. DaB der 
Rheumatismus, dessen Beziehungen zu fokalen Infektionen noch zu besprechen 
sein werden, bei Kalte und Nassecinwirkungen leicht zur Entstehung gelangt, 
ist eben so gel au fig wie die Abhangigkcit der Ischias und anderer NeuraIgien 
von lokalen Abkiihlungen. Auch zwischen der diffusen GlomerulonC'phritis und 
der "Erkaltung" bestehen Zusammenhange. Wenn wir auch heute noch weit 
davon entfernt sind, die Beziehungen von Erkaltung zu Erkaltungskrankheiten 
zu erfassen, so gibt es doch cine ganze Reihe von Beobachtungen, die der 
Temperaturregulation im Karper und ihren Beziehungen zn Durchblutungs­
stOrungen und nachfolgenden Gewebsschadigungen eine hervorragende Bedeutung 
bei den Abwehrbestrebungen des Karpers zuweisen. Solche Durchblutungs­
starungm treten nicht nur am Ort der Abkiihlung auf, sondern wirkcn sich 
auch durch nervos reflektorisdlC Vorgange in fernliegenden GefaBgebietcn aus, 
cine Tabache, die u. a. durch Untersuchungen von SCHMIDT und KAIRIS sicher-
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gestellt ist. So fiihrt die Abkiihlung del' Fiif3e reflektorisch zu einer Verminde­
rung del' Blutversorgung in den Schleimhauten del' Halsorgane, deren Tempe­
ratur mef3bar abfallt und besonders bei Menschen mit Erkaltungsneigung abnorm 
lange Erholungszeiten benotigt (Arteriokonstriktion IpSEN). Hierdurch werden 
die Gewebsfunktionen herabgesetzt und del' Angriff von Bakterien und Toxinen 
begiinstigt. (E. F. MULLER). So findet die Entstehung von Schnupfen bei kalten 
Fiif3en eine Erklarung, und so ist es verstandlich, daf3 bei chronischer Tonsillitis 
und Pulpitis eine Durchblutungsstorung im Bereich del' Mundorgane den gerade 
noch ausreichenden Rest von Gewebsimmunitat zu Fall bringt, damit die Mog­
lichkeit zur Aufnahme von Toxinen odeI' Bakterien aus dem bis dahin ruhenden 
Herd in den Korper gibt und so den Fokus aktiviert. In gleicher Weise wird auch 
das Auftreten und die Lokalisation von sekundaren Organerkrankungen bei del' 
F. I. in jenen Gewebsgebieten begiinstigt, die infolge von Kalteschaden eine 
mangelhafte Blutversorgung aufweisen. DaB dabei die Abkiihlung gar nicht 
das erkrankte Organ direkt zu treffen braucht, ist einleuchtend, wenn man sich 
del' eigenartigen und bedeutungsvollcn Gefaf3koppelungen erinnert, denen die 
verschiedenen Gefaf3gebiete unterworfen sind. Haut-, Nieren- und HerzgefaBe 
kontrahieren sich gleichsinnig, die Arterien del' Bauchorganc gegensinnig (MORAT­
DASTREsche Regel). So ist cs verstandlich, daB bei streuenden Fokalherden 
unter dem EinfluB von Hautabkiihlungen in den durchblutungsgedrosselten 
Organen Herz und Niere mit Vorliebe entziindliche Sekundarherde auftreten, 
eine Dberlegung, die durch klinische Beobachtungen mehr als genug belegt ist. 
So konnen wir he ute als gesicherte Tatsache buchen, daB bei del' fokalen In­
fektion lokale Abkiihlungen krankheitsfordernd wirken und daB eine optimale 
Temperaturregulierung einen Schutz gegen rheumatische Erkrankungen be­
deutet. Deshalb spielt auch die Abhartung, die eine gut eingespielte Durch­
blutung im Korper erzielt, in del' Prophylaxe fokalbedingter Krankheiten eine 
so bedeutsame Rolle. 

Aus del' Pathologie del' Abnutzungserkrankungen ist die Tatsache bekannt, 
daB viel beanspruchte Organe leichter erkranken als Organe, welche starker ge­
schont werden. Ahnliches gilt auch fiir die F.I. Gelcnkerkrankungen befallen 
haufig diejenigen Gelenke am friihesten und starksten, welche durch die 
Berufsarbeit besonders stark in Anspruch genom men werden. Junge Men­
schen bemerken ihre fokal bedingte Herzstorung erst dann, wenn sie sich 
stark korperlich odeI' sportlich betatigen. Zur Zeit geringerer kiirperlicher Be­
anspruchung bleibt das fokal bedingte Herzleiden latent und verursacht keine 
subjektiven Erscheinungen; es wird manifest, verursacht Beschwerden und 
schreitet fort, wenn das Herz starker beansprucht wird. Besonders augenfallig 
werden derartige Zusammenhange, wenn eine nach beruflicher Dberbeanspru­
chung auftretende und auf sie zuriickgefiihrte Storung nach Sanierung vor­
handener Herde vers~hwindet. So sahen wir eine beruflieh mitbedingte Neuritis 
vollstandig versehwinden, nachdem die eitrigen Tonsillen entfel'llt worden 
waren. Derartige Feststellungen zeigen, daB es niemals nul' eine Ursache flir der­
artige StOrungen gibt, sondel'll daB immer vcrschiedene Bedingungen erfiillt sein 
miissen, urn eine Storung zustande kommcn zu lassen, die zur Erkrankung fiihrt. 

Einer del' wichtigsten Faktoren fiir das Auftreten einer F.I. ist die Kiirper­
I'erfassung, die aus zwei Teilfaktoren resultiert, 1. der ererbten Anlage, .'2. der 
aus dem Zusammenwirken von Erbanlage und im Laufe des Lebens auf den 
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Korper einwirkenden Einfliissen entstandenen augenblicklichen Konstitution. 
Die Bedeutung der Erbanlage fiir die Entstehung fokaler Infektionsbilder be­
weisen Beobachtungen iiber das Konkordanz-Diskordanzverhii1tnis solcher Er­
krankungen bei erbgleichen und erbungleichen Zwillingen, sowie das gehaufte 
familiare Vorkommen solcher Krankheitsbilder (HANGARTER, CLAUSSEN und 
STEINER, SIEBECK und CURTIUS, JAUP). Von nicht mindel' groBer Bedeutung 
ist die erworbene Abwehrlage des Organismus als Resultante der E1"banlage und 
der diese /ormenden exogenen Einwirkungen. Es ist fiir die Entstehung und 
den Ablauf einer F.1. kcineswegs gleichgiiltig, welche Erkrankungen in einem 
Organism us VOl' dem Auftreten von Herdbildungen abgelaufen sind. Halten wir 
z. B. die Sensibilisierung del' Gewebe fiir eine wichtige Vorbedingung zum Mani­
fcstwcrden allergisch-hyperergischer Reaktionen, so wird die Beriihrung des 
Makroorganismus mit den Keimen und Giften del' Streptokokkenreihe odeI' 
anderer Erreger wahrend des bisherigen Lebens eine groBe Bedeutung fiir die 
Entstehung del' Hyperergiebereitschaft bei del' F.1. haben miissen. Das Uber­
stehen andere I' Erkrankungen und deren Einwirkung auf die besonders mit del' 
Abwchr beschaftigten Zellen des Organism us , insbesondere des Reticuloendotheh>, 
konnen von entscheidender Bedeutung fiir den Ablauf del' spateren fokalen 
Infektion werden. 

Hinsichtlich del' Bedeutung del' Konstitution fiir die Bereitschaft zu allergisch­
hyperergischen Reaktionen finden sich nach HAAG bei den einzelnen Menschen 
angeblich Unterschiede: Menschen mit "empfindsamer" Korperverfassung sind 
durch eine niedrige Heizschwelle, starke Reaktionsfahigkeit und groBe Fahigkeit 
zur Antikorperbildung ausgezeichnet und erfiillen somit die Voraussetzung zur 
Sensibilisierung. Ahnlich verhalt sich die "erregbare" Korperverfassung, wah­
rend bei "schlaffer" Korperverfassung allergische Erscheinungen so gut wie 
unbekannt sein sollen. 

Auch das Alter der Menschen spielt eine gewisse Holle. In den crsten Lebens­
jahrcn sind allergisch-hyperergische Reaktionen in del' Regel selten, wahrschein­
lich weil del' Sensibilisierungszustand erst nach und nach eintritt. Die All­
gemeindisposition zu Allergien nimmt mit dem Alter zu (KAMMERER). 

Die Bedeutung des Nervensystems fiir das Zustandekommen del' Abwehr­
reaktioncn des Korpers ist unbestritten. Del' EinfluB del' seelischen Verfassung 
tritt bcsonders sinnfallig bei den allergischen Krankheiten im engeren Sinn, 
wie z. B. beim Asthma bronchiale, in den Vordergrund. Del' Weg ist nach KAM­
MERER: Psyche-Steuerung des vegetativen Nervensystems-Beeinflussung des 
Zellebens und Gewebsstoffwechsels. Allgemeinnarkose (Ather, Urethan) vermag, 
wahrscheinlich durch Dampfung del' zentral-nervosen Regulationen, den ana­
phylaktischen Shock beim Meerschweinchen aufzuheben; deshalb werden Lumi­
nal, Magnesiumsalzc usw. zur Verhiitung des Shocks bei Seruminjcktioncn 
cmpfohlen. 

1m Mittelpunkt des allcrgisch hypercrgischen Geschehens steht das vege­
tative N e1'vensljstem. Die engen Zusammenhange zwischen der allergischen 
Reaktionslage und dem autonomen Nervensystem kennen wir insbesondere 
durch pathologisch-anatomische Untersuchungen. Abgesehen von der klinischen 
Erfahrung, daB Tonusanderungen und Inncrvationscinfliisse des parasym­
pathischcn Anteils fiir die Entstehung allergischer Heaktionen - man denke 
z. B. all die Colitis mucosa, das Asthma bronchiale und urticarielle Erschei-
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nungen - eine Rolle spielen, konnte vor allem durch die Untersuchungen von 
KAISERLING am KLINGESchen Institut die iiberragende Bedeutung vegetativer 
Nerveneinfliisse fUr das Zustandekommen und den Verlauf allergisch-hyper­
ergischer Gewebsreaktionen im Tierexperiment klargestellt werden. Sympathi­
eusausschaltung beschleunigt den Verlauf einer hyperergisehen Entziindung im 
ganzen BindegewebsgefaBapparat. Ebenso wie Sympathicusausschaltung fiihrt 
Vagusreizung im Allergieversuch zu einer allergischen Wurmfortsatzentziindung, 
wahrend nach Vagusdurchschneidung diese Reaktion des Wurmfortsatzes aus­
bleibt. Der Angriffspunkt des vegetativen Nervensystems ist besonders das 
GefaBsystem. Adrenalin wirkt gefaBverengernd und damit der allergisch-hyper­
ergischen Entziindung entgegen; Atropin Hihmt die Vagusendigungen, damit 
die parasympathisch innervierte, glatte Muskulatur, so daB ein etwaiger Spasmus 
gelOst wird. Neben der primaren bakteriellen Entziindung von der Schleimhaut 
aus (ASCHOFF) sind somit vegetativ-nervos gesteuerte KreislaufstOrungen (im 
Sinne von RICKER) von entscheidender Bedeutung. Auf die fokale Infektion 
angewandt, lehren derartige Feststellungen, daB einmal die vor Eintritt der 
Fokalinfektion bestehende vegetative Ausgangslage die Reaktionsweise des be­
fallenen Organismus entscheidend beeinflussen wird; andererseits lassen sie 
daran denken, daB auch die Einwirkungen, welche vom Fokus auf das vege­
tat.ive System ausstrahlen, fiir die Gestaltung und den Ablauf des Krankheits­
bildes der fokalen Infektion von entscheidender Bedeutung sind. 

In Anbetracht der engen Beziehungen zwischen vegetativem Nervensystem 
und innerer SekI"etion ist es recht wahrscheinlich, daB aueh zwischen dem 
Inkrets!Jstem 1tn(Z der Jlanifestation der 1'ernreak#onen des Organismus auf 
einen Fokus enge Beziehungen bestehen. Jedem Arzt sind die Zusammenhange 
zwischen fokalbedingten Herzerscheinungen, Gelenkbeschwerden oder neuralgi­
sehen Symptomen auf der einen und inkretorischen Umstellungen des Lebens 
auf der anderen Seite bekannt. SYLLA hat z. B. auf die Bedeutung der F.I. 
bei der Entstehung endokriner Gelenkerkrankungen hingewiesen. KiL"'\lMERER 
und, soweit die Schilddriise in Frage kommt, ABELIN wiesen auf die mannig­
faehen Beziehungen zwischen endokrinem System und den allergischen Er­
krankungen hin. Aus tierexperimentellen Untersuchungen wissen wir bisher 
noch llicht viel Gesichertes iiber den EinflufJ der innersekretorischen Driisen 
auf die Abu'ehrreaktion des Orga.nismus. Uber die Wirkung der Hypophyse 
besteht noch keine Klarheit (HAJOS und HAAG, HAAG). Dureh Nebenschild­
driisenzufuhr wurdc die anaphylaktische Reaktionsbereitschaft deutlich herab­
gesetzt. Vielleicht spielt die Beeinflussung des Kalkstoffwechsels dureh das 
Epithelkiirperchenhormon bei der Verringerung der Abwehrerscheinungen eine 
Rolle. Uber das Nebennierenrindenhormon liegen noch keine eindeutigen 
Resultate hinsichtlich der Beeinflussung der Abwehrlage des Organism us vor. 
Nebennierenlose Tiere sowie Addisonkranke (THADDEA) weisen eine erhebliehe 
Steigerung der Empfindlichkeit auf; andererseits ist der ausgesprochen anfalJs­
kupierende Effekt des Adrenalins im anaphylaktischen Shock bekannt. Ovarial· 
praparate scheincn die anaphylaktische Reaktionsbereitschaft im Tierexperim<.'llt 
zu steigern (ScHAFJm), wahrend mannliche S<.'xualhormone bci Normaltieren 
keinen EinfluB im Sinne einer EmpfindlichkeitHsteigerung zu haben scheinen. 
Kastrierung mannlichel' Meerschweinchen unmittclbal' VOl' odel' nach del' Sen­
sibilisierung setzt bei del' Reinjektion die Uberempfindlichkeit gegeniiber Normal-

J;rgcbnissc u. inn. )leu. 5i. 43 
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tieren herab, wahrend kastrierte weibliche Tiere auffallenderweise kcinerlei 
Veranderungen in der "Oberempfindlichkeit aufzuweisen haben (SCHITTEXHELM 
und BAUER). Das Fehlen der Schilddriise setzt die allergische EmpfindlichkE'it 
hochgradig herab (SCHITTENHELM und BAUER); umgekehrt vermag Thyroxin­
behandlung nach manchen Autoren die Reaktionsfahigkeit zu verstarken (KAM­
MERER, HAJOS, PLATONOW, URBACH). Insulin hat anscheinend einen shock­
dampfenden EinfluB; mehrfach wiederholte Insulinshocks sind ohne Wirkung. 
Es mag auch noch darauf hingewiesen werden, daB die Milz, deren hormonale 
Wirkungen wohl kaum anzuzweifeln sind, einen EinfluB auf die allergischen 
Reaktionen des Organismus zu haben scheint, zumal sic im reticuloendothelialen 
System eine besonders wichtige Rolle spielt. Nach den experimentellen und 
klinischen Untersuchungen von GRIEBEL soIl Milzextraktzufuhr bei scnsibili­
sierten Tieren die Regulationsstorung des Kohlehydratstoffwechsels deutlich 
herabsetzen. Durch die therapeutische Anwendung von Milzextrakten bei 
allergischen Krankheiten wurde ein promptes Absinken der Eosinophilcnwerte 
bei der Rhinitis vasomotoria und gleichzeitig auch eine Besserung der Krank­
heit selbst erreicht. :Freilich waren bei andercn, ausgesprochcn allergischen 
Krankheiten wie Heuschnupfen und Asthma die Erfolge viel weniger giinstig 
oder iiberhaupt nicht feststellbar. Von der Leber ist zu sagen, daB sie nach 
WOLF die anaphylaktischen Reaktionen hemmt; dazu wiirde die bereits er­
wahnte Beobachtung passen, daB Insulin, und besonders Insulin und Trauben­
zucker, wohl durch Auffiillung der Glykogendepots, die im allergischen Geschehen 
so bedeutungsvolle Leberfunktion giinstig beeinflussen. Auch Campoloninjek­
tionen sollen hypergisierend wirken. SchlieBlich miiBte die Blockade des reticulo­
endothelialen Systems die Bildung der Antikorpcr hemmen. Tatsachlich haben 
die Injektionen von Kongorot, Eisenzucker, Trypanrot, Tusche usw. shock­
hem men de oder sogar shockverhiitende Wirkung (SCHITTEXHELM und ERHARDT), 
wahrend umgekehrt Reizung des reticuloendothelialen Apparates zu einer 
Steigerung dcr Shockbereitschaft fiihrt. 

c. Die Herde. 
In einer oben gegebenen Zusammenstellung derjenigen Hcrde, welche im 

Organism us als Ausgangspunkt der Krankheitsbilder der fokalen Infcktion 
angesehen werden, faUt besonders die Verschiedenartigkcit derartiger fokaler 
Ausgangspunkte auf. Weitaus die wichtigsten und zahlenmaflig bedeutungs­
vollsten sind die Tonsillen und die Zahnc. Nicht jeder lokale Entziindungsherd 
im Organismus ist ein Fokus und damit geeignet, das Krankheitsbild der .I!'.1. 
auszulosen. So brauchen wir also cine Definition fUr das, was als ,,:Fokus" 
in Frage kommt. Wir wollen die an anderer Stelle gegebene Definition hier 
noch einmal wiederholen: Unter Fokus verstehen wir einen bakterienhaltigen, 
mit toxischen Produkten angeliillten Entzundungsherd, dessen Inhalt durch einen 
lebenden und deswegen reaktions/iihigen, celluliiren Wall von der normalen 
Umgebung mehr oder weniger dicht abgeschlossen ist und deshalb zu Zeiten 
keine Verbindung mit dem Organismus hat, zu anderen Zeiten hingegen in das 
Gell'ebsspaltensystem auszutreten in der Lage ist. Wichtige Kennzeichen fUr 
einrl1 solchen "Fokus" sind also einerseits die Abgeschlossenheit des Infek­
tionsherdes und seine Umgrenzung mit einer entziindlichen, also lebenden Ab­
dichtung, und andererseits die temporare Unvollkommenheit dieser Abdichtung 
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(ROSSLE), wodurch eine zeitweise Kommunikation des Herdinhaltes mit dem 
Saftspaltensystem des Korpers gewiihrleistet ist. Bei dieser Definition handelt 
es sich aber weit mehr urn einen klinisch funktionellen Begriff, als urn einen 
anatomischen; denn es ist keinem Herde von auBen oder durch mikroskopische 
Untersuchung mit Sicherheit anzusehen, ob er nun wirklich dieser Definition 
entspricht. Ungeachtet dessen sei im folgenden eine kurze Beschreibung der 
beiden, weitaus wichtigsten Herdgebiete gegeben, niimlich der Tonsillen und 
Ziihne. 

Die chronische Mandelentzilndung, Tonsillitis palatina chronica, ist ein be­
grifflich schwer faBbares Krankheitsbild. Das fUr die Krankheit charakte­
ristische objektive Symptom ist die Anwesenheit pathologischen Sekrets in der 
Tonsille und in der Fossa supratonsillaris. Dieses Sekret kann diinnfliissiger 
Eiter oder ein triiber, schmieriger oder brockliger Brei oder ein ziemlich fester 
Pfropf sein. Hiiufig ist es iibelriechend. Schon die normalen Lacunen der Ton­
sillen enthalten oftmals Pfropfe, ohne daB man daraus das Vorhandensein einer 
ehronischen Tonsillitis erschlieBen konnte. Die Mandclpfropfe bestehen aus ab­
gestoBenen Epithelzellen, Leukocyten, Zelldetritus und zahlreichen Bakterien. 
Hiiufig findet man Cholesterinkrystalle und zuweilen Niederschliige von phos­
phorsauren Kalk- und Magnesiasalzen in ihnen vor; diese konnen bekanntlich 
zur Bildung von Mandelsteinen fUhren. Die Bakterienflora des Krypteninhaltes 
zeigt keine konstante Zusammensetzung. Es sind dieselben Erreger, die auch 
in der Mundhohle vorhanden sind, besonders Streptokokken, Pneumokokken, 
Staphylokokken, auch Influenzabacillen, Diphtheriebacillen und vcrschicdcne 
Pilzarten, wie z. B. Leptothrix. Die GroBe der Mandel ist fUr die Diagnose 
einer chronischen Tonsillitis nicht unbedingt entscheidend. Zuweilen sind die 
Tonsillen oder ist eine Tonsille vergroBert und durch tiefe Krypten gefiiehert; 
ebenso oft hat sie aber normale GroBe und zeigt eine glatte Oberfliiche; maneh­
mal ist sie aber auch so klein, daB sie hinter dem vorderen Gaumenbogen ver­
schwindet (versenkte Mandel). Eine VergroBerung der Mandel braueht bei 
der chronischen Tonsillitis nicht vorzuliegen. Doch sind die bakterienhaltigen 
Krypten in der Regel urn so tiefer, je groBer die Tonsillen sind. Infolgedessen 
kann schon eine einfache Hyperplasie zur Sekretverhaltung mit sekundiiren 
Entziindungsprozessen fiihren (ROSSLE). Oftmals geht eine Hyperplasie mit 
stiindig sich wiederholenden Mandelentziindungen und Rachenkatarrh einher. 
Nach SCHUTZ ist die chronisch-hypertrophische Tonsillitis mit reaktiver Hyper­
plasie des lympho-epithelialen Apparates von der chronisch-atrophischen Form 
mit Atrophie des lymphatischen Apparates, bei vorherrschender Reaktion des 
GefiiBbindegewebssystems und der peritonsilliiren Entziindung, zu unterscheiden. 
Die letztere Form ist die gefiihrlichere. Bei der chronisch-atrophischen Form 
geht Tonsillensubstanz verloren, wobei die Krypten sich teilweise unregelmiiBig 
erweitern. Damit ist eine der Vorbedingungen fUr die Bildung und Verhaltung 
von Pfropfen gegeben und so eine Disposition fiir entziindliche Schiibe geschaffen. 
Ein wichtiges Zeichen dafiir, ob entziindliche Vorgiinge iiber das Mandelparen­
chym hinausgegriffen haben, ist die Luxierbarkeit der Tonsille. Je stiirker 
die Kapsel durch entziindliche Vorgiinge und nachfolgende V crnarbungen mit 
der Umgebung verwiichst, urn so geringer ist die Beweglichkeit der Mandel 
(ZANGE). Eine Rotung der Mandel und der Nachbarschaft kaun vorhanden sein, 
ist aber nicht obligato Subjektive Beschwerden im Hals, von dcnen noch an 

43* 



676 K . GUTZEIT und G. W. PARADE: 

anderer Stelle die Rede sein wird, konnen vollstandig vermiBt werden. Auch der 
Druckschmerz bei Fingerpalpation der Tonsille kann fehlen; ist er vorhanden, 
so ist dieses Symptom wertvoll. Wichtig ist die Tatsache, daB der chronischen 
Tonsillitis eine groBe Neigung zu Nachschuben innewohnt. Diese sind nach 
LEHNHARTZ auf autogene Infektionen mit den im Lacuneninhalt vegetierenden 
Anginabakterien zuruckzufUhren. So kann es kommen, daB manche Kranke 
mit chronischer Tonsillitis unter immer wiederkehrenden Halsschmerzen und 
akuten Exacerbationen zu leiden haben. Insbesondere verschleppt verlaufende 
Anginen, bei dcnen man auf mangelhafte Entlastung der Mandel nach auBen 

Auu. 1. Die LYlllphhahllcn der GaumCllllland,·!n. 
(Such MOST.) 

infolge Verhaltung durch chronisch 
entziindliche Absperrungen schlieBen 
darf (ZANGE), sind fUr das Vorliegen 
eincr chronis chen Tonsillitis bezeich­
nend. Bei frischcn Schiiben schwellen 
die Halsdriisen und werden schmerz­
haft, wahrend sie in der Latenzzeit 
der chronischen Tonsillitis lediglieh 
vergroBert sind. 

IndernebenstehendenAbb.l sind 
die Lymphabfluf3bahnen und die zuge ­
h6rigen Driisen der Gaumenrrw·ndeln 
dargestellt. Wir folgen dabei den 
Angaben von MOST (Abb. l, vgl. auch 
Abb. 19). Nach MOST sammelt sich 
die Lymphe del' Gaumenmandcln 
und del' angrenzenden Schleimhaut­
partien an der lateralen Seite del' 
Tonsillen und durchbrieht das peri­

ton sill are Bindegewebe. Hier durchsetzen die Abfluf3gefaBe mitunter kleinste 
Schaltdriisehen und sammeln sich in 3-5, selten mehr Stammen, ",elche die 
Fascia bucco-pharyngea passieren. Dann ziehen die Lymphstamme hinter 
dem Biventer und Hypoglossus und vor del' Carotis interna naeh vorn 
seitwarts und abwarts zu del' vorderen oberen Gruppe del' Glandulae jugu­
lares, die am Venenwinkel gelegen ist. Diese Driisengruppe liegt abwarts 
vom lateralen Biventerbaueh und dieht vor dem vorderen Rand des Kopf­
nickers. Ferner treten einige kommunizierende Lymphbahnen zu del' zweiten 
Gruppe del' tiefen Halsdriisen hiniiber, we Ie he an und auf del' Jugularis 
interna sowie lateral von ihr liegt. Von diesel' ersten Etappe ziehen ab­
fiihrende GefaBe zu den iibrigen tiefen Halsdriisen, die entlang und seitlieh 
von den groBen HalsgcfaBen liegen. Diesem ana tom is chen Befund enb;prechen 
auch die klinisehen Tatsachen. Bei Angina follicularis ist fast stets die erst­
genannte Driisengruppe am Venenwinkel schmerzhaft und geschwollen. Tumor 
und Sehmerzpunkt liegen dann am vorderen Rand des Kopfnickers dicht unter­
halb des latel'alen Biventcrbauches. In schweren Fallen sind auch die yom 
Kopfnieker gcdeckten Drusen an den Vena jugularis interna und die untel' 
dem Kopfnieker entlang cler Vena jugularis communis herabziehenden Driisen­
kOl'per gesch",ollen. Diesclbe Lokalisation der Dl'iisentumoren beobachtet man 
auch boi Metastasen echter Geschwiilste und tuberkuloser Infekte del' Tonsillen. 
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Bei der histologischen Beurteilung chronisch entziindlicher :Mandeln alterer 
Individuen miissen die Veranderungen beriicksichtigt werden, die der physio­
logischen Involution zukommen. Diese bestehen vorzugsweise in eincm Schwund 
der lymphatischen Elemente, besonders der Follikel, in Degeneration der Driisen 
und in regressiven Veranderungen im Bereich des Stiitzgewebes. Diese Er­
scheinungen diirfen also nicht auf die chronische Entziindung bezogen werden 
(ZARNIKO). 

Nach DIETRICH beobachtet man histologisch bei der chronischcn Tonsillitis 
die Ausheilungscrscheinungen der akuten Tonsillitis. Es entsteht ein erheblicher 
Umbau des Tonsillengewebes: Wir finden Narben in den Krypten oder im 
lymphatischen Gewebe, kompensatorische Hypertrophie der Follikel und 
gesteigerte Lymphocytenbildung, Regeneration der Epithelien und starke 
Durchsetzung mit Lymphocyten. Der chronische Reizzustand kann durch 
Vergro13erung des Organs ausgedriickt sein, durch Steigerung der Epithelab­
sto13ung, durch fleckweise hornartige Umwandlung, durch eine vollige Auf­
losung des Epithels infolge von Leukocyteneinlagerung, vor allem abel' durch 
herdformige Lymphocytendurchsetzung. Auffallend ist der besondere Reichtum 
an Plasmazellen, der gelegentlich bis zur iiberwiegend plasmacellularen Um­
wandlung des adcnoiden Gewebes gehen kann (RassLE). In der Umgebung der 
baktericnhaltigen Propfe in den Krypten finden sich alte und frische Reaktions­
erscheinungcn in Gestalt chronisch entziindlicher Veranderungcn odcr in Form 
von Epithelabschuppungcn nach Art der katarrhalischen Entziindung, Leuko­
cytenansammlungen und Durchwandcrungen, Ulcerationen nach Art des Primar­
infektes. Diese Vcranderungen leiten zu den in gesteigertem Ma13e vorhandenen 
Reaktionserscheinungen iiber, wie sie bci der rezidivierenden Tonsillitis oder 
del' Tonsillitis chronica exacerbata bcstehen, bei der sich mit altcn Aushcilungs­
lind Riickbildungserscheinungen, sowie chronischcn Reizzustanden aIle Bilder 
der akuten Entziindung vcrbinden konnen, insbesondere die ulcerosen, phlegmo­
nosen und abzedierenden Formen. So erhalt man schwer zu deutende, oft gerade­
Zll verwirrende Bilder, durch die man nur bei genauer Analyse sehr vieleI' Sehnitte 
hindurchfindet (DIETRICH). 

Abschlie13end sei noeh auf die von Ri.iSSLE besonders hervorgehobenen 
hyalinen und clastoiden Sklerosen del' kleinen Blutgefa13e bei chronischer Ton­
sillitis aufmerksam gemacht. 

Zur Illustration lassen wir einige mikroskopische Abbildungen folgen, die 
einen gewissen Einblick in das iiberaus mannigfaltige Bild del' chronischen 
Tonsillitis geben (die Abbildungen verdanken wir Herrn Prof. ZANGE, Jena). 

Zunachst das Bild del' gesunden Mandel (Abb. 2). 
Erliiuterung. Man sieht das iiberall breit bis zur Kapsel reich en de follikel­

reiche lymphatische Parenchym. Die Kapsel ist normalerweise diinn. Das 
Parenchym wird von einem schmalen gefa13fiihrenden Bindegewebe durchzogen. 
Zahlreiche Krypten reich en in vielfachen fjordartigen Verzweigungen bis tid 
zur Kapsel; sic stell en die bekannten Schlupfwinkel del' Keime dar, von den en 
aus die chronis chen Entziindungen der Mandel entstehen und spaterhin weiter 
unterhalten werden. 

Einen Einblick in das weitverzweigte System del' Krypten gibt ein 'Wachs­
plattenmodell einer gesunden :Mandel, wie es Zi.iJ,LXER hat anfertigen lassen 
(Abb.3). 
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Das Modell demonstriert den Bau des gesamten epithelialen Kryptensystems 
unter Fortlassung des dazwischen liegenden Parenchyms. Man sieht nach 

Ahh.2. )likroskopischer :';chnitt dureh die normalc GaullIcntonsille. (Xaeh ZANGE.) 

Wegnahme der Kapsel hinein. Es liegt ein fast uniibersehbarc:,; System viel­
faltig verzweigter, verschieden breiter Spalten vor, die in allen Raumrichtungcn 

a· 

b --

Ahh . :3. )las Kryptcnsystem der ground clI Tonsille. (Waehsplattelllllo<lell n:H'h Ziil. I.~EIl.) 

gebogcn und gelmickt, auch untereinander in Verbindung tretend, nahe der 
Kapsrl nicht st'iten cystisch enden. Bei a sieht man 2 solchc cystische Erwci-
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terungen, bei b die Spaltnatur und starke Faltung del' vielfaeh aueh unter­
einander verbundenen Krypten. 

Von del' chronis chen Tonsillitis sei zuniiehst das Beispiel einer allmiihliehen, 
stummen, ohne irgendwelehe lokale Besehwerden einhergehenden Mandelver­
odung demonstriert, die trotzdem als Quellherd einer Allgemeinerkrankung 
(Gelenkrheumatismus) anzusehen war. Die Mandeln erwiesen sieh bei del' Unter­
suchung als klein, vollig reizlos, sie waren hinter den Gaumenbogen verborgen, 
noch luxierbar, aber etwas hart, und entleerten auf Druck aus wenigen noeh er­
erkennbaren Krypten nur einige winzige gel be Propfehen. Naeh del' Tonsill­
ektomie, die aueh keine nennenswerten Verwaehsungen del' Mandeln mit der 

a b b a 

Ahh.~ . Chronischc Tonsilliti,. (:\u('h ZAXGE.) 

Umgebung aufdeekte, veri oren sieh alle rheumatisehen Erseheinungen bald 
vollstandig und dauernd (Abb. 4). 

Erliiuterung. Lymphatisches Mande1parenchym und Kryptenziige sind 
groBenteils bereits dureh Narbenschwarten ersetzt (a), die an der Grenze zum 
erhaltC'ngebliebenen Parenchym noeh aus Granulationsgewebe als ihrer Vor­
stufe bestehen (b). 

Ais weiteres Beispiel einer vorwiegend stummen Mandelverodung bei ehro­
nischer Tonsillitis, aber unter gleiehzeitiger Mitbeteiligung des umgebenden, 
pC'ritonsilliiren Gewebes, wie dies meist del' l~all ist, demonstriert Abb. 5. Bei 
dieser 43jahrigen Frau best-and en ehronische Ge1enkschwellungen, keine eigent­
lichen Mandelbeschwerden, aber Sehluekbeschwerden, gelegentlieh Temperatur­
steigerungen, Kopfsehmerz und allgemeine Mattigkeit. Die in der Abbildung 
dcmonstrierte Mandel war hart, eingemaucl't, sehwartig mit der Umgebung 
vcrwachsen; erbsengrol3e, mit Propfen gefiillte Hohle. Das Gelenkrheuma 
verschwand nach del' Entfernung vollig. 

Erlii1derung. Die Abb . 5 zeigt die trotz bcrcits weitestgC'hender nurbiger 
Ycrodung immer 110ch zuriickbleibcnden kleinm keimhaltigen Eitel'- und 
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Infiltrationsherde in einer rest­
lichen Mandelkrypte (a), wie 
auch verstreut im umgebenden 
peritonsillaren und tonsiIlaren 
Narbengewebe (b). 

Die folgenden Abbildungen 
r"l~~_'-:-_ ___ --"~ b demonstrieren vereiterte Kr.vp-

tencysten. Namentlieh die tief 
in der TonsiIle gelegenen Kryp­
ten haben eine N eigung zur 
Bildung eystischer Hohlriiume. 

E-~-"-""""",",-- a Sie schniiren sich teils durch 

AJ.h .5. Chronischc Tonsilliti8. (Xach ZAXGE.) 

a 

Anlage, teils vor allem unter 
dem Einflu/3 chronisch-cnt­
ziindlicher, narben bildender 
Prozesse ab, so da/3 der 1n­
halt keinen Abflu/3 mehr hat . 
Urn die in den Krypten ein­
geschlossenen Keimc hel'llm 
kommt es zu Reaktionserschei­
nungen,so da/3 zu gegebenerZeit 
von hier aus Fokuswirkungen 

Abb.6. Chronische Tonsillitis. (Nach ZANGE.) 

ausf!('hen konn('n. Es kommt dabei auch zur Versprengung von Kryptcn­
inhalt und EpitheJien, so da/3 sich an anderen Stellen in gleichcr Weise Ab­
scesse bilden kijnnen. 
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Die vorstehende Abb.6 betrifft die Tonsillen eines 53jahrigen Mannes mit 
Arthritis des Schultergelenkes und einem Herzklappenfehler. Anginen oder irgend­
welche Mandelbeschwerden hat der Kranke nie gehabt. Bei der Untersuchung 
der Tonsillen erwiesen sich diese als sehr klein und leicht verhartet, sie entleerten 
nur wenig dunnflussiges; graues Sekret. Bei der AuslOsung der Mandeln durch 
die TonsiIlektomie bestan­
den leichte Verwachsungen. 
Eiter entleerte sich bei der 
chirurgischen Entfernung 
nicht. 

Erliiuterung. Die Abbil­
dung 6 zeigt starke schwar­
tige Umwandlung der Man­
del. Mitten im schwartigen 
Gewebesieht man, vollkom­
men abgeschlm;sen, eine von 
Plattenepithel ausgeklci­
dete Krypteneyste (a); die 
Auskleidung des Platten­
epithels war ziemlich stark 
eitrig durchsetzt und zum a _ 

Teil schon eingcsehmolzen. 
Die Infiltration mit Eiter- II 

zellen sctzt sich weiter in 
das umgebende Schwarten­
gewebe fort (b), das an 
einer anderen Stelle (c) einen 
alteren Fremdkorperabsce13 
zeigt, dcr infolge fruher 
hierhin bereits versprengtcn 
Cystcninhaltes entstanden 
ist. Auch in dessen Um-
ge bung zcigten sich frischere 
Rundzclleninfiltrationen. In 

.'.1111. i. Chronische TlIH,illitis. ("ae ll ZA:->GE.J 

dieser Tonsille lagen erhalten gcblicbene, nach auBenhin offene Krypten, die 
nur Schuppcnpropfe und Lymphoeyten enthielten. 

Die obenstehende Abbildung (Abb. 7) demonstricrt die Tonsille einer 22jahri­
gen Patientin mit Myokardschadcn, die nach einer Angina vor 7 Jahren gelegent­
lich uber Druckgefiihl und Schluckbeschwerden im Hals klagte . Absonderungen 
konnten aus den vollig reaktionslosen Mandeln nicht hcrausgedruckt werden. 
Bei der Ausschalung der ziemlich stark verwachsenen rechten Mandel offnete 
sich in dcr Tiefe eine halbdattelkerngro13e Eiterhohle, die kulturell hamoly­
tische Streptokokken enthielt. 

Erliiuterung. 1m histologischen Schnitt zeigt sich wenig noch erhaltenes 
adenoides Gewebe, das von dem derben, schwartig umgewandelten der Mandel­
kapsel umgeben ist. In einer Krypte, die in eine gro13e Cyste (a) umgewandelt 
ist und offenbar bei der Operation eroffnet wurde (daher Faltelung), fanden sich 
neben Schuppenmassen Leukocyten und Lymphocyten. Die nachste Umgebung 
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der Cyste (a) besteht aus einem, in jiingeres gefaBreiches Granulationsgewebe 
umgewandelten, sparlichen, adenoiden Gewebsmantel (b). Weiter davon entfernt 
findet sich jiingeres, von Rundzellen und auch Eiterzellen durchsetztes Narben­
gewebe, in dem (c) zwei groBere Hohlraume liegen, die mit Schuppenmassen 
und Leuko- und Lymphocyten ausgefiillt sind, keinerlei Epithelauskleidung 
tragen und daher als durch ausgetretenen Cysteninhalt entstanden anzusehen sind. 
Der ganze ProzeB wird von der sehwartig verdickten Mandelkapsel (d) umgeben. 

Wahrend die mikroskopische Diagnose der chronischen Tonsillitis in derartig 
ausgepragten Stadien keine besonderen Schwierigkeiten bereitet, ist es oftmals 
keineswegs einfach, leichte Entziindungszustande als solche zu identifizieren. 
Man findet flieBende "Obergange von dem normalen Tonsillenbefund zur be­
ginnenden Entziindung. Es ist heute noch eine Streitfrage, wo der pathologische 
Befund beginnt und der normal-anatomische aufhort. Diese Schwierigkeit in 
der Beurteilung geht auf die Feststellung PH. STOHRS zuriick, nach dcssen 
Untersuchungen das Plattenepithel der Tonsillenlacunen normalerweise von 
Leukocyten durchwandert wird. ROSSLE steht auf dem Standpunkt, daB diese 
Durchwanderung ein Zeichen dafiir ist, daB Bakterien oder chemotaktisch 
wirkende Stoffe die Durchwanderung der Leukocyten veranlassen. Der Ein­
wurf, daB auch beim Fetus sehon solche Durchwanderungen stattfinden, obwohl 
doch eine Infektion der Krypten mit Bakterien noch nicht vorliegen konne, 
ist deshalb nicht unbedingt stichhaltig, weil auch hier chemotaktisch wirkende 
Stoffe im Spiele sein konnen. Diesen Durehwanderungen geht naeh MOLLIER 
eine Auflockerung des Epithelverbandes durch einen Fliissigkeitsstrom aus dem 
darunter liegenden lymphoiden Gewebe voraus. Es ist dies ein Vorgang, der 
in gleicher Weise bei jeder serosen Entziindung vorkommt und den ROSSLE 
friiher als "physiologische Entziindung" bezeichnet hat. Es gibt alle "Obergange 
von normal aussehenden Zustanden zu echten Entziindungen der Tonsillen. 
Solche Katarrhe, die mit Epithelverlusten einhergehen, fiihren zu Wundbildungen 
und sind ein gewohnlicher Vorgang in den offenen und abgeschlossenen Krypten­
wanden der Gaumenmandcln. Man kann mit ROSSLE diese wunden Oberflachen­
partien als "Ekzem" der Krypten bezcichnen; sie haben Ahnlichkeit mit der 
Magenschlcimhaut beim Verdauungsakt. 

Wir hcben nochmals hervor, daB man cs einer chronis chen Tonsillitis wcder 
makroskopisch noch mikroskopisch ansehcn kann, ob sie als Streuherd cines 
fokalen Krankheitsbildes in Fragc kommt. Wedcr die Untcrsuchung des Bak­
terieninhaltes der Krypten, noch die Feststellung der pathologischen Verande­
rungen im Bereich oder in dcr Nachbarschaft der Tonsillen selbst odcr der zu­
gehorendcn Lymphdriiscn, gcben uns eine entschcidende Auskunft iiber die 
Frage der Pathogenitat des Fokus. Deshalb sind auch Untersuchungen des 
Mandelabstrichs, wie sie SLAUCK empfiehlt, ziemlich bedeutungslos zur Ent­
scheidung dcr Frage, ob der Fokus als Streuherd anzusehen ist oder nicht. 
Selbstverstandlich waehst die Wahrscheinlichkeit der Annahme eines fokalen 
Infektionshcrdes mit der Erheblichkeit der pathologischen Veranderungcn in 
den chronisch entziindeten Tonsillen. Insbesondere wird das Vorhandensein 
von reichlich Eiter dazu beitragen, beim Vorliegen anderer wichtiger Anzeichen 
den l"okus als Streuherd zu charakterisieren. Fehlt aber der Eiter oder liWt 
sich nur wcnig und zellarnH's Sekret oder Detritus ausdriieken, so kann die 
Mandel trotzdclll in ihrem Inncren erhebliche Veranderungen beherbergen. Das 
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Bestehen eines einfachen Katarrhs, der fast ans Physiologische grenzt, ist jedoch 
in der Regel als vollig bedeutungslos zu bezeichnen. Es kommt hinzu, daB ein 
Fokus zu gewissen Zeiten pathogen sein kann, wah rend er es zu anderen Zeiten 
nicht ist; die Entscheidung hieruber liegt in allererster Linie bei dem Organismus, 
in dem der Fokus s~tzt. Der Fokus selbst stellt lediglich die conditio sine qua non 
dar, d. h. die V orbedingung dafUr, daB uberhaupt eine Fokalinfektion eintreten kann. 

Wahrend bei der chronischen Tonsillitis die Forderung PXSSLERs, daB es 
sich beim Fokus urn einen im Korper liegenden, abgeschlossenen bakterien­
haltigen Raum handeln muB, keineswegs immer erfUllt ist, da die Tonsillen 
einen AbfluB nach auBen haben und erst beim Auftreten von Entzundungs­
oder Eiterherdcn im Tonsillengewebe oder in seiner Nachbarschaft oder beim 
Stagnieren eitrigen Krypteninhalts die Vorbedingungen erfUllt sind, daB ein 
sog. "toter Raum" im Sinne PXSSLERs entsteht, liegen die Verhaltnisse bei den 
Zahnherden einfacher. Hier gibt es vier Moglichkeiten der Herdbildung: 

1. Die Paradentitis marginalis. 2. Der pulpatote Zahn. 3. Das Wurzel­
spitzengranulom. 4. Die progrediente Ostitis des Kiefers. 

Die Alveolarpyorrhoe bzw. die mit entziindlichen Reaktionserscheinungen 
einhergehende Paradentose kann gelegentlich zum Fokus werden. In der Regel 
"ird dies aber deshalb seltener der Fall sein, wei I die Zahntaschen meistens 
naeh auBen AbfluB haben, so daB die sog. PXSSLERschen "to.ten Raume" nur 
schwer entstehen konnen. 

Die Angriffe HUNTERs gegen die moderne Zahnheilkunde richteten sich 
besonders gegen die Tatsache, daB auf Grund der modernen Zahnerhaltungs­
nwthoden mit den pulpatoten Zahnen im Organism us "tote Raume" zuruek­
blieben, die dem Organismus gefahrlich werden konnten. In der Tat stellt 
der pulpatote Zahn ein sehr gutes Nahrmedium fUr Bakterien dar. Die An­
gaben der verschiedenen Untersucher zeigen, daB aIle, oder jedenfaIls der 
groBte Prozentsatz der wurzelbehandelten Zahne, infiziert sind. Durch den Ver­
schluB einer pulpatoten Wurzel mittels zahnarztlicher Methoden wird die Wurzel­
hohle zum "toten Raum"; es fehlt ihr die AbfluBmoglichkeit nach auBen. Weiter 
ersehwert werden k6nnen die Dinge noeh durch die Dberkappung bzw. Dber­
kronung cines sol chen Zahnes, wodurch unter Umstanden auch der AbfluB 
aus dem paradentalen Gebiet gehemmt werden kann. Diese Kronen sind es, 
die HeNTER als "goldene Mausoleen" hezeichnete, die der Zahnarzt tiber den 
Infektionserregern im Zahninneren errichtet. 

W ANNENMACHER und viele andere namhafte Zahnarzte haben auf die 
groBen Schwierigkeiten der Behandlung del' Pulpa hingewiesen. Die haufigen 
"'urzelkrummungen machen manche Gebiete des Kanals geradezu regelmaBig 
instrumentell unzuganglich, vor aIlem die Ramifikationen der Wurzelkanale, 
so daB sich auch an den Mundungen solcher Nehenaste paradentitische Herde 
entwickeln konnen. Ein aseptisches Operieren in der Mundhohle ist ziemlich 
unmoglich, und auch die peinlichste Antisepsis vermag die Bakterienfreiheit 
nieht sicher zu garantieren. Trotzdem hetont WANNENMACHER, daB die Wurzel­
kanalbehandlung "nach bestimmten Gesichtspunkten" einen besonders gunstigen 
EinfluB auf die Infektionsverhinderung der Wurzelkanale und damit auf die 
Ycrhiitung bzw. Ausheilung periodontaler Hcrde habe. Man nimmt heute an, 
daB 80% der nichtwurzelbehandelten und 40-80% del' wurzelbehandelten 
pulpatoten Zahne infiziert sind (W A:NNEN:\IACHER). SO mussen wir in dpr Tat 
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zugeben, daB der Zahn­
erhaltung zuliebe durch die 
modernen Wurzelbehand­
lungen keimhaltige Raume 
in der Mundhohle geschaf­
fen werden, welehe als 
Infektionsherde in Frage 
kommen konnen. 

Auch ohne instrumcn­
telleZahnbehandlung kann 
es auf dem Weg liber die 
Caries zur Pulpitis und da­
mit zur bakteriellen Inva­
sion in das Zahnlull1en 
kOll1ll1en. (Wir verdanken 
die folgenden Abbildungen 
Herrn Prof. Dr. El'LER, 
Breslau und Herrn Prof. 
Dr. MEYER, Konigsberg.) 
Abb. 8 dell10nstriert das 
Eindringen der Bakterien 
in die Dentinkanalchm bei 
der Caries. 

In der folgcnden Abb. 9 
sehen wir bcreits die aus­
gepriigte abscedierendc 

Ahh.8. Aknte l)cntincnries, Eindrilll'''l1 dcr llaktcricn, Ui.ngs,cllliitt. Pulpitis bei Caries. 
~!ittlcrc YcrgriiOcrllng. (Xach W. Mta·ER.) 

Auu. n. pulpit is purulenta, fortgcschrittcncs Stadium. H .·E.·Fiirhnng, Dbersichtsuild . Cl>ach W. ~!EYER.) 



HUBNER hat beson­
ders darauf hingewiesen, 
daB eine Zahnpulpa nieht 
immer einem fortgesehrit­
tenenCariesherdzum Opfer 
fallt. Der Tod der Pulpa 
kann aueh auf andere 
Weise, z. B. durch ein 
Trauma zustande kommen, 
ohne daB sieh akut ent­
ziindliehe Prozesse an­
schlieBen (SCIIEERER). Die 
im Anfang sterile Pulpen­
nekrose kann dureh Infek­
tion auf hamatogenem 
Wege odeI' dureh Ein­
wanderung von Mikroorga­
nismen dureh Sehmelz­
lamellen oder -spriinge 
durch die Dentinkaniilehen 
in gangranosen Zerfall 
iibergehen und gibt dann 
einen ausgepragten Nah/"­
boden fiir Baktcrien abo 
Aueh ehemisehe Agentien 

unter Silieatfiillungen 
konnen unter Umstanden 
derartige Zustandsbilder 
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Abb. 10. l'arodontitis apicalis chronica. H.-E.-Fiirhnng, (:hcrsichtsbild. 
llindegcwciJsst-riinge um den Apex herulll . enter dell Bindegcwchs­
striingen nnu wcitcr im )[arkraum Elltzulluungslierde. (Nach W.)lEYEIt.) 

~\bh. 11. Parodontitis apiralis cilronica, H.-E.-Fiirlmng, thersicht-sbHd. _llvcolc nfundui-; erheblich erwcitcrt. 
Xur g{'rillgfUgige EntzUntiulIgscf:scheinnngen in def Periphcrie . Starke Ahschmclzllug der knocilerncll 

Substallz. (:-iach W . )IEYER.) 
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verursachcn. Solche Zahne sind in der Regel an der auBeren Verfarbung zu 
crkennen. 

Die Folge der entziindlichen Vorgange im Wurzelkanal ist die Entwicklung 
einer Entziindung an der Wurzelspitze. Beim Sonderfall cineI' solchen Entziin­
dung, dem Granulom, liegt offenbar cin Versuch des Organismus VOl', das Ein­
dringen von Giftstoffen vom toten Zahnkanal aus zu sperren. Es handelt sich 

um eine reaktive chro­
nisch-entziindliche Ver­
anderung infolge von in­
fektiosen oder toxischen 
Reizcn, die yom Wurzel­
kanal ausgehen. Die pri­
mare Ursache fUr die Ent­
stchung der apikalen reak­
tiven Veranderungen stellt 

N som-it der infizierte Zahn 
dar, von dem aus Bakterien 
durch das Foramenapikale 
ins periapikale Gewebe vor­
dringen, hier im Granulom 
liegen bleiben, abel' sich 
vermehren und zum Ein­
tritt einer eitrigen Ein­
schmelzung Veranlassung 

:--_"'1 __ P geben konnen. Nach den 

A hh . 12. Gcringe reaktive }}ntziindullg am li'oramf' 1l ullicalc nach 
PulpatOl\ (naeh Pulpit ulcerosa) . .v nekrotischc Pulpa. 

l' l'(·riodontiuIll . (Naeh EULER·)fEYEU.) 

Angaben von EULER sind 
die Wurzelgranulome nicht 
immer als infiziert anzu­
sehen. Man kann aus dem 
Bild der Ruhe an der Zahn­
wurzelspitze, d. h. aus dem 
Vorhandensein verhaltnis­
maBig geringfiigiger odeI' 
fehlender histologischer 
Reaktionen, darauf schlie-
Ben, daB Bakterien iIll Be­

reich des periapikalen Gewebes keine Rolle spielen. Dieses Bild der Ruhe 
kann abel' sehr wohl und schnell ein Ende finden, und an der Zunahme der 
Reaktion, insbesondere an dem Auftreten von Leukocyten im Bereiche des 
Granuloms, kann man feststellen, daB Infektionserreger an del' Wurzelspitze 
starker in Aktion treten. Es gelingt auch, die Kokken iIll histologischen Pra­
parat nachzuweisen. Praktisch miissen wir also stets mit der bakteriellen 
Infektion bei der apikalen Parodontitis rechnen. 

Die Parodontitis apicalis chronica braucht nun abel' keincswegs, wie beim 
Granulom, abgegrenzt und lokalisiert zu sein. Wir find en viclmehr die verschie­
densten Stadien des Prozesses vor (vgl. Abb. 10, 11); die Entziindung kann 
als Ostitis bis weit in den Kieferknochen vordringen. 
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Verfolgen wir nach dem biologischen V orgehen EL:LERs den Verlauf und das 
Hin und Her der Herdentwieklung am Zahnsystem: 

In der Abb. 12 erkennt man, wie ein langsam fortschreitender Pulpa­
zerfall das Foramen apieale erreieht, ohne daB die Wurzelhaut bereits weit­
gehende Veranderungen erfahren hat. Die Ursaehe kann hier darin gesueht 
werden, daB das Pulpa­
cavum naeh der Mund­
hohle zu offen geblieben 
war; vielleieht waren 
aueh die Eigensehaften 
des infizierenden Keims 
nieht so wirksam wie 
die Widerstandsfahig­
keitder Wurzelhaut. Ais 
Gegenstiiek dazu de­
monstriert die neben­
stehende Abb 13 stark­
ste Reaktion in del' Um­
gebung del' Wurzel­
spitze, hoehgradige Leu­
kocytenanhaufung bis 
weit in das Periodon­
tium hinein, mit cineI' 
Abscedierung seitlich 
von del' Wurzelspitze. 
Wei! hier die Eigen­
schaften des infizieren­
den Keims, also offen­
bar seine Virulenz, von 
entseheidender Bedeu­
tung sind, finden wir 
die starkste Reaktion 
in del' Umgebung del' 
Wurzelspitze. Man kann 
somit an derartigen Bil­
dem mit EULER die 

Allh.1:1. Sehr starke reaktive Elltzumiung am I··oramen apicalc nach 
Puillatod. Die Leukoc~·tell behcrrschen da8 mid. (Xach EUI,ER.) 

Bedeutung del' versehiedenen Faktoren ermessen, die fiir den Ausgang eines 
derartigen Prozesses an del' Wurzelspitze eine Rolle spielen. In dicsem Spiel 
del' Kriifte, von dessen Ausgang die Entstehung ciner fokalen Infcktion vom 
Zahn her maBgeblich beeinfluBt wird, konnen :3 Faktoren als bedeutungsvoll 
angesehen werden. 

1. Die Eigensehaften del' aus dem Wurzelkanal kommenden infizierenden 
Keime. 

2. Die Eigensehaften des Organismus im allgemeinen und des Parodontiums 
im besonderen und 

3. die auBeren Umstande. 
Wie die Verhaltnisse sieh weiter entwiekeln, hangt davon ab, wie sich das 

El'gebnis des Zusammenwirkens del' 3 genannten Faktoren gestaltet. Abb. 14 
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.:\ho. 14. 'Vf'itgf'hencie ltciftltl~ des f'utziinli1irhru Granulation~gewehes Hill Foram('n apicale. RegCllrrative 
KllochcniJildullg. J,- Knochen. F reifes fiorill;irc" llin<iegewcbe. (Xach EULEIt-)IEYER.) 

JI' 

J[ 

Allb.15. l;'ortschn'itrlHle phlcgl)loH()se ]~lltziill(h1tlg: nm Il'oramcn apiralc 1I1H1 ill die )[arkriiulIlc (.11), 
Knochcnahuau, Hiesr'nzl'Ucn (R). Jr Wurzel. (Xach En.Elt·)IEn:lt. ) 

demonstricrt das starke Uberwicgen des Gewebsfaktors gegentiber dem sehadi­
genden Agens: Wir sehen ausgesprochen regenerative Vorgiinge, die sich 
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in einer Reifung des Granulomgewebes zu Bindegewebe und sogar wieder 
zur Knochenbildung auBern. Abb. 15 demonstriert das absolute Gegenteil: 
Es besteht ein starkes Dberwiegen des schadigenden Agens, das statt Binde­
gewebsneubildung fortschreitenden eitrigen Gewebszerfall und statt Knochen­
neubildung Knochenabbau zur Folge hat. Bei dem in der Abb. 14 zum Ausdruck 
kommenden Verhalten mit seinen ausgesprochenen regenerativen Vorgangen wird 

Au\) . 16. Roakth'c Entziinullng am Foramen apicalc mit friihzcitiger Demarkationstendcnz. B BilHlrgcwc\)sziige 
um <ien Entziinullng,heru. Yorsta<iiulll ues .fertigen Granuloms. (N aell EULER-~IEn:JL) 

das Suehen nach Bakterien im erkrankten Gewebe vergeblich sein, und es ist 
anzunehmen, daB dieses periapikale Geschehen der Entwicklung einer fokalen 
Infektion ungiinstig ist; auf der anderen Seite ware das Zustandsbild, das in der 
Abb. 15 zum Ausdruek kommt, der Entwicklung einer fokalen Infektion eher 
giinstig; die Bakterienfarbung faUt in derartigen Fallen positiv aus. Aus dem 
mikl'oskopischen Zustandsbild des Parodontiums kann man somit mit groBer 
Wahl'scheinlichkeit Riickschliisse auf die Pathogenitat der Prozesse ziehen. Es 
handelt sich aber hier lediglich um ein Augenblicksbild; ob diesel' Zustand, z. B. 
dureh Nachschub neuer Baktel'ien aus dem toten Pulparaum und Xndel'ung der 
Widerstandskraft des Organismus, in ein aktives Stadium iibel'gehen kaHn, ist 
aus clem mikroskopisehen Bilel in der Regel nicht zu beul'teilen. 

Ergebuisse d. inn. ~[cd . [) 7. 44 
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Wenn im Verlauf des pathologischen Reaktionszustandes an der Wurzcl­
spitze zunachst die Eigenschaften des infizierenden Keims uberwiegen, so ent­
steht ein periapikaler Entzundungsherd, meist mit der Tendenz zur Einschmel­
zung. Kommt dann der Kampf zwischen Organism us und Infektionserregern 
zum Stehen, so erfolgt die Demarkation und bindegewebige Abkapselung des 
Entzundungsherdes (Abb. 16). Wir haben das Granulom vor uns (Abb. 17). 

In diesen Granulomen 
konnen sich, wie bereits 
betont, Bakterien halten , 
odereskonnen durch Nach­
schub aus dem infizierten 
Wurzelkanal erneut Keime 
in das Granulom eindrin­
gen. Auf der anderen Seite 
konnen diese Granulomc 
auch uber Jahrzehnte be­
stehen und klinisch durch 
cine volligc Reaktionslosig­
keit ausgezcichnet sein. 

Grundsatzlich konnen 
nach R6sSLE 2 Arten der 
apikalen Granulombildung 
unterschieden werden. Zu­
nachst tritt. an der Wurzel­
spitze ein Exsudat auf; um 
dieses herum bildet sich 
eine sackchenartige De­
markation, die aus Gra­
nulationsgewebc besteht. 
Dieses Sackchen kann in 
spateren Stadien noch yom 
Granulon~ ausgefiilIt wer­
den und bis zur Zahn-

Abb.17. )'aro<iontitis apicalis chronicn : Granu]olll. Obcrsichhbil<I. I 
C~ach )IEYER.) wurze spitze vordringen. 

Nach primarer Absehmel­
zung des periapikalen Knochengewebes entsteht eine bindegewebige Ausflillung 
der hier entstandenen Lucke und dill" benachbarten Markraume nach Art 
einer umschriebenen Ostitis fibrosa. Das endgultige Ergebnis des abgekapselten 
Exsudats an der Wurzelspitze ist eine "radikulare Cyste" mit bindegewebiger 
Wandung, der, wie R6sSLE betont, irgendeine Besonderheit im Vergleich mit 
ahnlichen Bildungen des Korpers, etwa abgekapselten Abscessen oder Para­
siten, nicht zukommt. Mit der Auspragung dieses abgekapselten Herdes wird 
das Weiterschreiten der Infektion nach den Knochen hin und damit die Ent­
wicklung einer Osteomyelitis des Kieferknochens aufgehalten und die Allge­
meininfektion verhindert. Eine 2. Art der Auspragung der Wurzelspitzenherde 
ist die Entwicklung einer Zahnwurzelcyste mit epithelialer Balgbildung. Die 
an del' Entstehung dieses cystischen Raumes beteiIigten Plattenepithelzellen 
entstammen den sog. MALASSEZSchen Keimen, die nach HERTWIG Reste der 
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epithelialen Scheide darstellen, oder seltener, tief epithelialisierten Fisteltaschen 
des Paradontiums bei Alveolarpyorrhoe. Diese Plattenepithelien kleiden die 
Innenwand der Cyste aus, die selbst aus Detritus von zerfallenen Leukocyten 
und Plattenepithelien, aus lipoidgefullten Speicherzellen, Plasmazellen usw. 
besteht. Die Plattenepithelien der Cyste sitzen einem lymphoiden und narbigen 
Gewebe auf; R6ssLE weist besonders darauf hin, daG sich durch diesen Zusammen­
schluG von Epithelien und Iymphoiden Zellen Bilder ergeben, wie wir sie bereits 
in der Tonsille physiologisch vorfinden. So kann sich an der WurzeIspitze ein 
"toter Raum" im Sinne PASSLERS formen, der als Fokus fur eine Herdinfektion 
in Frage kommen kann, der aber ebenso gut, in Anbetracht der hermetischen 

1 J 5 7 8 
":\1>h. IHa . ~uhJllandibtlla re LYlllllhknot cll cine's carics il'cicll IlHliyidllll1l)::L 

z J 5 o 7 8 
.-\1>". t il h. ~"hlllalldi""tarc J,YlllphklllltclI IIl1t(' r tief("arHioclI ZiihllCII. (Saeh W. ~[EYER.) 

AbschlieGung des Binnenraumes vom ubrigen Organismus, ohne jegliche Bedeu­
tung fur den Gesamtorganismus sein kann. Wie innig der Spitz en herd mit dem 
wurzelinfizierten Zahn zusammengehort, lehrt die Tatsache, daG das Sackchen 
bei der Extraktion des Zahnes in der Regel an der Wurzelspitze hangen bleibt 
und mit extrahiert wird. 

Wir haben bereits an anderer Stelle betont, daG die paradentitischen Prozesse 
zu Ruckwirkungen auf die zugehorigen Lymphdrusen fuhren . VergroGerungen 
der entsprechenden Lymphdrusen geben uns wichtige Hinweise auf etwaige Zahn­
prozesse. In der abgebildeten Gegenuberstellung kommen die GroGenverhalt­
nisse der normalen und erkrankten Drusen eindrucksvoll zur Geltung (Abb. 18). 

Fur die unteren Schneideziihne kommen die submentalen Glandulae (im 
Schema: 8, siehe Abb. 20) in Betracht, fur die unteren Eckzahne und Pramolaren, 
die vor der submaxillaren Speicheldruse (Glandula submaxillaris) gelegene, von 
PARTSCH als Druse a bezeichnete Lymphdruse (Lymphoglandula submaxillaris 
anterior); fur die unteren I. und II. Molaren dic uber der submaxillaren Speichel­
druse gelegene Druse b (Lgl. submaxillaris media); fur die untercn Weisheits­
zahne und auch die unteren II. Molaren die hinter der Speicheldruse dicht vor 
dem Kieferwinkel gelegene Druse c (Lgl. submaxillaris posterior). Fur den 
Oberkiefer haben wir nur die eben geschilderten, sog. submaxillaren Lymph­
drusen zu berucksichtigen. Druse a kommt fur die oberen Schneidezahne, Eck­
ziihne, Pramolaren und auch I. Molaren in Betracht, Druse b fiir die II. Pra­
molaren, I., II. und III. Molaren und Druse c meistens nur fur die oberen 

44* 
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Weisheitszahne. Wenn sich diese Beziehungen hier auch oft uberschneiden, so 
konnen sie uns doch einen wichtigen Anhalt bieten, falls die Druckempfindlich­
keit und Konsistenz der Drusen dazu Veranlassung geben (nach HUBNER). 

Lgl. submax. 
rued. 

L~L ' ubm:;x. unto 
Lgl. submax. post. 

" Lgl. ccrv. "rof. ''' 11. m d. 
" L~1. cerv. 1)f0f. SUll. lat. 

Ahb. In. LrmphgcfiWc ulld LympiHlrii~rll drs l\.opfrH lind HulHes. (.xaC'h HAll1'llEI,s.) 
(All>' H. SICI!EIt IIlld .J. TAXI"'EIt: .-I.llatollli(' Wr Zahlliirzt('. llerlill: .JllliuB i;prillJ,( .. r JU2t1.) 

Yorstehende Abbildung (nach BARTHELS) gibt die AbfluBdrusen der Ziihne topo­
graphisch wieder (Abb. 19). Abb. 20 zeigt die Lymphdrusen der Zahne schematisch. 

Oberkiefer Unterkicfcr 

Allh.20. Schcmat.ischc Darstellung dcr ZahlllymphdrU,cll. (Xach PARTSCH.) 

AIs weitere Herde kommen die pra£ormierten Nebenhohlcn (Kieferhohle, 
SiebbeinhOhle. StirnhOhle) in Frage. Die Moglichkeit, daB sie zu toten Raumen 
im ~inne PXSSLERR werden, iilt bei chronischen Entzundungen bz\\,. Empyemen 
in diesen Hohlt'll bei AbschluB des Ausfiihrungsganges nicht ganz selten gegeben. 
Auch das Mittclohr kann WIll Fokus werden. Wie ZANGE gezeigt hat, bilden 
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sieh aueh hier unter Umstanden abgesehlossene, eystenartige Raume im Gefolge 
chronisch entzundlicher Prozesse. 

Ahnliches gilt von abgekapselten ehronisehen Entzundungen oder Eiter­
bildungen in der Gallenblase, in den Adnexen, in der Prostata, in der Pleurahohle, 
in Abkapselungen von Geschof3- und Knochensplittern und vielleicht auch in 
den eiter- und bakteriengefullten bronchiektatischen Raumen, sofern es zu einer 
vorubergehenden oder lange Zeit andauernden Eiterverhaltung in den vorge­
bildeten Hohlen der versenkten Herde kommt. Grundsatzlieh konnen ahnliche 
Bedingungen gegeben sein wie etwa beim Vorhandensein eines versenkten 
Herdes in den Tonsillen. 

D. Die Diagnose der Fokalinfektion. 
Schon PASSLER hatte eine groBe Reihe von klinisehen Krankheitsbildern 

der F.I. zugerechnet und in seinen ersten Veroffentlichungen zusammengestellt. 
Die Yielzahl und die Mannigfaltigkeit dieser Krankheiten, die der F.I. zur 
Last gelegt wurden und die Tatsache, daf3 man den Kreis nicht begrenzte, sondern 
mehr odeI' weniger alles, was atiologisch unklar war, in dem grof3en Topf del' F.I. 
unterzubringen versuchte, hat zu manchen Enttauschungen gefUhrt und ist wohl 
cineI' der Grunde fUr den verzweifelten Kampf, den die Lehre von der F.I. gegen 
althergebrachte Anschauungen zu bestehen hatte. Um so verst and lie her ist das 
in den letzten Jahren immer mehr hervorgetretene Bestreben, den Kreis der 
fokalbedingten Krankheitsbilder moglichst einzuengen und nur solche Krank­
heiten del' F.I. ursachlich zuzuschreiben, bei denen die entscheidende Bedeutung 
eines Fokus auf Grund klinischer Erfahrungen einigermaBen sichel' unter Beweis 
gestellt werden kann. Es ist dabei durchaus wahrscheinlich, daB sich mit wach­
sender Kenntnis dieser Yerhaltnisse der Kreis der Fokalerkrankungen in ein­
zelnen Punkten noeh erweitern, an anderen Stellen aber noeh einengen wird, 
und es ist ohne wei teres denkbar, daf3 wir die fokale Atiologie heute zu eng fassen. 
Andererseits muB beachtet werden, daB jene Krankheitsbilder, die heute gewohn­
lich deswegen mit einer Herdinfektion in Zusammenhang gebracht werden, 
weil diese Atiologie die haufigste ist, keineswegs in jedem FaIle durch einen 
Herd hervorgerufen sein miissen. Vielmehr konnen auch andere Ursachen solche 
Krankheitsbilder zur Folge haben, ohne daf3 ein streuender Herd vorhanden 
ist. Es darf schlief3lich nieht vergessen werden, daf3, wie uberall in del' Heilkunde, 
aueh bei den Herdinfektionen der Fokus nieht die Ursaehe, sondern nur eine 
Bedingung zur Entstehung del' Krankheit darstellt, wobei diese Bedingung oft 
besonders bedeutungsvoll ist, aber noeh verschiedene andere endogene und 
exogene Umstande gegeben sein mussen, um die Storung zu manifestieren. 
Von diesen versehiedenen Bedingungen, die wir heute noeh keineswegs uber­
sehen, wurde bereits an anderer Stelle gesprochen. Ein von der Norm abweichen­
des krankhaftes Geschehen bezeiehnen wir dann als "fokalbedingt", wenn im 
ganzen Komplex der Entstehungsbedingungen der Erkrankung der Herd dip 
entscheidende Rolle spielt, so daf3 seine Entfernung einen maf3gebenden EinfIu13 
auf das vorliegende Krankheitsbild ausubt. Dabei ist einschrankend zu sagen, 
daf3 beim Yorliegen schwerer, irreparabler Sekundarerscheinungen im Organis­
mus, wie z. B. chronisch veranderter Gelenke, chronisch entzundlicher Herz­
storungen oder einer ehronisehen Nephritis die Beseitigung des vorhandenen 
mehr oder weniger schweren Krankheitsbildes nicht moglich ist. Sind sekundare 
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Organaffektionen erst selbstandig geworden, dann spielt der Herd oftmals nur 
noch eine mehr oder weniger untergeordnete Rolle; er ist aus seiner primar 
entscheidenden Rolle durch die Entwicklung der sekundaren Veranderungen 
verdrangt worden. Aber auch in solchen Fallen kann, wie klinische Erfah­
rungen lehren, mit der Entfernung des eigentlichen Streuherdes gelegentlich eine 
Ruckbildung der Erkrankung oder wenigstens ein Stillstand derselben eintreten. 

Die klinische Diagrwse der F.I. ist zuniichst eine Er/ahrungsdiagnose in­
sofern, als wir bei Krankheitsbildern, deren Atiologie uns bekannt ist, und 
die nach unseren Kenntnissen gewohnlich oder doch haufig im Verlauf einer 
F.I. auftreten, nach ihrer Abhangigkeit von einem im Korper vorhandenen 
Fokus fahnden. Werden ein oder mehrere solcher Herde aufgefunden, andere 
Ursachen aber ausgeschlossen, dann liegt die Berechtigungzur Annahme einer 
F.I. vor. In der Bewertung anderer Atiologien darf nun aber kein allzu eng­
herziger Standpunkt eingenommen werden. Wissen wir doch heute, daB zur 
Manifestierung von Krankheitsbildern nicht eine Ursache, sondern ein ganzer 
Komplex von Bedingungen gehort, in deren Rahmen der streuende Herd nur 
einen wichtigen Faktor darstellt. Zeigen die anamnestischen Erhebungen in 
solchen Fallen also Erkaltungen, Abkuhlungen, abgelaufene Infektionen, Uber­
arbeitungen, Alterserscheinungen, vegetative Dysharmonien oder inkretorische 
GleichgewichtssWrungen u. a. auf, so muB bei einem "fokaI', verdachtigen 
Krankheitsbild trotzdem nach dem Herd gesucht werden, del' die Erkrankung 
vielleicht nicht allein verursacht hat, aber moglicherweise unterhalt und ihre 
Heilung verzogert. 

Bei Erkrankungen, die sich am mesenchymalen Apparat abspielen, ist die 
F.I. eine der hiiu/igsten Bedl:ngungen. Es handelt sich hierbei vor allem um das 
groBe Gebiet der "rheumatischen" Krankheitsbilder. Ihre Lokalisationen in 
den Gelenken, den Muskeln, den Herzklappen, auch im perineuralen Binde­
gewebe sind variabel. Arthritiden und Polyarthritiden, rheumatische Endo­
karditis, Myalgie und Neuritis kommen hier in erster Linie in Betracht. Aber 
auch Storungen der Durchblutung, die sich bei lokalen oder allgemeinen, funk­
tionellen oder anatomischen GefaBerkrankungen auf dem Boden von GefaB­
spasm en oder von Entzundungen und Degenerationen der GefiiBwand, wie bei 
der Thrombangitis obliterans. der Coronaritis u. a. einstellen, konnen in das 
fokal toxische Krankheitsbild hineingehoren. SchlieBlich spielt bei gewissen 
hyperergischen Krankheitsbildern der Haut und Schleimhaut, wie z. B. bei 
Asthma, Urticaria, Ekzem u. a. der fokale Herd eine mehr oder weniger maB­
gebende Rolle. Ausfuhrlicher solI auf die verschiedenen Krankheitsbilder im 
nachsten Abschnitt eingegangen werden. Fur die Diagnostik del' fokalen In­
fektion ist entscheidend, daB del' Arzt beim V orliegen derartiger Krankheits­
bilder iiberhaupt an die Moglichkeit des Vorhandenseins eines Fokus denkt und 
den Organismus nach versteckten Herden absucht. Die Kenntnis des Zusammen­
hangs derartiger Krankheitsbilder mit einem Herd ist somit die wichtigste Vor­
bedingung fUr die diagnostische Klarung solcher Erkrankungen, fiir die Ein­
leitung del' richtigen Therapie und damit ihrer Heilung. 

Bei der Vielgestaltigkeit der bei del' F.I. auftretenden Krankheitsbilder 
hat es natiirlich auch nieht an Bestreb1lngen gefehlt, die Diagnose dunh be­
sondere Untersuchungen Z'll sichern. So ist die Untersuchung des Blutes von ver­
schiedcnen Seiten herangezogen und als wichtig bezeichnet worden. Bei der 
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Annahme einer echten Infektion war es naheliegend, alle jene Zeichen im 
Differentialblutbild zu beaehten, die nach SCHILLING je nach dem Stande des 
Abwehrkampfes im Organismus auftreten. Es kann nun in der Tat wie bei 
jeder Infektion 

die neutrophile Kampfphase, 
die monoeytare Abwehrphase, oder 
die lymphocytar-eosinophile Heilphase 

je naeh dem Stand der fokalen Infektion im Blutausstrich des Erkrankten 
erkennbar sein und damit einen Hinweis auf den Stand der Abwehr des Organis­
mus gegeniiber den Giften des Fokus geben. Nicht immer aber ist das Differen­
tialblutbild in dem einen oder anderen Sinne verandert, ja solche Blutbild­
veranderungen werden gerade bei so mitigiert ablaufenden "Infektionen" oft 
genug vermiBt. Auch andere Methoden wie die Blutsenkungsreaktion, die Unter­
suchungen des dicken Tropfens auf basophile Punktierung und Polychromasie 
nach SCIULLING sowie die Verwendung des Gluttadiaphots naeh MAYER-BIERAST­
SCHILLING werden gern zur diagnostischen Sicherung angewandt. -aber die 
letzteren stehen uns eigene Erfahrungen nicht zur Verfiigung, wahrend SCHIL­
LIXG eine oder mehrere dieser Proben bei der F.r. im charakteristischen Sinn 
verandert findet. Die Blutsenkungsreaktion ist in vielen Fallen deutlieh in 
maBigem Grade beschleunigt; aber es kommen doeh aueh nieht selten normale 
und gelegentlich auch verlangsamte Blutkorperchensenkungswerte vor, eine 
Beobaehtung, die bei der allergischen Form der F.I. nieht wundernehmen kann. 
Besehrankt man sich auf FaIle von }1'okalinfektion sensu strietiori, schlieBen wir 
also FaIle von Sepsis aus, dann sind die Ergebnisse der Blutuntersuchung 
oft nicht cindeutig. An einem groBen Material unserer Klinik (123 FaIle) 
wurde diese Frage dureh ZeR einer eingehenden Untcrsuehung unterzogen. 
Dabei konnten eindcutige Veranderungen des Differentialblutbildes und der 
Blutsenkung bei Fokalinfektionsbildern nicht festgestellt werden. Zwar kommt 
gerade die lymphocytare Hcilphase bei der Fokalinfektion sehr haufig zur 
Beobachtung, sie ist aber keineswegs besonders charakteristiseh ausgepragt. 
Monocytosen und Eosinophilien, ebenso wie Neutrophilien haben wir verhaltnis­
maBig selten beobaehtet. Dabei soIl besonders hervorgehoben werden, daB die 
nach BJORN HANSEN, STAHL und KOLBE angeblich haufig vorkommende Links­
verse hie bung der Segmentkernigen, die ein Zeichen fiir einen aktiven Herd sein 
soIl, nach unseren Feststellungen ein ziemlieh seltenes Ereignis ist. So kann das 
Blutbild zwar in manehen Fallen als ein diagnostisches Hilfsmittel mit Erfolg 
benutzt werden. Es konnen aber auch charakteristische Veranderungen vollig 
fehlen, obwohl eine }1~.I. vorlicgt. Naeh SLAecK und Mitarbeitern soIl das rote 
Blutbild bei der Fokaltoxikose eharakteristisch verandert sein. Danach besteht 
bei der Fokaltoxikose im Gegensatz zu den hamatogenen Streuungsbildern 
regelmaBig eine Vermehrung der Reticulocyten; eigene Erfahrungen besitzen 
wir hieriiber nieht. 

Xhnlich steht es mit dem }1'ieber. Neben febrilen und besonders subfebrilen 
Schiiben kommen auch vollig fieberfrei verlaufende F.r. vor. Temperatur­
crhohungen seheinen uns eher von den Sekundarerscheinungen abzuhangen als 
von der F.r. an sich. So sehen wir Arthritiden oft, Myokarditiden selten mit 
Temperaturerhohungen einhergehen. Ahnlich stcht es aueh mit anderen Be­
funden. Albuminurien, Urobilinurien, Erythrurien, Cylindruriell, Veranderungen 
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der Blutsenkungsgeschwindigkeit konnen, aber brauchen nicht regehnaBig vor­
handen zu sein, SO daB nach unseren bisherigen Erfahrungen irgendein charakte­
ristischer und eindeutiger Befund von seiten dieser klinischen Hilfsmethoden 
bei der F.r. nicht besteht. 

Fiir die Diagnose der F.r. ist natiirlich das Aulfinden ckronisck entziindlicker 
Herde von Bedeutung. 

Die Feststellung solcher Veranderungen an den Tonsillen und Zahnen und 
an den anderen, in Frage kommenden Herdgebieten bereitet heute im allgemeinen 
keine uniiberwindlichen Schwierigkeiten mehr. Es ist in der Regel moglich, eine 
ckroniscke Tonsillitis, insbesondere eitriger Art, durch genaue Inspektion und 
Palpation der Gaumenmandeln zu diagnostizieren. Das Vorliegen einer stark 
zerkliifteten Tonsille mit reichlichem, oft stinkenden Detritus oder gar das 
Hervorquellen von rahmigem Eiter bei Druck, die schlechte Luxierbarkeit der 
Tonsille infolge erheblicher Verwachsungen und Verbackungen, ist fiir die 
Diagnose der chronisehen Tonsillitis von entseheidender Bedeutung. Anam­
nestische Angaben iiber gehaufte Tonsillitiden sind beachtenswert und lassen 
auf einen chronisch entziindlichen Herd schlieBen, dessen ursiichliche Bedeutung 
besonders klar zutage tritt, wenn mit der friiheren Exacerbation der Tonsillitis 
auch die Sekundarerscheinungen (Rheumatismus, Neuralgien, Nephritiden, 
Myokarditiden u. a.) zum Aufflackern gekommen sind. Sehr wichtig sind die 
vergroBerten, oftmals schmerzhaften Driisen. Sind seitliche Hals- und Kiefer­
winkeldriisen gcschwoIlen, so sind sie ein verdachtiges Symptom dafiir, daB 
rezidivierende Tonsillitiden abgelaufen sind und daB sie die erste Filterstation 
gegen den Korper reaktiv beteiligt haben; sind sie dazu noch druckschmerzhaft, 
dann ist der Verdacht eines noch vorhandenen entziindlichen Herdes im Nasen­
Rachenraum gegeben. In beiden Fallen hateine besonders eingehende In­
spektion der Tonsillen zu erfolgen. Dabei darf man sich nicht damit zufrieden 
geben, wenn sich Detritus und Eiter nicht entleeren, die Tonsillen klein und glatt 
oder hart und knorpelig verandert sind und an ihrer Oberflache keine erkennbaren 
Entziindungserscheinungen aufweisen. Gerade diese kleinen, oberflachlich un­
verdachtigen, geschrumpften Tonsillen bieten der Herddiagnostik mit die 
groBten Schwierigkeiten. Sind sie mit der Umgebung verbacken, so erkennt 
man die Reste peritonsiIlitischer Schiibe; aber auch ohne solche Verwachsungen 
sind gerade diese kIeinen, offenbar kryptenarmen und kryptenlosen Tonsillen 
der Ausdruck dafiir, daB mancher Sturm iiber sie hinweggegangen ist. Ihre 
Krypten sind oberflachlich verschlossen, durch Bindegewebe iiberbriickt; des­
halb ist ihre Oberflache glatt; in ihrem Innern aber sind die Entziindungsprozesse 
oft keineswegs abgeschlossen, kIeine Abscesse konnen daselbst lange konserviert 
werden und wirken nunmehr erst kIassisch als nach auBen abgeschlossene, in 
den Korper versenkte Herde. Subjektiv hort man von solchen Kranken, daB sie 
zwar friiher, oft vor langen Zeitraumen, haufige Anginen durchgemacht haben, 
daB aber gerade in den letzten Jahren keine derartigen Leiden bestanden haben. 
Wenn man aber genauer fragt, dann kann man doch oft die Angabe herauslocken, 
daB zwar die lastigen Halsschmerzen aufgehort haben, daB aber morgens friih 
beim und nach dem Aufwachen ein trockenes, kloBiges Gefiihl im Hals beim 
Leerschlucken vorhanden ist, das meist im Laufe des Yormittags verschwindet. 

SchlieBIich laBt in manchen Fallen das Aufflackern von lokalen Entziin­
dungserscheinungen an den Tonsillen mit dem Auftreten von Rotung, Schluck-
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beschwerden und Fieber nach mechanischen Manipulationen (Absaugen, Aus­
quetschen) einen chronisch entziindlichen Zustand derselben erkennen. 

So ist die Diagnose einer chronischen Tonsillitis zwar oft schon durch den 
einfachen Inspektionsbefund zu stellen. Gar nicht selten stoBt sie aber auf 
groBe Schwierigkeiten und erfordert neben genauen anamnestischen Erhebungen 
eine gute klinische Beobachtung und eine reichliche arztliche Erfahrung. 

Bei den Zahnen ist die diagnostische Klarung eines entziindlichen Herdes im 
allgemeinen einfacher. Es gibt eine ganze Reihe klinischer Zeichen, die der 
Zahnarzt verwendet, urn Zahnherde aufzufinden. MULLER hat diese Symptome 
folgendermaBen formuliert: "Leichte, selten starkere, intermittierende Zahn­
und Kiefersensationen, regionare Driisenschwellungen, Schwierigkeiten und 
Komplikationen bei der Wundheilung, Feststellung von Wurzelhauterkrankungen 
auch bei friiher extrahierten Zahnen, Druckempfindlichkeit, Entziindungs­
und Schwellungserscheinungen an Wurzelspitzen, Fistelbildungen usw." 

Einen groBen Fortschritt fiir die Auffindung von entziindlichen Herdbil­
dungen an den Zahnen stellt die rontgenologische Zahnuntersuchung dar. Sie 
ist heute unentbehrlich. Die Feststellung von Wurzelspitzengranulomen, sofern 
sie eine gewisse GroBe erreicht haben, bedeutet heutzutage keine groBe Schwierig­
keit mehr. Es muB aber betont werden, daB die Erkennbarkeit des Herdes sehr 
von einer guten Einstell- und Aufnahmetechnik abhangt. Besonders hingewiesen 
sei an dieser Stelle auch auf die von HUBNER besonders hervorgehobenen inter­
radikularen Herde. Mit der Diagnose eines "verbreiterten periodontalen Raumes" 
und der Annahme eines Herdes in diesem Gebiet sollte man auBerordentlich vor­
sichtig sein, zumal derartige Yeranderungen durch gewisse Projektionsbedin­
gungen vorgetauscht werden konnen (WANNENMACHER). Bei einer solchen, 
den ganzen Zahn im Kiefer umgebenden, leicht verbreiterten Aufhellungszone 
muB man darauf achten, ob die Randeinfassung ununterbrochen, kontinuierlich 
verliiuft oder ob sie unregelmaBig und unterbrochen verlauft und damit krank­
haft verandert ist. Es ist fernerhin zu betonen, daB das Rontgenverfahren nicht 
alle H3rde zu erfassen vermag (HUBNER). Immerhin kann das Rontgenbild 
doch eine Reihe auBerordentlich wichtiger objektiver Unterlagen vermitteln, 
die bei der Tonsillenuntersuchung in gleichem MaBe nicht vorhanden sind. Dabei 
gibt besonders die Beachtung der periapikalen Knochenstruktur ein gutes Bild 
von dcn im Kiefer vorhandenen odeI' bereits abgelaufenen entziindlichen Reak­
tionsvorgangen und ermoglicht somit auch die Diagnose eines Herdes. Auch 
iiber die Frage, ob ein Herd abgegrenzt und moglicherweise ungefahrlich ist 
oder ob ein solcher in die intermedullaren Raume des Knochens fortschreitet 
und damit fiir die J1'.I. von groBerer Bedeutung ist, vermag das Rontgenbild 
vielfach Auskunft zu geben. Doch miissen ,vir uns mit diesen kurzen Hinweisen 
bescheiden. Die Rontgendiagnostik der Zahne ist zu einem Spezialwissen ge­
worden, das hier nicht in aller Ausfiihrlichkeit behandelt werden kann und des­
wegen in den Lehr- und Handbiichern der Rontgenologie und der Zahnheilkunde 
nachgelesen werden muB. 

Neben der Rontgenuntersuchung der Zahne benutzt der Zahnarzt zur kli­
nischen Feststellung eines entziindlichen,noch lebenden oder toten Zahnherdes 
cine Reihe von Methoden, die im folgenden zusammengestellt werden. 

1. Die Thermometrie (WALKHOF~'). Dureh Anspritzen verschieden tempe­
rierten Wassers wird festgesteIlt, ob die Pulpa lebt. Bei lebender Pulpa werden 
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die Temperaturunterschiede empfunden. Bei akuter Entziindung der PuIpa 
besteht eine Dberempfindlichkeit gegeniiber differenten Temperaturen. Das 
FehIen jeglicher Temperaturempfindungen spricht dafiir, daB die PuIpa tot ist. 
Nach MULLER versagt die Thermometrie in fast samtIichen Fallen, wenn es gilt, 
einen Fokus sicher zu diagnostizieren. 

2. Die Perkussion. Bei abgestorbener PuIpa und Veranderungen an del' 
WurzeIspitze zeigen sich zuweiIen KIopfschallveranderungen. Die Perkussion 
hat sich nach MULLER in vieIen Fallen aIs brauchbar erwiesen. 

3. Die Druckempfindlichkeit. Bei Prozessen an den WurzeIspitzen besteht 
zuweiIen eine DruckempfindIichkeit. 

4. Da.s Wurzelschwirren. Beim KIopfen gegen den Zahn und gIeichzeitiger 
Palpation del' entsprechenden Kieferpartie tritt an der entsprechenden Wurzel­
spitze im Bereich des Kieferknochens ein leichtes Schwirren auf. Dieses wird 
auf die Knochenresorption im Bereich del' Wurzelspitze und damit auf die 
Raumerweiterung urn die Wurzelspitze her urn zuriickgefiihrt, so daB es beim 
Beklopfen des Zahnes gewissermaBen zum Anschlagen del' Wurzelspitze an den 
Knochen kommt . 

.5. Faradische Reizung. Die differente Elektrode kommt an den Zahn bzw. an 
die Krone, die indifferente liegt an Arm oder GesaB. Vorbedingung ist dafiir, 
daB der Zahn trocken abgedeckt wird. Bei Iebender Pulpa tritt bei faradischer 
Reizung ein starker Schmerz auf. Nach MULLER ist die faradische Reizprobe 
besonders beim ]<~ehIen eines sicheren Rontgenbefundes nicht zu entbehren. 

6. Die Anll'endung der Diathermienadel nach TITZ. MtTLLER empfiehlt diese 
von TITZ zuerst mitgeteilte lokale Provokationsmethode. Rei dieser Methode 
wird der Zahn auf Grund del' verdachtigen Rontgenbefunde trepaniert, gereinigt 
und durchgangig gemacht. Nach einer Einlage von Chlorphenolcampher odeI' 
RivanoI bleibt del' Zahn bis zum nachsten Tage in Ruhe. An dem Morgen 
(lieses Tages wird niichtern ein BIutbild (eventuell auch BIutsenkllng) angefertigt. 
Nunmehr erfolgt die Provokation. Nach Trockenlegung wird die Einlage ent­
fernt und das Medikament wird aus dem WurzeIkanal abgesaugt. Es folgt die 
Freilegung des Kanals mit 2 % Chloramin16sung und die Einfiihrung der Dia­
thermienadel. Die Dosierung wird so gewahlt, daB nach etwa 7 Sekunden ein 
Ieichtes Warmegeflihl des Patienten eintritt, sodann wird der Strom abgestellt. 
Nach ernellter Fiillung des Kanals mit dem Medikament erfolgt die zweite Strom­
abgabe. Nunmehr wird del' Kanal mit Wasserstoffsuperoxyd ausgespiiIt und er­
halt eine neue Einlage. 2, 4, 8 und 24 Stllnden nach del' Provokation wird ein 
neues BIutbiId angefertigt. Ein positives Ergebnis zeigt sich nach TITZ in einer 
Verstarkung del' Sekundarerscheinungen; im BIutbiId tritt Linksverschiebung 
und Erhohung del' EosinophilenzahIen auf. 

7. Die Ableuchtung des Gebisses mit Ultraviolettlicht (JUGELScher ]<'ilter bei 
del' Hanauer Hohensonne) laBt tote und kiinstliche Zahne Ieichter erkennen 
(HERR:IIA);N). 

Es mag noch hinzugefiigt werden, daB bei starker Ausdehnung del' FiiIlungen 
mit Wahrscheinlichkeit auf das Vorliegen einer toten Pulpa geschIossen werden 
ka.nn. Auch Verfiil'bungrn del' Zahne sind zu beachten, da sie auf Pulpatod 
hinweisen. Bei tief zerstol'ten Wurzeln eriibrigt sich jede weitere Untersuchung 
der Pulpa, da del' Befund klal' Iiegt. 
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AIle diese Methoden vermogen neben der Rontgenuntersuehung zur Klarung 
der Frage naeh einem entziindliehen Zahnherd beizutragen. 1hre Anwendung 
in der Hand eines erfahrenen Zahnarztes hilft zweifelsohne dazu, das Suchen 
naeh einem Fokus zu erleiehtern. Insbesondere ist die Feststellung, ob die Pulpa 
lebt odeI' tot ist, deswegen von besonderer Bedeutung, weil del' pulpatote Zahn, 
wie oben erwahnt, zur Brutstatte von Bakterien wird und als Streuherd weit 
groBere Bedeutung hat, als ein Zahn mit lebender Pulpa. 

Ahnlich wie bei den Tonsillen legen wir der Schwellung und Schmerzhaftigkeit 
der Driisen im LymphabfluBgebiet der Zahne eine groBe Bedeutung als Hin­
weis auf das Vorhandensein von Zahnherden bei. Es handelt sich urn die 
schon beschriebenen Unterkieferdriisen, die in jedem Fall von Fokalinfektions­
verdacht genau untersucht werden sollen. Sind sie geschwollen oder gar druck­
schmerzhaft, dann soUte man sich nie mit einem unbefriedigenden zahnarztlichen 
Befund zufrieden geben, sondern die restlose Klarung der Zahnherde mit allen 
zur Verfiigung stehenden Mitteln energisch anstreben. Gerade bei einem auBer­
lich gilt aussehenden GebiB, und vor allem beim Vorhandensein kunstvoll auf­
gebauter Kronen und Briieken stoBt del' Arzt in seinem Bestreben, den Patienten 
von entziindliehen Streuherden zu befreien, bei dem zu Rate gezogenen Zahnarzt 
nicht ganz selten auf erhebliehe Sehwierigkeiten. Es ist verstandlieh, wenn der 
Zahnarzt seine oft mit vielen zeitlichen und pekuniaren Opfern fiir den Kranken 
verbundene Arbeit nicht gern wieder einreiBen will. Dennoch muG der Arzt, der 
unter solchen Gebissen Zahnherde vermutet, aIle Mittel anwenden, urn das Vor­
handensein von Herden nachzuweisen. Er darf den Widerstanden des Zahnarztes 
nicht nachgeben, sondern mul3 energisch die restlose Herdsanierung durchsetzen. 

AIle die genannten Methoden ermogliehen bei gewissenhafter systematischer 
Anwendung die Erkennung entziindlicher Zahnherde. Ja, es diirfte besonders 
durch die Anwendung der Rontgenuntersuchung heute im allgemeinen leichter 
sein, einen Zahnherd zu erkennen, als eincn Tonsillenherd nachzuweisen. Trotzdem 
bleiben FaIle "Ubrig, in denen auch der Zahnarzt nicht zur sicheren Diagnose 
eines entziindlichen \Vurzelherdes kommen kann, ebenso wie solche diagnostisehe 
Lucken bei der Ton;;illenuntersuchung iibrig bleiben. In dies en Fallen kann 
dann nur eine weitere klinische Beobachtung, in der auf den Zusammenhang 
del' "fokalen Infektion" mit solchen fraglichen Herden besonders zu achten ware, 
das Krankheitsbild kliiren. Solange der Beweis fiir einen solchen Zusammenhang 
abel' nicht erbracht ist, solI nach anderen Entstehungsbedingungen gesucht 
werden. WahIlose und ra.dikale Zahn- und Tonsillenentfernung nur auf Grund 
von Yermutungen muB ebenso energisch abgelehnt werden, wie die Erhaltung 
sicher erkrankter und fiir die fokale Infektion verantwortlicher Herde tem­
peramentvoll bekiimpft werden mul3. 

Es ist nun weder durch die Feststellung irgendeines Krankheitsbildes an 
sich, noch durch die Auffindung eines irgendwo im Korper gelegenen entzUnd­
lichen Herdes erwiesen, dal3 eine F.I. vorliegt. Ja, es kann die Diagnose einer 
F.I. auch dann noch nicht als gesichert gelten, wenn beide Bedingungen, niimlich 
das Bestehen eines fokalverdaehtigen Krankheitsbildes und eines oder mehrerer 
entziindlieher Herde erfiillt sind. Und so hat es denn aueh nicht an Bemiihungen 
gefehlt, einerseits sichere Symptome aufzudecken, die beim Vorliegen irgend­
einer Erkrankung klare Hinweise auf ihre fokale Entstehung geben, und anderer­
seit,; Kennzeichen fiir bestehende Herde ausfindig zu machen, am; dcnen zu 
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ersehen ist, ob sich ein Herd im Ruhezustand befindet und offen bar vom Organis­
mus abgeschlossen ist, oder ob ein aktiver Herd vorliegt, von dem aus Bakterien 
oder Toxinstreuungen ausgehen, die Sekundarerscheinungen hervorzurufen in 
der Lage sind. Es mag vorweggenommen werden, daB diese Bemiihungen vor­
erst noch nicht zu einem vollen Erfolg gefiihrt haben. Weder die Symptomatik 
der Sekundiirerkrankungen lapt einen sicheren Schlup aut das Vorliegen einer 
F.I. zu, noch gibt es bisher eine absolut sichere Methode zur Feststellung der 
Streuung eines irgendwo erkannten Herdes. Auch heute noch wird die letzte 
Bestatigung fUr die Richtigkeit der Diagnose einer F.r. lediglich aus der Wirk­
samkeit der Herdsanierung abzuleiten sein, d. h. die endgiiltige Diagnose der 
F.r. kann erst ex juvantibus, d. h. nach vollzogener Therapie gestellt werden, 
eine Tatsache, die fiir den exakten Forscher unbefriedigend ist und wohl einen der 
Hauptgriinde darstellt, warum die F.I. auch heute noch in vielen Arztekreisen 
eine Zuriickhaltung erkennen laBt, die sie in Wirklichkeit nicht verdient und die 
ihrer Bedeutung nicht entspricht. 

Urn die Auttindung von Symptomen, die das Krankheitsbild einer F.r. 
charakterisieren, hat sich SLAUCK in den letzten Jahren zweifellos groBe Ver­
dienste erworben. Schon an einer anderen Stelle wurde das von SLAUCK fUr 
das Vorliegen einer Fokaltoxikose fUr charakteristisch angesehene Symptom 
des MU8keltibrillieren8 ausfiihrlich beschrieben und iiber seine Pathogenese, wie 
sie von SLAUCK gesehen wird, berichtet. SLAUCK halt auch heute noch dieses 
Symptom fUr ein entscheidendes Merkmal der fokalen Intoxikation. Wahrend 
nun SLAUCK das Muskelfibrillieren bei der Fokaltoxikose regelmaBig nachweisen 
konnte, sind Nachuntersucher doch zu wesentlich anderen Resultaten gekommen. 
So konnten GATZMEYER und FREIBERG (unveroffentlichte Untersuchungen 
unserer Klinik) das regelmiWige Vorkommen des Fibrillierens bei der fokalen 
Infektion nicht bestatigen. Ebenso konnte das Verschwinden des Fibrillierens 
nach Sanierung der Herde nicht in allen Fallen gefunden werden, in denen eine 
Fokaltoxikosc sicher vorlag. Moglicherweise ist die Diskrepanz in den Befunden 
SLAUCKs und anderer Untersucher darin zu suchen, daf3 sich das Krankengut 
SLADCKs wohl ganz vorwiegend aus Rheumatikern zusammensetzt, bei denen 
das Fibrillieren moglicherweise deswegen haufiger vorkommt, wei I der Rheu­
matiker mit seinen Durchblutungsstorungen in der Muskulatur und seiner ver­
mehrten Ansprechbarkeit auf Kaitereize zum Auftreten des Muskelfibrillierens 
starker neigt als andere Fokalinfizierte. 

Doch auch abgesehen von den unterschiedlichen Befunden in der klinischen 
Beobachtung verschiedener Untersucher erfahrt die Deutung der Pathogenese 
des Muskelfibrillierens durch Untersuchungen von GRDND eine erhebliche Er­
schiitterung, so daB die theoretischen Grundlagen, die SLAUCK fiir dieses 
Symptom gegeben hatte, erheblich ins Schwanken geraten sind. Wenn GRUND 
dieses Symptom auch bei volliger Ausschaltung der Vorderhornganglienzellen 
durch Lumbalanasthesie zustande kommen sah, so dtirfte die Ansicht SLAUCKs 
tiber das Zustandekommen des Muskelfibrillierens durch eine Reizung der Yorder­
hornganglienzellen doch wesentlich an Boden verloren haben. 

So konnte also weder von klinischen Nachuntersuchern noc:h durch experi­
mentelle Untersuchungen eine gentigend breite Grundiage gefunden werden, 
urn dem von SLAUCK fiir die Fokaltoxikose so viel Wert beigeIegten Symptom 
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des Muskelfibrillierens Hausrecht in der Diagnostik der F.I. bzw. Fokaltoxikose 
(nach SLAUCK) zu verschaffen. 

Die Bemiihungen schlieBlich, einem erkannten Herd seine funktionelle Be­
deutung £iir das Zustandekommen und die Aufrechterhaltung einer F.I. an­
zusehen, haben zu zweierIei Auswirkungen gefiihrt, die man unter dem Begriff 
der Prot'okation zusammenfassen kann. 

1. Das Auftreten von Fernreaktionen bei mechanischer Reizung der Herde. 
Bei der iiblichen Untersuchung der Tonsillen mit dem Spatel, gelegentlich auch 
bei den Manipulationen an den Zahnen, treten zuweilen infolge der Erschiitterung 
der Herde Reaktionen auf, die sich am Herde selbst oder an den sekundar er­
krankten Organen oder als Allgemeinbeeinflussungen au Bern konnen. So sehen 
wir gelegentlich nach solchen MaBnahmen voriibergehende oder langere Zeit 
andauernde Anstiege der Temperatur, das Aufflackern einer chronis chen Ton­
sillitis oder einer Wurzelhautentziindung, Gelenkerscheinungen mit Schmerzen, 
neuritische Beschwerden konnen sich steigern oder erneut in Erscheinung trcten, 
Herzbeschwerden, Angina pectoris oder arrhythmische Storungen exacerbieren, 
naehdem sie vorhcr bereits gcschwunden waren. So beobachteten wir Kranke, 
bei denen nach kraftigem Driicken der Mandeln stark gehaufte Extragystolen 
oder anginose Zugtande im VerIaufe der nachsten Stunden auftraten, wahrend 
zu glcicher Zeit die chronische Tonsillitis aufflammte. In einem anderen Fall 
trat nach Ausquetschung der Tonsillen bei chronischer Tonsillitis mit einer 
gleichzeitigen Temperatursteigerung ein heftiger Migraneanfall auf, wahrend die 
Tonsillektomie die Migraneerseheinungen spater zum Aufhoren brachte. 

Diese ~'I1ethode der mechanischen Reizung, die auch fiir die Zahnaffektion 
gilt, versagt aber in vielen Fallen, man kann sagen: in den meisten Fallen, trotz 
Bestehens einer sicheren F.I. Sie ist deshalb nur bei positivem Ausfall zu ver­
werten, wahrend sie bei negativer Reaktion nicht gegen das Vorliegen einer vom 
gereizten Herd ausgehenden Fokalinfektion spricht. 

2. Eine weitere Reihe von Bemiihungen, einen aktiven von einem inaktiven 
Fokm; zu unterscheiden, hat zur Ausbildung von Provokationsmethoden gefiihrt, 
die den Zweck haben, dureh eine bestimmte Behandlung des Herdes entweder 
Fernsymptome am sekundar erkrankten Organ oder Allgemeinerseheinungen zur 
AuslOsung zu bringen. 

Die iiI teste von ihnen stammt von ERNS'I' MAYER, der die Reizung des verdiich­
tigen Zahnes mit Hille t'On Hochlrequenzstromm anstrebte. Bei dieser Methode 
wurde ein erkrankter Zahn als Streuherd betraehtet, wenn nach der Hoch­
frequenzbestrahlung eines Zahnes innerhalb der niichsten l-:l Tage Tempe­
raturerhohungen odeI' Steigerungen der charakteristisehen Krankheitssymptome 
auftraten, oder wenn sich lokale Reizzustande am Zahn selbst einstellten. Naeh­
priifungen von HOFT haben jedoch keine sichere Bestatigung del' MEIERschen 
Befunde ergeben. Zudem haften del' Methode aueh andere Mangel an, die sie 
fiir den praktischen Gebraueh als unzweckmaBig erscheinen lassen. Die Be­
niitzung subjektiver Symptome, wie del' Steigerung del' charakteristischen All­
gemeinbeschwerden zur Feststellung eines Herdes sind, weil sie sich an die 
Glaubwiirdigkeit und die Selbstbeobachtung des Kranken wenden, ('benso 
unzuverIiissig, wie die Anwendung von Hoehfrequenzstromen, die den kranken 
Herd nur dann durchfluten, wenn er auf dem \Vege des geringstcn 'Viderstandes 
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gelegen ist. Beide Bedingungen sind aber keineswegs immer gegeben, denn der 
Kranke ist psychischer Beeinflussung ausgesetzt und del' Herd liegt oft in un­
mittelbarer Nachbarsehaft von Zahn und Knoehen, um die die Hochfrequenz­
strome im allgemeinen herumgeleitet werden. Auf die Gefahrlichkeit der Methode, 
die zu unbeabsiehtigten Funkeniiberschlagen und Verbrennungen fiihren kann, 
haben GUTZEIT und KUCHLIN hingewiesen. Wegen dieser methodischen Unzu­
langlichkeiten hat sieh diese Untersuehungsart nicht einfiihren konnen und ist 
wohl heute kaum noch in Gebrauch. 

Die Unzulanglichkeit des subjektiven Testes und del' Beniitzung von Hoeh­
frequenzstromen sehaltet die Methode der Ultrakurzwellenprovokation des Herdes 
naeh GUTZEIT und KUCHLIN aus. Bei diesem Verfahren werden der ver­
daehtige Zahn bzw. die verdaehtige Tonsille - grundsatzlich kann jeder 
Herd in diesel' Weise untersucht werden - durch Anlegen von 2 Elektroden in 
ein Ultrakurzwellenfeld gebracht und einige Minuten mit Hilfe von Kurzwellen 
durchflutet. Die Durchflutung dauert beim Zahn 10-12 Minuten, bei der Ton­
sille 7-8 Minuten. Dabei kommt es zu einem ausgesprochenen lokalen Warme­
gefiihl. Als Test lilr die Feststellung der Aktivitat oder Inaktivitiit eines HercZes 
bedient sich diese Methode erstmalig der Blutkorperchensenkung. Sowohl un­
mittel bar VOl' als auch 2 und 4 Stunden nach del' Heizung mit Ultrakurz­
wellen wird beim niichternen Patienten die Blutki>rperchensenkungsgeschwindig­
keit bestimmt und aus einem Anstieg der Senkung nach der Provokation auf 
eine yom Herd ausgehende toxisch-infektiose Streuung geschlossen, bci einem 
Gleichbleiben del' Blutkorperchensenkungsgeschwindigkeit eine 1naktivitat des 
Herdes angenommen. Geringfiigige, wenige Millimeter betragende Anderungen 
del' Blutkorperchensenkungsgeschwindigkeit werden, als in die Fehlergrenze del' 
Methode faUend, nicht verwertet. Die Methode bedient sich also del' Schwan­
kungen im kolloiden Gleichgewieht der SerumeiweiBkorper, deren Verschiebllng 
nach der grobdispersen Seite wie bei jedem 1nfekt die charakteristische Beschleu­
nigllng del' Bllltkorperchensenkllngsgeschwindigkeit bedingt. Steht ein Herd 
mit dem Korper in streuender Verbindllng, so wird infolge der bei maBiger 
Durchwarmung auftretenden Hyperamie des Herdes sein 1nhalt in groBerer 
Menge in den Lymphstrom und das zirklllierende Blut austreten und eine EiweiB­
verschiebung des Serums nach del' grobdispersen Seite hervorbringen. 1st 
hingegen ein soleher Herd durch eine geniigend dichte Membran yom Korper­
kreislauf abgeschirmt, so wird auch eine diathermische Mehrdurchblutung keine 
wesentlichen Toxinmengen dem Herde entlocken konnen, so daB eine Anderung 
der BlutkQrperchensenkungsgeschwindigkeit ausbleibt. Diesem, der Methode 
zugrunde liegenden Gedanken hat ROSSLE mit dem Gegenargument wider­
sprochen, daB auch bei einem ruheJiden Herd infolge der Durehwarmung eine 
Membranlockerung und eine Streuung auftreten konnte, so daB die Methode 
zur Unterscheidung von schadliehen und unschadlichen Herden nicht geeignet 
sei. Dem ist entgegenzllhalten, daB zur Loekerung odeI' Auflosung von wirklieh 
abschirmenden, also relativ festen Membranen sieherlich eine langere Zeit als 
2-4 Stunden notig ist, wahrend so friihzeitig auftretende Blutsenkungsbeschleu­
uigllngen wie beim positiven Ausfall der Reaktion nul' bei schon vorhandener 
Undichtigkeit des Herdwalles zu erwarten sind. Wesentlieh belangreicher ware 
unter der Voraussetzung seiner Richtigkeit der Einwand KARPFS, daB die Methode 
deswegen unbrallchbar ware, weil schon die Dllrchwarmllng gesllnder Zahne 
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nach seinen Untersuchungen Steigerungen der Blutkorperchensenkungsgeschwin­
digkeit hervorbrachte. Dieser Einwand ist aber schon deswegen unrichtig, weil 
KARPF zur Nachpriifung der Resultate der Methode von GUTZEIT und KCClILIN 
sich einerseits einer anderen UltrakurzweIlenapparatur und' andererseits auch 
ganz anderer Elektroden zur Provokation bedient hat, so daB ein Vergleich dieser 
Untersuchungen mit den Befunden der Originalmethode gar nicht moglich ist. 
GUTZEIT und KtCHLIN haben auBerdem schon in ihrer Erstveroffentlichung bei 
Reizung gesunder Zahne eine Anderung der Blutsenkung ausdriicklich aus­
geschlossen. HUBNER sowie NEUTHARD und KIRCHNER haben diese Unter­
suchungen bestatigt, und in einer Nachpriifung dieser Befunde haben GUTZl<;IT 
und BETTGE an einem weiteren, groBeren Material gesunder Zahne erneut den 
voIlig negativen Ausfall der Provokation bestatigt gefunden. Damit kann der 
Einwand KARPFS gegen die Methode als ungerechtfertigt zuriickgewiesen werden. 
~~hnliche Einwande hat kiirzlich STOPPELHAAR gemacht. Auch er fand Blut­
senkungsbeschleunigungen bei der KurzweIlendurchflutung normaler Kiefer. 
Er wandte zwar die gleiche Elektrode, aber eine andere Apparatur zur Kurz­
weIlenerzeugung an als GUTZEIT und KUCHLIN. AuBerdem handelte es sich 
durchweg urn Tuberkulosekranke. Es ware denkbar, daB der tuberkulose 
Organismus anders reagiert, eine Annahme, die noch der Nachpriifung bediirfte. 
Wahrscheinlicher ist aber, daB sich Fehler in der Methode der Blutkorperchen­
senkung eingeschlichen haben, die vermeidbar sind, wenn Doppelbestimmungen 
angesetzt werden. 

KIEBLER, H].;RRMANN, sowie NEL"'I.'HARD und KIRCHNER sehen zwar den 
positiven Ausfall der Reaktion als beweisend fiir die Streuwirkung des Herdes 
an, glauben aber bei negativem AusfaIl der Provokation eine AIlgemeinwirkung 
des Herdes nicht ablehnen zu konnen. Worauf sich diese Annahme stiitzt, 
wird jedoch von diesen Autoren nicht angegeben. 

Es ist klar, daB die von GL"TZEIT und KtCHLIN angegebene Kurzwellen­
provokationsmethode aIle Mangel eines biologischen Testes hat, und daB mit 
gewissen Fehlerquellen zu rechnen ist, die nach Moglichkeit durch Kontroll­
bestimmungen aUHgeschaltet werden miissen. Unter Beriicksiehtigung dieser 
Fehlerquellen ist sie aber bisher die einzige Untersuchungsart, die es gestattet, 
aus einer objektiv feststellbaren Allgemeinreaktion Unterschiede im Herd­
verhalten .bei ortlicher Warmeapplikation festzustellen, die Schliisse auf die 
Schadlichkeit resp. Unschiidlichkeit solcher Herde nahelegen. Es ist natiirlich 
aus einem einma1igen, negativen Ausfall der Reaktion nicht zu erschlieBen, 
ob der untersuchte Herd nicht friiher oder spater doch einmal korperwirksame 
Eigenschaften annimmt. Fiir die Zeit der Untersuchung aber glauben wir nach 
den Erfahrungen der Breslauer Klinik bei negativem AusfaIl der Provokation 
mit einem stummen Herdverhalten rechnen zu konnen. Jedenfalls hat sich die 
Methode in der Breslauer Medizinischen Universitatsklinik bisher sehr gut 
bewahrt. Ein endgiiltiges Urteil iiber diese Methode wird sich erst abgeben 
lassen, wenn bei geniigend lange durchgefiihrten Naehuntersuchungen von 
Kranken, bei denen die provokatorisch positiv reagierenden Herde, und nur 
diese, saniert worden sind, sich ergeben haben wird, daB die F.I. verschwunden 
ist und damit der positiv reagierende Herd, und nur dieser, als Streuherd mit 
Sicherheit charakterisiert ist. Solche langfristigen Beobachtungen stehen aber 
zur Zeit noch aus. 
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Die Provokationsmethode von GUTZEIT und KU-CHLIN stellt somit einen 
ersten groBen Fortschritt fur die Erkennung korperwirksamer Herde dar. Sie 
laBt allerdings nur die Herdeinflusse auf das Kolloidverhalten der SerumeiweiB­
korper erkennen, vermag aber infolge Mangels an Herdreaktionen am erkrankten 
Organ nicht daruber Auskunft zu geben, ob ein Herd bestimmte sekundare 
Krankheitserscheinungen ausgelOst hat. Die Frage der fokalen Bedingtheit 
lokaler Krankheitserscheinungen bleibt also auch bei Anwendung dieser Methode 
unbeantwortet. Wenn man jedoch bedenkt, daB diese Frage heute durch keine 
Untersuchung sicher beantwortet werden kann, ja, daB nicht einmal auf histo­
logischem Wege nachweis bar ist, ob ein Herd streut und ob Organveranderungen 
eine fokale Genese haben, so wird man diesen Mangel der geschilderten Provo­
kationsmethode gern in Kauf nehmen, solange es keine bessere Methode gibt. 
Die letzte Bestatigung dafiir, ob eine F.1. vorliegt und ob ein verdachtiger Herd 
Urheber dieser F.1. ist, kann auch heute nur aus der Beobachtung entnommen 
werden, daB nach Sanierung des oder der verdachtigen Herde das Krankheitsbild 
verschwindet. Eine solche ex juvantibus-Diagnose ist aber unbefriedigend, 
und der Weg zu ihr ist mit groBen Opfern von seiten des Kranken gepflastert. 
Viele Entzundungsherde sind und bleiben das ganze Leben lang unschadlich 
und mancher kleine, seiner Lage und GroBe nach unscheinbare und vernach­
lassigte Herd spielt eine entscheidende, krankmachende Rolle. Ohne Provo­
kationsmethode mufJ radikal saniert werden und der Kranke oft schweren, 
unnotigen und schadigenden Eingriffen, Operationen und Extraktionen unter­
zogen werden; mit der Provokationsmethode kann dem Kranken viel an solchen 
Opfern erspart werden. Schaden haben wir in der Breslauer Klinik bei solchem, 
auf den Ausfall der Provokation gegrundeten Verhalten bisher nicht gesehen, 
aber wir haben viele Kranke vor einer unnotig radikalen Sanierung bewahrt, 
so daf3 es sich aus arztlichen Grunden lohnt, die Provokationsmethode in die 
Diagnostik der F.1. regelmaBig einzubauen. Aufgabe weiterer l!~orschung aber 
wird es sein, das Vorliegen einer F.1. an sich zu sichern, die Erkennung der 
streuenden und ihre Unterscheidung von nichtstreucnden Herden zu fordern 
und die Beziehungen allgemeiner oder organgebundener Krankheitsbilder zu 
einem oder mehreren Primarherden einwandfrei nachzuweisen. Erst wenn das 
gelungen ist, wird die Diagnostik der F.1. die Hohe erreichen, die heute bei vielen 
anderen Erkrankungen bereits erreicht ist, hinter der die F.1. aber zur Zeit 
noch weit zurucksteht. 

E. Die Klinik der Fokalinfektion. 
Die Klinik der F.1. hat eine Reihe von Eigentiimlichkeiten dieses Krank­

heitskomplexes zu beriicksichtigen, die aus der Anamnese, den Entstehungs­
bedingungen, dem Verlauf der verschiedenen Krankheitsbilder und dem Ver­
halten des Fokus gestaltet werden. Die Anamnese fiihrt oft in friihere Jahre 
vor dem eigentlichen Krankheitsbeginn zuriick. Sie zeigt nicht selten iiber 
lange Zeiten in Schiiben abgelaufene Erkrankungen, die auf eine fokale Be­
dingtheit hinweisen. Schiibe von Anginen mit oder ohne nephritische Er­
scheinungen, rheumatischC' Erkrankungen wie die akute Polyarthritis, aber 
auch nur eine gewisse Berdtschaft zu Myalgien (Lumbago, Schulterrheumatis­
mus), wellenformig auftretende Neuralgien, Migrane in Abhangigkeit von 
Alkohol- oder Nicotinabusu,; odeI' von Kalteschaden als auslosender Bedingung, 
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Endo- und Myokarditiden, Pleuritiden, Iritiden, Iridocyclitiden finden sich in 
cler Anamnese entweder gehiiuft in monotoner GleichmiiBigkeit oder im Krank­
heitsbild wechselnd, wobei die Nephritis nach Pausen relativen Wohlbefin­
dens von Myalgien, und diese von allergischen Bildern wie Asthma, Ek­
zem, Colitiden u. a., und diese wieder von entztindlichen Lokalisationen der 
serosen Hiiute usw. abgelOst werden. Dabei kann der ]i'okus oder mehrere 
Foki, also z. B. eine Angina, gleichsam als Auftakt fUr das neue Krankheits­
drama merkbar in Erscheinung treten und dem Kranken als auslosende 
Ursache bewuBt werden; er kann aber auch in stummer, aber unheimlicher 
Tatigkeit im Hintergrund lediglich die unsichtbaren Fiiden spinnen, deren 
Yerwicklung dann plotzlich den Schlag in die physiologischen Funktionen 
setzt und das Krankheitsbild wie aus heiterem Himmel entschleiert. Aber nicht 
immer sieht man solche wegweisenden Vorzeichen, die tiber Monate und Jahre 
den Lauf der Ereignisse weisen. Manchmal ist es nur eine akute Angina oder 
eine Nebenhohlenentztindung u. a., welche dem fokalbedingten Krankheits­
geschehen unmittelbar vorausgeht, nicht selten mit einer Zwischenzeit von 
einigen Wochen relativen, aber doch fast immer gediimpften Wohlbefindens. 
Man solI solche Vorkrankheiten (Angina, Zahneiterungen, Sinusitiden u. a.), 
auch wenn sie yom Kranken als unwichtig, als nur vortibergehende und storungs­
los verlaufende Episode gern bagatellisiert werden, in der iitiologischen Betrach­
tung nie vergessen; oft sind sie abgelaufen, grobere Befunde nicht mehr zu er­
heben, und doch wirken sie im Hintergrund oft nach, auch ohne daB sie noch 
lokale Beschwerden verursachen. 

In ciner anderen Reihe von Erkrankungen tritt weder im Beginn der vorliegen­
den F.I., noch auch fur die mannigfachen Vorkrankheiten, deren schubweises 
Kommen und Gehen oben Erwiihnung fand, der Fokus als StOrungsfaktor in 
Erscheinung. Wenn er wirklich einmal zwischendurch bemerkbar wurde, 
hat er im Verhiiltnis zum Sekundiirleiden (Arthritis, Angina pectoris, Ncphritis 
u. a.) cine so mitigierte Form, daB Patient und Arzt tiber sein Vorhandensein 
hinwegsehen, ihn ubersehen und vergessen, bis eine genaue Anamnese sein 
lVIitbestehen dennoch aufdeckt. In diesen Fallcn wird man geradezu durch 
die bestimmte Benennung anderer yom Kranken fUr die Sekundiirkrankheit 
ursiichlich angeschuldigter Anliisse von der Annahme eines lfokus als Ursache 
abgedriingt, weil cs ja durchaus wahrscheinlich erscheint, daB ein Gelenkrheu­
matismus, eine Nephritis, einc Neuralgie oder Myalgie durch Niisse und Kiilte, 
ein Asthma, ein Ekzem, ein QUINcKEsches Odem durch Unvertriiglichkeit von 
Nahrungsmittein oder chronische StOrungen der Verdauungstiitigkeit, eine 
Neuritis, eine Hepatitis oder Pleuritis auf dem Boden einer vorangehenden 
Infektion (Tuberkulosc, Gonorrhoe) cntstanden sind. Rolche Beispiele, in denen 
ein bestimmter iitiologischer Faktor wie Abkuhlung, Trauma, Infektionskrank­
heit, Vberarbeitung, Klima, Jahreszeit, Avitaminose u. v. a. geradezu aus der 
Anamncse herausspringt und sich fur das vorliegende Krankheitsbild als Ursache 
direkt aufdriingt, konnten belie big vermehrt werden. Und doch steckt hinter 
dem ganzen iitiologischen Geschehen, das aus richtiger Beobachtung heraus in 
cler Tat den letzten AniaB zur Aufrollung des Krankheitsdramas darstellen 
kann, als unerkanntes Etwas der Fokus oder die Herde, nach deren Entfernung 
aIle cliese soeben genannten Teilmomente, wie Kiilte, Klima, Trauma u. a. 
ihre Wirksamkeit verlieren. Diese waren deswegen fur die AURlOsung der :J!'.I. 

Ergchni8s~ u. inll. )fcu. 5i. 45 
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nicht gleichgultig, aber sie waren nicht ihre Ursache, wie oft angenommen, 
sondern nur eine Bedingung, deren andere und hiiufig wesentlichere der un­
bemerkte Fokus war. So ist der Fokus geradezu oft die Leitschiene fUr das 
Wirksamwerden von Erniihrungs-, Klima-, Bakterien-, mechanischen, chemi­
schen, aktinischen u. a. Einflussen. Der Herd ist nicht die einzige, sondern 
eine Bedingung zum Ausbruch der F.I. Diese Verhiiltnisse bedurfen in der 
Anamnese gewissenhafter Berucksichtigung. 

Der Verlauj einer F.I. ist ausgesproclten wellenjormig und periodisch. Trotz 
Weiterbestehens eines Fokus kann die unter seinem EinfluB gesetzte Sekundiir­
erkrankung, der Rheumatismus oder die Nephritis, erscheinungsfrei werden. 
Sie muB nicht, aber sie kann heilen. Das ist kein Beweis gegen die Bedeutung 
der fokalen Streuung, aber oft ein AnlaB, die fokale Genese einer Erkrankung 
aus den iitiologischen Erwiigungen zu verdriingen, sehr. zum Schaden flir den 
Kranken; denn der niichste Krankheitsschub, aus dem gleichen Herd geboren, 
wird meist schwerer, oft so schwer, daB die gesetzten Schiidigungen irreparabel 
sind. Dieses periodische Kommen und Gehen der Sekundiirerkrankungen ist 
typisch fur die F.I. Ihre Kenntnis hat deshalb auch die Therapie zu bestimmen. 

Wenn wir nunmehr nach Betonung der Bedeutung anamnestischer Er­
hebungen bei der F.I. uns den Krankheitsbildern zuwenden, so kann eine rechte 
Auswahl nur stattfinden, wenn wir die Fokalinjektion von der Sepsis (auch 
oralen Ursprungs) streng abtrennen, wie wir das fruher bereits eingehend be­
sprachen. Wenn auch, wie RassLE betont, zwischen einem Sepsisherd, der dauernd 
und reichlich Bakterien streut und nach SCHOTTMULLER in offener Verbindung 
mit der Blutbahn steht, und einem Fokus, der zwar nicht immer, aber wahrschein­
lich doch oft Bakterien und Toxine in die Blutbahn austreten liiBt, nur ein 
quantitativer Unterschied besteht, so daB die F.I. nach RassLE als eine abge­
schwiichte Sepsis bezeichnet werden kann, so ist doch die organische Reaktion 
auf solche quantitativen Unterschiede derartig unterschiedlich und das Krank­
heitsbild sowie der Krankheitsverlauf von Sepsis und F.I. erscheinungsgemiiB 
um so vieles anders, daB die Klinik diese beiden Erkrankungen streng voneinander 
abtrennen muB. Von der Sepsis soll hier nicht die Rede sein. 

Wenn wir weiterhin die Definition PXSSLERS fUr die F.I. als einer Erkrankung 
zugrunde legen, bei der von einem im Organismus vorhandenen, abgeschlossenen, 
bakterienhaltigen Herd Fernstorungen ausgehen, so mussen wir auch Erkran­
kungen in der Nachbarschajt des Herdes ausschlie/3en, wenn sie mit dem Herd 
in unmittelbarer Verbindung stehen, d. h. per continuita.tem entstande,n sind. 
Eine Osteomyelitis des Kiefers, eine von einer vereiterten Zahnwurzel ausgehende 
Mundbodenphlegmone, oder eine mit einer Erkrankung eines Oberkieferzahnes 
oder der Kieferhohle zusammenhiingende Entzundung im Bereich des Auges 
ist keine F.I. Leider werden, wie wir schon an anderer Stelle betont haben, 
diese Unterschiede in zahlreichen Publikationen keineswegs scharf beachtet, 
so daB unter der Bezeichnung F.I. von iirztlicher und zahniirztlicher Seite 
immer wieder derartige Krankheitsbilder registriert werden. Wenn in der 
Nachbarschaft des Herdes sich manifestierende StOrungen ah fokalbedingt 
bezeichnet werden sollen, so durfen sie mit diesem Herd nicht direkt, SOIl­

dern nur indirekt im Sinne der lfernwirkung in Zusammenhang stehen. 
Die Ausbreitung der yom Herd ausgehenden Wirkstoffe geschieht, wie wir 

bereits ausgefuhrt habcn, wahrscheinlich in erster Linie auf clem Lymph-, 
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seltener auch auf dem Blutwege. Sicherlich wird die Entscheidung, ob ein 
septisches Zustandsbild im klassischen Sinne oder eine ll'.I. vorliegt, nicht 
immer leicht zu treffen sein. Diese FaIle sind aber nach unseren Erfahrungen 
verhaltnismaBig selten. Bei den in der Literatur festgelegten, hochfieberhaften 
Erkrankungen, die nach der Entfernung eines eitrigen Zahnes, vereiterter Ton­
sillen oder der Sanierung der Nebenhohlen ihr ll'ieber vollig verloren und aus­
heilten, handelt es sich fast regelmaBig urn eine Sepsis oder voriibergehende 
schwere Bakteriamie, also ein Krankheitsgeschehen, das nicht als F.I. im strengen 
Sinne anzusehen ist. DaB eine F.1. in das Bild einer Sepsis iibergehen kann, ist 
nach unseren friiheren Ausfiihrungen ohne wei teres verstandlich. Die Moglich­
keit dazu ist dann gegeben, wenn die Bakterien die den Fokalherd abdichtende 
Schrankc durchbrechen und offen mit dem Blutstrom in Verbindung trcten. 

Die von PASSLER aufgefiihrte Reihe von Krankheiten, deren fokale Genese 
damals postuliert wurde, muB heute nach den seither gemachten klinischen 
Erfahrungen einer cingehenden Revision unterzogen werden. PASSLERs Auf­
stellung umfaBte folgende Krankheitsbilder: 

Rezidiviercnde Anginen. Entziindungen des Rachens, Neigung zu "Er­
kaltungen", zu "Grippe';. Lymphadenitis (besonders regionare Driisen, nicht­
tuberkuloser Anteit der Skrofulose). 

Allgemeine "kryptogene;' Sepsis und septische Zustande. Labile Korper­
temperatur, subfrebile Zustande sonst unbekannter Atiologie. 

Labile Herztatigkeit, viele sog. "Herzneurosen;'. Labile GefaBreaktion, 
"Vasomotoriker". N eigung zu allgemeinem ll'rieren, zu kalten Handen und 
FiiBen. Herzpalpitationen (auch mit Glanzauge). Herzschmerzen. Herz­
muskelschwache (reversibel). Extrasystolie (Myokarditis?). Endokarditis mit 
und ohne Keimansammlung an den Klappen. Rekurrierende Endokarditis. 
Phlebitiden. 

Ernahrungsstorungen (Unterernahrung, pastoser Habitus, "asthenischer 
Habitus" (manche Formen). Stoffwechselstorungen. (Oxydationshemmungen, 
Milchsaurezunahme, Wasserretention u. a.). 

Psychische und nervose Storungen (Reizbarkeit, Ermiidbarkeit, Mangel an 
Konzentrierungsfahigkeit, Schreckhaftigkeit, Verstimmung, Launenhaftigkeit). 
SchlafstOrungen, allgemeine Unruhe. 

Abnorme Hauttrockenheit und (haufiger) Neigung zu Schwitzen. Neigung 
zu Herpes labialis. Acne, Acne rosacea. Sf'borrhoische Zustande. Ekzeme. 
QUINcKEsches Odem. Urticaria. 

Neigung zu Kopfschmerzen. Chorea, choI"patische Zuckungen. Neuralgien 
(Trigeminus, Ischiadicus u. a.). Multiple Ski erose 1 

Nephritis (wahrscheinlich nicht die Kriegsnpphritis). "Dysurie;' (Reizblase, 
anfallsweise Pollakisurie und Polyurie, Phosphaturie, Ammoniurie, Enuresis, 
desquamat. Kat. der Harnwcge). 

GastralgOie (ohne objcktiven Befund), Sekretionsanomalien des Magms, 
Dyspepsie, Ulcus ventriculi, Gastritis: Gastroenteropathia parainfcctiosa 
("Ulcuskrankheiten"), Diinndarmdurchfalle. Diekdarmdurchfalle (ColitiR Him­
plex und Colitis ulcerosa, Colitis mucomembranacea). Habituclle, nampntlich 
spastischc Obstipation. Rezidiviercndc Appendicitis und Cholecystitis. 

Conjunctivitis-BlepharitiR. Iritis "rheumaticao
;. Hypochromc AnamiPll. 

45* 
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Wenn man diese Vielzahl und die Vielgestaltigkeit der Storungen iiberblickt, 
die PASSLER in die F.I. eingereiht wissen will, so ist es verstandlich, warum 
diese Lehre in Deutschland so schwer an Boden gewann. Dies urn so mehr, als 
man in Amerika auch die Geisteskrankheiten als fokalbedingt ansah und die 
Insassen der Irrenhauser kritiklos zu sanieren begann. Und doch setzt es in 
Erstaunen und spricht fiir die scharfe klinische Beobachtungsgabe PASSLERs, 
wie viele dieser Storungen, deren Nomenklatur heute allerdings oft anders lauten 
wiirde, auch heute noch ihre Stellung im Rahmen der F.I. erhalten haben. 

ROSENOW rechnet sogar erregerbekannte Infektionskrankheiten und andere 
Leiden unter die F.I., so daB man der ablehnenden Haltung SCHOTTMULLElts 
unbedingt zustimmen muB, die multiple Sklerose, die epidemische Poliomyelitis, 
die Encephalitis lethargica, den epidemischen Singultus, den spastischen Schief­
hals, die Pyelonephritis, Blasenulcera, ja selbst cine "Epidemie von Ulcus 
duodeni" in das Krankheitsbild der H.I. (dureh Streptokokken) einzureihen. 
Auf der anderen Seite darf man nicht verkennen, daB im Bedingungskomplex 
zur Entstehung auch dieser Krankheiten die H.I. auch einmal eine mitbe­
dingende Rolle spielen kann. Aber ebensowenig wie wir eine F.I., die durch ein 
Trauma zufallig manifest wird, deswegen zu den traumatischen Erkrankungen 
rechnen, wird man eine Viruskrankheit, wie die Poliomyelitis, als fokalbedingt 
ansehen, nur deswegen, weil ein streuender Ifokus die Abwehrfahigkeit eines 
Menschen verringert und damit die Haftfahigkeit bestimmter Erreger im 
Korper verbessert. 

VEIL hat die fokalbedingten Krankheitsbilder unter dem groBen Gesichts­
punkt der "rheumati,w;hcn lnfektion" zusammengefaBt und in ihr den Ausdruck 
der streptomykotischen Symbiose zwischen den pleomorphen Streptokokken 
und dem Organismus gesehen. 

Wir unterscheiden bei der R.I. als hiiufigste Lokalisationen: 
1. Erkrankungen der Knochen, Gelenke, Muskeln, Sehnen und serosen 

Haute. 
2. Erkrankungen des Herz- und GefaBsystems. 
3. Erkrankungen der Nieren. 
4. Erkrankungen des Nervensystems. 
5. Erkrankungen naeh Art klassischer Allergien (Asthma, QUINcKEsches 

0dem, Ekzem). 
6. Einige andere Lokalisationen. 
Bei den Gelenkerkrankungen handelt es sich um den klassischen Typ der 

rheumatischen Infektion. Sowohl bei akuten als auch bei chronischen Formen 
des Gelenkrheumatismus muB nach den Herden der fokalen Infektion gefahndet 
werden. GURICH hat, wie schon an anderer Stelle ausgefiihrt, wohl als crster 
auf Grund seiner Beobachtungen am Krankenbett auf die klassischen Zusammen­
hange mit dem Gelenkrheumatismus aufmerksam gcmacht. Bei dem akuten 
Gelenkrheumatismus und dem sekundar-ehronischen Gelenkrheumatismus wer­
den _Foki in der Regel haufiger gefunden als beim primar-chronischen Gelenk­
rheumatismus. Die Tatsache, daB die akute Polyarthritis oftmals besser und 
schneller heilt, daB der chronische Gelenkrheumatismus nicht weiter greift oder 
sich sogar bessert, wenn der l<'okus saniert ist, weist auf die Bedeutung des Herdes 
hin. Freilich sind die Resultate del' Herdsanierung gerade bei der sekundal"­
ehronischen Form des Gp\enkrheumatismus oftmals keineswegs befriedigend. 
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Das liegt daran, daB die sekundaren Veranderungen an den Gelenken in der 
Regel irreparabel geworden sind, so daB eine restitutio ad integrum nicht mehr 
zu erwarten ist. Trotzdem darf eine Herdsanierung nicht unterbleiben, weil 
man es keinem KrankheitsprozeB vorher ansehen kann, wie weit er noch besse­
rungsfahig ist. Und oft gelingt es noch bei hochgradigen sekundaren Gelenk­
veranderungen, durch Ausschaltung neuer entziindlicher Schiibe eine erhebliche, 
oft erstaunliche und nicht voraussehbare Besserung zu erzielen. Unter 42 Patienten 
mit akuter Polyarthritis, die durch KAPUSTE an unserer Klinik nachuntersucht 
wurden, fanden sich nach der Sanierung 25 = 59,5% Geheilte, 9 = 21,4% fast 
Geheilte odeI' wesentlich Gebesserte, 5 = 11,9% Gebesserte und 3 = 7,2% Un­
gebesserte. Mithin ein Erfolg in 80,9% der Falle. Del' primar-chronische Gelenk­
rheumatismus ist nach unseren Erfahrungen del' Besserung durch die Herdsanie­
rung nur in den allerseltensten Fallen zuganglich. Diese Tatsache weist darauf hin, 
daB die H.I. in diesen Fallen wohl keineswegs eine entscheidendeRolle spielt. 

Zu den fokalbedingten Gelenkerkrankungen gehort auch die Sonderform 
der Spondylarthritis ancylopoetic,a ( Morbus Bcchterew). SLAUCK erkennt die 
fokale Genese in allen Fallen an. Auch nach unserer Ansicht spielt sic eine 
hervorragende Rolle, doch als einzige Bedingung reicht die F.I. auch in diesen 
Fallen nicht aus. Das beweist schon die Tatsache, daB die Heilung eines Morbus 
Bechtcrew nach Sanierung der Herde in den weitaus meisten Fallen nicht gelingt, 
auch nicht in allen FiiJIen, wo diese Sanierllng friihzeitig, also VOl' der irre­
parablen Versteifung del' Wirbelsaule, vorgenommen wird. Untersuchungen des 
einen von uns (GUTZEIT) haben gezeigt, daB beim Morbus Beehterew fast niemals, 
jedenfalls nieht seltener, als ein Fokus auffindbar ist, lwchgradige Verdamtngs­
slorungen mit Indicanurie infolge einer Gastroenteritis vermiBt werden und daB 
die Besserung im Beschwerdebild viel schneller und durchgreifender zu erreichen 
ist, wenn neben der Herdsanierung cine energische Darmbehandlung durehgefiihrt 
wird. Es kann dahingestellt bleiben, ob die F.1. zunachst die Darmerkrankung 
setzt und nun mit einer intestinalen Autointoxikation zusammen das Krankheits­
bild des Morbus Bechterew erzeugt, odeI' ob die Darmerkrankung unabhangig 
von del' F.1. entsteht. Die Kombinationswirkung von Darmtoxin und fokalen 
Herdstoffen ist offenbar fur die Ausbildung einer Spondylarthritis ancylopoetiea 
von aussehlaggebender Bedeutung. Das haben auch Nachpriifungen unserer 
Untersuchungen durch KUHLMANN bestatigt. So haben wir es beim Morbus 
Bechterew mit einem ausgesprochenen Kombinationsschaden zu tun, bei dem 
die sonst nicht immer so klar in Erscheinung tretende Teilwirkung eines Fokus 
eine Bedingung, aber nicht die Ursache del' Erkrankung darstellt. 

Es ist weiter erwahnenswert, daB ein nicht ganz kleiner Teil der als Osteo­
a.rthrosen bezeichneten, also degenerativ entstandpnpn Gelenkerkrankungen, zu 
denen auch die Spondylarthrosis deformans gehort, durch eine F.1. unterhalten 
und gesteigert, vor allem abel' in ihren entziindlichen Nebenerscheinungen maB­
gebend beeinfluBt werden kann. Solche durch VerschleiB, Trauma odeI' Er­
nahrungsstorungen bedingten Gelenkveranderungen, die oft im Alter zu erhcbli­
chen Funktionsbehinderungen del' Gelenke fiihren, machen oft iiber lange Zeit gar 
keine Beschwerden. Erst ihre sekundar aufgepfl'opften Entzundungen fiihren 
zu mehr oder weniger hochgradigen Funktionsausfallen und Schmerzen, die 
nach Saniel'ung del' bestehenden Herde schlagartig verschwinden kiinnen. 
Hierfur hat VEIL besonders cindrucksvolle Beispil:'le beigebracht. 
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Wir sahen einen Kranken, der nach einer Prellung des Kniegelenk&, die zu osteoarthro­
tisehen Veriinderungen daselbst fiihrte, in 2-3jiihrigen Abstiinden zuniiehst eine Mon­
arthritis des gleichen Kniegelenks mit entziindlichem ErguB und spiiter aueh schubweist' 
auftretende akute Schwellungen anderer Gelenke bekam. Naeh Tonsillektomie bIieben 
aile wciteren Sehiibe aus; selbst das arthrotisch veriinderte Kniegelenk wurde wieder V611ig 
funktionstiiehtig und beschwerdefrei. 

Neben del' Polyarthritis konnen auch monarthritische Gelenkerscheinungen 
fokalbedingt sein. Zuweilen kann eine Gonorrhoe mit einer gleichzeitig vorhan­
denen chronischen Tonsillitis odeI' einem Infektionsherd am Zahn das Krank­
heitsbild zur Auslosung bringen. 

Wir selbst sahen eine Monarthritis des Knicgelenks, bei der die KOlllplementablenkung 
anf Gonorrhoe illl Blut, stark positiv war, wiihrend Gonokokken in den Genita,lorganen 
nicht, gefunden wurden. Die Entfemung def J::eschwerdefreien, aber chroniseh entziindeten 
Tonsillen fiihrte zur v61ligen Beseitigung der sehmerzhaften, bereits fi {ierten Monarthritis. 

SYLLA hat schlieBlich auf die Einfliisse der F.1. auf endokrine GelenkstOrungen 
in letzter Zeit besonders aufmerksam gemacht und auf eine Reihe eigener Be­
obachtungen hingewiesen, in denen erst nach Sanierung des Herdes die endo­
krine Therapie die Beseitigung der Gelenkerscheinungen ermoglichte. 

Diesen Gelenkerkrankungen an Bedeutung gleichartig sind fokalbedingte 
Schadigungen und FunktionsstOrungen des Herzens und der Gefaf3e. Am Herzen 
kommen Veranderungen, sowohl am Endokard, als auch am Myokard und an 
den KranzgefaBen vor. Die rheumatische Endokarditis als Ausdruek del' F.I. 
kann den Gelenkrheumatismus begleiten, abel' auch ohne Gelenksymptome 
verlaufen. In frischen Stadien heilbar, konnen fortgeschrittene anatomische 
Veranderungen an den Herzklappen auch durch die Herdsanierung nicht be­
seitigt werden. Rezidive und frische endokarditische Sehiibe aber werden 
haufig nach del' Entfernung des streuenden Herdes verhindert. 

Die rhcumatische M yokarditis ist in den letzten Jahren mehrfach Gegenstand 
von Veroffentlichungen gewesen (VEIL, ASSMANN, PARADE, WEICKER u. a.). 
Die klinische Diagnostik del' rheumatischen Myokarditis stiitzt sich neben 
klinischen Symptomen und del' gelegentlich vorhandenen Tachykardie VOl' allem 
auf elektrokardiographische Veranderungen. Die Erregungsausbreitung im 
Herzen, sei es, daB diese die Sinus-Vorhofleitung, die Vorhof-Kammerleitung 
odeI' die intraventriklliare Leitung betrifft, ist bei del' F.I. oft gestOrt; besonders 
haufig treten Veranderungen del' Vorhof-KammerIeitung im Elektrokardio­
gramm in Erseheinung. Sie konnen auf del' Hohe der F.1. vorhanden sein und 
spateI' wieder verschwinden. Sie konnen zu schweren Blockerscheinungen fiihren 
und unter Umstanden erst durch korperliche Belastung, d. h. dureh starkere 
Beanspruehung des Leitungssystems, manifest werden (PA."RADE). Daneben 
finden sieh Veranderungen der Nachsehwankung des Elektrokardiogramms 
und insbesondere Negativitaten in der 2. und 3. Ableitung del' Herzstromkurve 
bei der :F.1. Sie konnen iiber Monate und Jahre andauern, naeh Sanierung 
des Herdes vollkommen verschwinden und damit die BeteiIigllng des Myokards 
am Fokalinfekt aufzeigen. Gelegentlich gelingt es nicht, trotz Besserung 
del' subjektivcn Herzbeschwerdcn, sie zu beseitigen. Neben diesen StOrungen 
del' Erregungsausbreitung im Herzen, spielen aueh Reizbildungsstorungen bei 
der ~'.1. eine nicht ganz gel'inge Rolle. Qllalende Extrasystolen, ja Anfalle ge­
haufter Extrasystolen bis zur paroxysmalen Tachykardie (PARADE), konnen fokal­
bedingt sein und nach Herdsanierung zuweilen vollkommen versehwinden. Ihr 
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Bestehenbleiben naeh der Sanierung beweist, daB entweder der beseitigte Herd 
nicht die Ursache darstellt oder daB die sekundaren Veranderungen im Herzen 
schon eine derartige Selbstandigkeit erworben haben, daB die Beseitigung der 
Storung nicht moglich war. Oftmals vergehen viele Monate, ja Jahre, bis die 
Extrasystolie dann doch noch vollkommen verschwindet. 

Die hiiufig bei F.I. auftretenden anginosen Herzbeschwerden, insbesondere 
auch bei jungen Menschen, weisen auf die CoronargefaBe als Lokalisation der 
Fernreaktionen hin. Aber auch bei alten Menschen, bei denen das Vorliegen 
einer Angina pectoris an sklerotische Veranderungen der CoronargefaBe denken 
laBt, konnen, wie GUTZEIT an eindrucksvollen Beispielen gezeigt hat, auch fokale 
Wirkungen im Spiele sein. Den Beweis hierfiir ergibt die Tatsache, daB die Herd­
sanierung die Angina pectoris beseitigt oder zum mindesten lindert. Unter 
Umstanden kommt es bei der rheumatischen Infektion zur Auspragung von 
echten Infarktelektrokardiogrammen, so daB das V orliegen einer Coronaritis 
nahegelegt wird (PARADE). In diesem Zusammenhang seien die Tierversuehe 
von WEICKER erwahnt, der dureh Injektion von Bakterienmaterial aus chronisch 
cntziindeten Tonsillen von Myokarderkrankten ahnliehe Veranderungen der 
Herzstromkurve beim Tier erzeugen konnte, wie sie die Trager der exstirpierten 
Tonsillen aufgewiesen hatten. Diese, mit groBen Bakterienmengen angestellten 
Tierversuche konnen natiirlich nicht ohne weiteres in Analogie zur menschlichen 
F.I. gesetzt werden. PARADE und WALTHER sahen bci mit Pferdeserum sensi­
bilisierten Kaninchen bei der Erfolgsinjektion schwerste elektrokardiographische 
Veranderungen auftreten, die sich in hochgradigen Rhythmusstorungen, aber 
auch in schweren Veranderungen der Nachschwankung, ahnlich wie beim 
akuten Coronarinfarkt des Menschen, ausdriickten. 

Nicht selten findet· man Beschwerden, die an eine Herzneurose erinnern: 
Leichte Beklemmungen, Herzklopfen, Angstgefiihl, Ziehen in der Herzgegend, 
ohne daB die Herzuntersuchung, insbesondere das Elektrokardiogramm, den 
geringsten pathologischen Befund ergibt. Trotzdem schwinden nach Sanierung 
der Herde die Herzbeschwerden nicht selten vollig. Es handelt sich in solchen 
Fallen offen bar urn rein funktionelle Storungen der Herztatigkeit und der 
GefaBfunktion mit voriibergehenden leichten Durchblutungsstorungen des 
Herzmuskels. DaB tatsachlich von einem Herd aus in herdfernen Gebieten 
passagere Durchblutungsstorungen hervorgerufen werden konnen, lehrt eine von 
PARADE mitgeteilte Beobachtung, bei der :~ Tage vor Ausbruch einer Appen­
dicitis ein Spasmus der Fingerarterien mit dem klassischen Syndrom des doit 
mort bestand, der sich nach Entfernung des erkrankten Appendix schlagartig 
und fiir immer lOste. Man muB bei arteriellen Durchblutungsstorungen und vaso­
neurotischen Zustanden (BoHN) immer an die Wirksamkeit eines Fokus denken. 
Diese Zusammenhange hat RATSCHOW neuerdings mit Hilfe einer Mcthodik, 
d;e die periphere GefaBdurchblutung objektiv zu fassen gestattet, bei der F.I. 
vor und nach der Herdsanierung einer genaueren Untersuchung unterzogen. 

An Hand einiger eindrucksvoller Falle konnte GUTZEIT zeigen, daB auch 
(:erebra.le Durr.hblutungsstorungen, Storungen der Merkfahigkeit, VergeBlichkeit, 
Schwindelerscheinungen, ebenso wie andere periphere Durchblutungsstorungen 
nicht selten durch Entfernung eines oder mehrerer Herde vollig geheilt werden 
konnen. Insbesondere bei jiingeren Mensehen Bollen solche Zusammcnhange 
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immer ernstlich erwogen werden, aber auch bei alteren Kranken soIl ten der­
artige Erscheinungen nicht einfach. reflexartig auf eine Arteriosklerose bezogen 
werden. Gerade die Beobachtungen von GUTZEIT, daB derartige Storungen 
nach der Herdsanierung auch bei alteren Menschen verschwinden konnen, weisen 
eindeutig auf die therapeutischen Moglichkeiten hin, die in dem Augenblick ver­
bautwerden, wo die Arteriosklerose leichthin als schicksalhafte Ursache angesehen 
wird. Wie bei der Angina pectoris alter Leute ist eine Sklerose der GefaBe auch in 
diesen Fallen zweifellos vorhanden. Nach der Wirksamkeit der fokalen Therapie 
aber darf angenommen werden, daB zusatzlich entziindliche GefaBveranderungen 
die cerebralen, ebenso wie die coronaren DurchblutungsstOrungen manifestieren 
und wahrscheinlich die arteriosklerotischen GefaBveranderungen auf die Dauer 
auch verstarken. 

VOLHARD hat als einer der ersten auf den Zusamme-nhang zwischen den di/­
/usen Nierenentzundungen und der F.I. hingewiesen. In der Tat geht bekannt­
lich der akuten Glomerulonephritis haufig eine Angina tonsillaris voraus. Man 
findet sowohl bei akuten als auch bei chronischen Nephritiden in einem hohen 
Prozentsatz der FaIle chronisch entziindete Foki, deren Sanierung bei der akuten 
Glomerulonephritis auf den weiteren Verlauf einen giinstigen EinfluB ausiibt. 
Bei chronischen Formen sind die Ergebnisse der Fokalsanierung weit schlechter. 
Wah rend nach unseren Untersuchungen aIle FaIle von akuter Glomerulo­
nephritis restlos ausheilten, wobei der Herdsanierung ein eindeutiger, wenn auch 
keinesfalls der einzige EinfluB zuzuschreiben ist, weil diatetische MaBnahmen 
nicht unterlassen wurden, so sind unsere Behandlungserfolge bei der chronischen 
Nephritis nur gering. Wir haben aber auch bei den nicht geheilten }i'allen den 
Eindruck, daB die Fokalsanierung das weitere Fortschreiten der Erkrankung 
hemmt. Seitdem wir jedoch bei solchen chronis chen Glomerulonephritiden 
mehrfach im unmittelbaren AnschluB an die Herdsanierung (Tonsillektomie) 
eine erhebliche und richtunggebende Verschlimmerung des Krankheitsbildes 
erlebt haben, sind wir mit der aktiven Sanierungstherapie zuriickhaltender 
geworden. Wenn man sie durchfiihrt, sollte man, wie das von einigen Seiten 
empfohlen wird, gleichzeitig Prontosil als Schutz verabreichen. Uns fehlen 
hieriiber geniigend Erfahrungen. Bei der primaren und sekundaren Form cler 
Schrumpfniere ist ein Erfolg cler Herdsanierung nicht zu erwarten. 

Auch bei der Herdnephritis findet man auBerordentlich haufig orale Herde. 
Die Heilungstendenz dieser Erkrankung ist aber an sich schon derartig gut, 
daB die Frage, ob die Herdsanierung das Krankheitsbild der Herdnephritis ent­
scheidend zu beeinflussen vermag, nicht mit Sicherheit beantwortet werden kann. 

Neben den sog. rheumatischen Erkrankungen der Muskeln und Gelenke spielt 
die F.I. bei Erkrankungen des Nervensystems eine heute anerkannte, nicht 
geringe Rolle. Neuralgien und Neuritiden verdanken ihre Entstehung so oft 
der Wirksamkeit eines Fokus, daB die radikale Herdsanierung heute eher zu oft 
als zu selten vorgenommen wird. 1m Vordergrund steht insbesondere ISl~hias; 
aber auch Trigeminus-, Occipital-, Brachialneuralgien u.a. machenkeine Ausnahme. 
Sowohl die sensiblen als auch rein motorische Neurone konnen betroffen sein, 
so daB Bilder ahnlich wie die spinale Muskelatrophie zur Entstehung gelangen 
konnen (vgl. auch SLAUCK). Dabei ist es auch in diesen }i'allen wieder auffallend, 
wie oft andere Teilbedingungen bei der Auslosung der Erkrankungen eine 
mitbestimmende Rolle spielen. Bei den sensiblen Neuritiden sind es auBere 
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Faktoren, wie Abkuhlung, Durchnassung, Zugluft, die im Entstehungskomplex 
oft enthalten sind. In anderen Fallen sind Uberanstrengungen von mitbestim­
mender Bedeutung vor allem fur die Lokalisation der Nervenerkrankung. Fur 
die Ischias sind diese Verhaltnisse nur zu bekannt, trotzdem heilen solche Neu­
ritiden nach der Herdsanierung vollig aus. Um so unverstandlicher ist, daB an die 
Herdinfektion gerade bei Ischias heute immer noch nicht genugend gedacht wird. 

So wurde bei einem Kranken aus unserem Beobachtungsgut eine schwere Ischias von 
12 vpr&ehiedenen .Arztcn mit den bekannten hydriatisehen Prozeduren, Schwitzkuren, 
mit Badertherapic und den iiblichen Einspritzungen, kurzum mit allen ortlich und all· 
gemein angreifenden Mitteln iiber Jahre ohne den geringsten Erfolg behandelt. Nur die 
Tonsillen waren noeh niemals eingehend untersueht worden. Sie entleerten auf Druck 
reichlich rahmigen Eiter, ohne daB der Patient angeblich jemals besondere Halsbeschwerden 
gehabt hatte. Die Tonsillektomie fiihrte - naeh voriibergehender, schwerer Exacerbation 
3 Tage nach der Tonsillektomie - zur vollstandigen, iiber Jahre anhaltenden Beseiti­
gung des schweren Ischiasleidens. 

In gleicher Weise sollten Trigeminus-, Intercostal- u. a. sensible Neuralgien 
wie jede andere Form der Neuritis stets zur genauen Fahndung nach ent­
zundlichen Herden veranlassen, wobei selbstverstandlich das Suehen naeh 
anderen toxisehen Einwirkungen nicht vernaehlassigt werden darf. Die An­
nahme Rolcher anderer Wirkungen, oft beruflicher Art, darf aber die Bewertung 
fokaler Einflusse nieht herabsetzen, wie das gerade bei vermeintlichen Berufs­
sehadigungen nicht ganz selten geschieht. 

So wurde uns ein Zahnarzt mit einer neuritischen Atrophie del' Daumen-Kleinfinger­
ballen- und kleinen Handmuskulatur der rechten Hand zugesandt mit del' Frage, ob eine 
Berufssehadigung dureh Blei, Quecksilber oder Arsen vorliegen konnte. Das Krankheits­
bild, bei dem schon Entartungsreaktionen und fibrillare Zuckungen in der erkrankten 
:vIuskulatur vorlagen, sah aus wie eine beginnende spinale :Yluskelatrophie. Ein Blick in 
den Mund, in dcm unter Kronen und Briicken ein Triimmerfeld von eiternden Wurzeln 
in Erschcinung trat, deckte die Genese schlagartig auf, zumal andere Symptome einer 
~etallyergiftung fehlten. Es war erschreckend und besehamend, in welchem trostlosen 
Zustande dieses GebiB eines Zahnarztes sieh befand, der infolge der Muskelatrophie seiner 
rechten Hand nicht einmal mehr die Extraktionszange fiihren konnte und berufsunfahig 
geworden war. Die Zahnsanierung brachte im Verlaufe eines Vierteljahres volle Heilung 
und Wiederherstellung der Arbeitsfahigkeit. 

AuBer der Tragikomik dieses Erlebnisses ist an ihm die aueh sonst oft 
beobaehtete Tatsache wichtig und interessant, daB die fokale Sehadigung sich 
in jenen Muskelgebieten isoliert auswirkte, die infolge des Berufs die starkste 
Beanspruchung erfahren hatten. Ein eindrucksvolles Beispiel fur die lokalisa­
torische Bedeutung der Beanspruchung fur die F.I. 

Zu den haufigen Folgen der F.I. gehoren die' M yalgien, die naeh unserer 
heutigen Auffassung ja nur eine bestimmte Lokalisation del' rheumatischen 
Infektion darstellen. Aueh bei ihnen spielen Zugluft, Erkaltungen, Dureh­
nassungen u. a. eine auslOsende Rolle. Herdsanierung bessert oft schlagartig 
jede Neigung zu solcher Anfalligkeit, ja vielfaeh bedeutet das Vorhandensein 
oder die Neigung zu muskelrheumatisehen Erscheinungen geradezu das Signal 
zur Suehe naeh dem Herd, dessen Auffindung gleichzeitig den therapeutischen 
Erfolg einsehlieBt. 

Seltener haben gewisse Hauterkrankungen allergischer iVatur Beziehungen 
zur Wirksamkeit eines Fokus. Doch sieht man hartnackige Ekzeme, Urticaria, 
das QUINcKEsche Odem zuweilen verschwinden, wenn die Herdsanierung statt­
gcfunden hat. Auch das Erythema nodosum, das bekanntlieh der rheumatischen 
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Infektion sehr nahe steht, findet sich nicht ganz selten beim Vorliegen einer 
fokalen Infektion. 

Wir selbst sahen cinen Fall, bci dem die Entfcmung der chronisch vereiterten Tonsillen 
eine wesentliche Besscrung, aber keine Heilung des Krankheitsbildes brachte. Erst die 
radikale Sanierung des Gebisses, das an mehreren Stellen Granulome aufwies, flihrte nach 
und nach zur volligen Heilung. 

Eine offenbar nicht'allzu seltlIDe Lokalisation der F.I. stellen die Augen dar. 
Iritiden, Iridocyclitiden, Chorioiditiden usw. sind von vielen Autoren bereits 
als fokal bedingt beschrieben worden und konnten nach Herdsanierung teil­
weise auffallend schnell geheilt werden. Dem Direktor der Universitats-Augen­
klinik in Breslau, Herrn Prof. Dr. DIETER, verdanken wir selbst die Kenntnis 
von Herdbildungen im Netzhaut-Aderhautbereich bei Fokalinfektionen, die 
nach einer Sanierungstherapie mehr oder weniger schnell heilbar sind, bei 
langerem Bestehen aber auch irreparable Gesichtsfeldausfallserscheinungen 
zuriicklassen konnen. Bei diesen Fallen werden zwei Arten von Bildern beob­
achtet: Einerseits kleine Herdbildungen, die von der Choriocapillaris ausgehen, 
sich gegen die Netzhaut entwickeln und sektorformige Gesichtsfeldausfalle er­
zeugen, die, da es sich in der Netzhaut ledigIich urn eine odembedingte Schadi­
gung der Faserschicht handelt, nach Schwinden des Netzhautodems zuriickgehen 
konnen. Diese Erkrankung wird von DIETER als Retinochorioiditis bezeichnet. 
Diese Herde mach en den Eindruck echter septischer Metastasen, sie sind praktisch 
regelmaBig peripapiIlar angeordnet und von der GroBe einer hal ben Papille. 
Andererseits gibt es Herdbildungen groBeren AusmaBes, die vorwiegend oder 
nur in der Netzhaut gelegen sind, viel seltener als die ersteren auftreten und 
nicht das Bild von Metastasen erkennen lassen. Vielmehr handelt es sich hierbei 
urn rein entziindIiche NetzhautOdeme mit entsprechenden Gesichtsfeldausfallen 
vom Typ der Retinitis hyperergica. Die Tatsache, daB beide Erkrankungen 
nach Entfernung der Herde restlos abheilen konnen, berechtigt ihre Zuteilung 
zur F.I. 

Wir wiirden diese Lokalisationen nicht besonders herausheben, wenn sie uns 
nicht klarer, als wir das an inneren Organen erkennen konnen, fast anatomisch 
genau zu zeigen scheinen, daB bei der :If.I. in der Tat zwei Arten von Sekundar­
erkrankungen pathogenetisch moglich sind, d'ie bakteriell metastatische Ent­
stehung und die hyperergi8ch entzundliche. Wenn auch in den Bildern der Chorio­
retinitis und der Retinochorioiditis die Bakterien im Sekundarherd nicht direkt 
nachgewiesen wurden, so muB doch die Ahnlichkeit solcher Herde mit bakterien­
embolischen Bildungen pyamischer Provenienz diesen Entstehungsmechanismus 
wenigstens zur Diskussion stellen; auf der anderen Seite ist die rein entziind­
liche Genese der Retinitis als hyperergische Gewebsreaktion durchaus nahe­
liegend. Die friiher diskutierte ]<'rage, ob bei der ]<'.1. bakterielle Metastasen 
odeI' hyperergische Reaktionen zum Auftreten der Sekundarerkrankungen AnlaB 
sind, wiirde also nach diesem fast anatomisch genau sichtbaren Test der Augen­
erkrankungen dahingehend zu beantworten sein, daB beide Formen der Patho­
genese moglich sind und daB nicht, wie wir friiher schon darlegten, das Entweder­
OdeI', sondern, wic so oft in der Medizin, das Sowohl-Als-Auch den wahren 
Ablauf biologischer Erscheinungen allein zu erklaren vermag. 

SchlieBlich sei noch eine weitere Beobachtung erwahnt, die wir ebenfalb 
Herrn Prof. DIETJ<:R verdanken, und die wegen ihrer Seltenheit Interesse verdient. 
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Es handelt sich urn eine ausgedehnte entziindliche Netzhautablosung bei einem Pa­
tienten in mittleren Jahren, deren Prognose nach augenarztlichen Erfahrungen als vollig 
infaust zu bezeichnen ist. Die Tonsillektomie und die nachfolgende Vaccinierung mit aus 
der Tonsille geziichteten Influenzabacillen, gegen die der Patient mit einer Cutanreaktion 
ansprach, fiihrtc im Laufe von knapp 8 Wochen ein volliges Anlegen del' Netzhaut herbei 
und lieB bei dem hochgradig amblyopen Auge die Wiederherstellung voller Sehscharfe 
crreichen. 

Yon den Erkrankungen, deren Zugehorigkeit zur H.I. heute durchaus noch 
strittig ist, sollen zum SchluB noch gewisse Magen-Darmleiden erwahnt werden. 
ROSENOW hat, besonders im Hinblick auf seine Tierversuche, das runde Magen­
geschwiir mit der F.I. in Verbindung gebracht. Wenn wir auch gegen seine 
tierexperimentelle Beweisfiihrung groBte Bedenken haben, so ist doch anderer­
::;eits nicht zu leugnen, daB beim Magen- bzw. Zwolffingerdarmgeschwiir hyper­
ergische Reaktionszustande eine Rolle spielen konnen. Wie ware sonst der Fall 
v. BERGMANNs zu erklaren, bei dem unmittelbar nach einer zweiten Injektion 
\'on Tetanusserum ein akutes Ulcus auftrat, wahrend gleichzeitig an del' Haut 
eine Serum urticaria ablief! Allergische Geschehnisse sind, wie wir sehen, bei 
der Appendicitis von nicht geringer Bedeutung; es gibt allergische Reaktionen 
der Darmschleimhaut nach Sensibilisierung durch Pferdeserum (KAISERLING, 
FISCHER). Die Colitis ist oftmals allergischen Ursprungs. V. ALBERTINI sah 
in :30% aller Falle von Bronchiektasen Ulcera peptica ventriculi oder duodeni. 
YElL halt das Ulcus ventriculi fiir fokalbedingt, wenngleich die von ihm bei­
gebrachten Belege nicht ohne weiteres iiberzeugend sind. Auch wir sind der 
Ansicht, daB die Sensibilisierung, und dam it die Dberempfindlichkeit, fiir die 
Entstehung gastritischer, enteritischer und vor allem auch ulceroser Ver­
anderungen des Magen-Darmkanals, und zwar auch fiir die Entstehung des 
Ulcus rotundum, von Bedeutung sein konnen. 

Zum SchluB sei nur mit wenigen Worten noch einer Reihe von hiimorrhagi­
schen Diathesen gedacht, die sowohl in Abhangigkeit von Thrombopenien als 
auch infolge von Capillarschadigungen auf dem Boden einer F.I. entstehen 
oder doch unterhalten und verstarkt werden konnen. 

Im Rahmen dieser Darstellung konnten nur die wichtigsten und bekanntesten 
Erkrankungen besprochen werden, die bei der F.I. vorkommen. Wir haben 
den Krcis moglichst eng gezogen und nul' jene Erkrankungen dargestellt, bei 
denen die F.I. in del' Atiologic heute allgemein anerkannt wird. Wie schon 
die aus del' Augenheilkunde gewahlten Beispiele erkennen lassen, gibt es 
sicherlich noch andere Storungen, deren Zusammenhang mit einem :Fokus mog­
lich odeI' gar wahrscheinlich ist. Den Kreis del' fokalen Erkrankungen abel' so 
zu erweitern, wie das von manchen Seiten geschieht, geht iiber die Grundlagen 
gesicherter Beobachtungen weit hinam; und erscheint unH vorlaufig noch nicht 
Hpruchreif. Es kann fiir die Lehre von del' F.I. und ihrc Segnungen, die sie ge­
bracht hat, nur gi.in::;tig sein, wenn man ihr kritisch gegeniiber steht, denn ihre 
trbertreibung hat schon einmal fiir viele Jahre ihre Kenntnis nahezll ausge­
lbscht. Trotzdem sind wir verpflichtet, bei jedem Leiden auf das Vorhandensein 
fokaler Entziindungen gewissenhaft zu achten, einerseits um in der Forschung 
dief;er ungeheuer verbreiteten Volksseuche voranzukommen und andererseits, 
weil bei vielen, nicht direkt fokal bedingten Leiden die Wirksamkeit eines 
Fokus, wie STAHL sich ausdriickt, "das Ziinglein an der Wage" darstellt, das 
den Ausschlag fiil' den Krankheitsverlauf gibt. 
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F. Die Therapie. 
Die Behandlung der fokalbedingten Krankheiten kann konservativ und 

chirurgisch sein. Bei infizierten Zahnen und Tonsillen, deren Entfernung in der 
Regel eine verhaltnismaBig einfach zu bewerkstelligende Angelegenheit ist, winl 
die chirurgische MaBnahme die haufigere sein. 

Die konservative Therapie bedient sich verschiedener Wege, von denen 
oftmals mehrere gleichzeitig beschritten werden. Einmal wird versucht, die 
Erreger am Herd zu beseitigen bzw. ihre Funktion herabzusetzen, zum anderen 
richten sich die Bestrebungen darauf, die Abwehrkra/t des Organismus zu steigern. 

Die konservative Behandlung des Fokus besteht bei den Tonsillen in verschie­
denen MaBnahrnen. Die Tonsillen konnen abgesaugt werden, urn die Entfernung 
der schiidlichen Bakterien und Giftstoffe nach Moglichkeit zu erreichen. Das 
R01mER.8che Absaugver/ahren befriedigt oftmals sehr wenig. Das ist verstand­
lich. Liegen doch die Bakterien und ihre Gifte nur allzu haufig irn Innern oder 
in der Nachbarschaft der Tonsillen, abgeschlossen von der Mundhohle. Eine 
taglich geiibte Absaugung wird daher lediglich die mit der Mundhohle in Ver­
bundung stehenden Raume der Tonsillen reinigen konnen, nicht aber die im 
Innern vorhaudenen, von der Mundhohle abgeschlossenen Herde, beeinflussen. 
Es besteht sogar die M{iglichkeit, daB die mechanischen Manipulationen an der 
Tonsille zu eincrn Aufflackcrn und zu ciner erneuten Streuung des Prozesses 
fiihren. Das Absaugverfahren stellt sornit, wie wir an Hand eigener zahlreicher 
Bcobachtungen feststellcn konnten, kcine MaBnahmc dar, die uns in der Therapie 
der fokalen Infektion entscheidend vorwarts bringt. 

Von konservativen Verfahren kommt weiter die Behandlung der chronisch 
entziindeten Mandel durch desin/izierende 1I1afJnahmen in Frage. Hier steht 
vielleicht die sog. "chronische Kochsalztherapie" am meisten im Vordergrund. 
Sie besteht darin, daB der Kranke taglich mehrfach mit ciner nicht iiber­
miiBig hochkonzentrierten Losung von Kochsalz gurgelt, urn damit eine gewisse 
Desinfektion und Ausspiilung der Tonsillen zu erziclen. Auch andere Des­
infizientien, wie Z. B. Chinosol- oder Silberlosung, konnen zur tagJichen Des­
infektion beniitzt werden. Die chronische Kochsalztherapie stellt bei sehr 
leichten Fallen odcr dann, wenn aus irgendwelchen Griinden dic Fokalsanierung 
noch nicht vorgenommen werden kann oder soil, eine sehr zweckmaBige MaB­
nahme dar. Es gilt aber flir sie das Gleiche wie fiir das eingreifendere Absaug­
verfahren: auch mit Hilfe der Spiilung durch Desinfizientien jst es unmoglich, 
die in der Tiefe liegenden, von der Mundhohle abgekapselten Herde zu erreichen. 

Die Behandlung der chronischen Tonsillitis durch tagliche,s Ausdriicken 
der .il'Iandelp/rop/e scheint uns wenig angebracht. Wie wir bereits in einem 
friiheren Kapitel darlegten, provozieren die me chan is chen Manipulationen an 
den Tonsillen nicht selten den Herd und sind daher imstande, das Krankheits­
bild der F.I. zu verschlimmcrn. Dieses Verfahrcn muB daher abgelehnt werden. 

Bei den Zahnen konnte man, ebenso wie bei den Tonsillen und anderell 
Herden, durch Behandlung mit Kurzwellentherapie nach SCHLIEPIIAKE den 
Versuch einer giinstigen Beeinflussung der Herde machen. Aus der von GUT­
ZEIT und KUCIILIN angegebenen Provokationsmethode mit Kurzwellen geht 
hervor, daB die voriibergehende Kurzwellendurchflutung eines Herdes Ver­
anderungen im BluteiweiBbild hervorruft, welche auf das Eintretcn von Ab­
wehrmaUnahmen des Korpers schlie Ben lassen. Wahrend die einmalige Durch-
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flutungen im Sinne einer gewissen Aktivierung des Herdes wirken kann, sind 
vielleicht hiiufig wiederholte imstande, durch Mobilisierung der Abwehrkriifte 
des Organismus eine Isolierung des Herdes und damit eine Ausheilung der alI­
gemeinen Erkrankung hervorzurufen. Die Erfahrungen tiber diese Methode sind 
zu gering, urn ein endgtiltiges Urteil zu erlauben. Es erscheint uns aber sicher, 
daB man damit lediglich eine Konservierung des Herdes erreichen wiirde, ohne 
daB dieser selbst endgtiltig verschwindet. Besonders bei den Ziihnen, aber auch 
Tonsillen, besteht immer wieder die Moglichkeit des Nachschubs neuer Bakterien 
aus der Mundhohle und auch aus dem Organismus (ASCOLI). Anderungen der 
~-\bwehrlage des Organismus (durch interkurrente Krankheiten, falsche Er­
niihrung, Erkiiltung usw.) sind imstande, die Resistenz des Organismus herab­
zusetzen und da.mit einc neue Streuung des Herdes zu ermoglichen. Einc der­
artige Therapie kann man daher nicht als gentigend sicher bezeichnen. 

Von seiten verschiedener Zahniirzte (WALKHOFF, WANNENMACHER u. a.) wird 
immer wieder mit besonderem Nachdruck betont, daB eine lege artis durch­
gej1"ihrte Wurzelbehandlung imstande sei, ein Granulom an der Wurzelspitze 
giinstig zu beeinflussen, ja unter Umstiinden die Resorption des Granuloms zu 
erreichen. Die Ansichten der Zahniirzte tiber diese Sanierungsaussichten scheinen 
geteilt zu sein. Hier mag nur auf diese Moglichkeit hingewiesen und betont 
werden, daB es das Ziel der konservierenden Zahnheilkunde sein muB, den Or­
ganismus in seinem Heilungsbestreben so zu untersttitzen, daB auch ohne chirur­
gische MaBnahmen, wie Wurzelspitzenamputation oder gar Zahnextraktion, eine 
Beseitigung des Herdes erreicht, bzw. die Entstehung eines Herdes tiberhaupt 
verhindert wird. Bei der Alveolarpyorrhoe ist die Verhinderung der Infektion 
und damit die Herdentstehung offen bar leiehter zu erreichen als bei den ver­
senkten Herden; deshalb wird hier die konservierende Behandlung in jedem 
Fall die Oberhand behalten. Auch die Pulpitis ohne stiirkeres Fortschreiten 
in das Paradentium ist wohl in erster Linie Sache der konservierenden Therapie. 

DaB die sog. Ka.ppung der Mandeln cine vollig unzuliingliche ~/ltla(3nahme 

darsteUt, ja unter Umstiinden durch Schaffung von Versehwielungen und Ver­
wachsungen die Einnistung und Fixierung der in der Tiefe Iiegenden Tonsillen­
herde nur noeh fordert, ist Ieider noch nieht geniigend bekannt. Eine derartige 
MaBnahme zur Therapie der fokalen Infektion muB daher, eben so wie die Schlit­
zung der Mandeln, die zu iihnlichen Verschwartungen fiihrt, abgelehnt werden. 

Die Spiilung chroni8ch erkrankter 1'1 ebenhOhlen ist von entscheidender Be­
deutung fiir die Siiuberung eines Herdes. Wann bei der Therapie chronischer 
Infekte del' Nebenhohien die chirurgische Ausriiumung indiziert ist, ist Saehe 
des Facharztes. Die Erfoige gerade der chirurgischen Angehung derartiger 
Nebenhohlenherde scheinen, wie SLAFCK hervorhcbt, nicht gerade iibermaBig 
iiberzeugend zu sein. Die Therapie der Nebenhohleninfektionen, von denen cine 
fokale Wirkung ausgeht, ist nicht immer befriedigend. Es scheint, daB die 
konservativen MaBnahmen hier zuniichst geniigend erschopft werden sollten, 
·ehe man zur chirurgischen Intervention schreitet. Die Entschcidung iiber die 
Thcl'apie liegt seibstverstiindlich beim Fachal'zt. 

Zu den konservierenden MaBnahmen haben wir ferncl'hin die Riintgen­
bC8tmhl'llng der Herde, und insbesondere del' zugehorend{'n beteiligten Driisen, 
zu rechnen. DUES berichtet iiber sehr gute Erfolge. Er fand in 85% der FiiIle 
einc Heilung del' chroniseh-rezidivierenden Angina. Ob allerdings auch die 
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F.I. heilt, ist eine ganz andere Frage. Das ist aber das Entseheidende. 
Aueh MEIER hat kurzlieh uber Erfolge beriehtet, wahrend JUNG auf Grund pa­
thologiseh-anatomiseher Naehuntersuehungen rontgenbestrahlter TonsiIlen vollig 
negative Resultate sah. Er stellte fest, daB naeh der Rontgenbestrahlung noch 
sehwerste pathologiseh-anatomisehe Veranderungen in den TonsiIlen vorhanden 
waren. Die Ansiehten uber den Wert der Rontgenbestrahlung der erkrankten 
TonsiIlen sind also durehaus geteilt. Aueh wir stehen dieser Methode der Herd­
sanierung skeptiseh gegenuber. 

Haufiger wird die Rontgenbestrahlung der zugehorigen Drusen im Venin 
mit d.er chirurgischen Herdsanierung angewandt. Beim Bestehenbleiben sehmerz­
hafter, vergroBerter Drusen im AbfluBgebiet des fokalen Lymphstromes emp­
fiehlt sieh eine Rontgenbestrahlung der veranderten Drusen, wenn die Ausheilung 
der F.I. trotz der chirurgischen Herdsanierung nicht eintritt. In diesen Fallen 
besteht die Moglichkeit, da13 die regiona~en Drusen selbst zum Herd geworden 
sind und auch nach del' Entfernung der primaren Herde von sich aus die weitere 
Aufrechterhaltung del' F.I. unterhalten. In derartig gelagerten Fallen kann die 
Rontgenbestrahlung del' Drusen durehgefUhrt werden. Wir pflegen auf die 
Druse mehrfach 30% der H.E.D. zu applizieren. 

Diese Behandlung hat abel' auch nul' geringe Erfolgsaussichten. In einem Fall einer 
extrasysto!ischen Arrythmie, bei der die Tonsillektomie versagte, konnte mit einer gewissen­
haft durchgefiihrten R6ntgentherapie keine Bcsserung des Herzbefundes erzielt werden. 
Interessant war die Beobachtung, daB die Kurzwellenprovokation des Tonsillenbettes 
Bowoh! VOl' als auch nach der R6ntgenbestrahlung eindeutige Steigerungen del' Blutsenkungs­
geschwindigkeit zur Folge hatte. 

Weitere konservierende MaBnahmen zielen auf eine Anderung der allgemeinen 
Abwehrlage des Organismus abo Aus fruheren Ausfuhrungen geht h(;rvor, von 
welch uberragender Bedeutung del' Zustand des Organism us ist, del' den fokakn 
Infekt in sich tragt. Deshalb sind aile Ma13nahmen, welehe die Abwehrkraft 
des Organismus steigern, geeignet, den Herd abzuriegeln und das Auftreten von 
Streuungen zu verhindern, odeI' doch zumindest einzusehranken. In diesem 
Sinne wird eine Anderung der Lcbensweise von gro13er Bedeutung fUr die Abwehr­
lage des Organism us werden konnen. Verhutung von Erkiiltungen, optimale 
Erniihrung, die sich besonders aueh auf die Vitaminversorgung des Organismus 
bezieht, Fernhaltung von Schiidlichkeiten, wie z. B. des Nieotins bei fokal­
bedingten Gefa13sehiiden, geistige und korperliche Ausspannung usw. konnen 
von allergro13ter Bedeutung fUr die Gestaltung des Abwehrkampfes sein. Auch 
dann, wenn die Fokalsanierung durch ehirurgisehe Intervention stattfindet, 
durfen diese allgemeinen Ma13nahmen auf keinen :Fall ilbersehen werden, zumal 
wir wissen, da13 irgendwelche Reizungen im Fokalbereich zu neuer Aktivierung 
des ganzen Prozesses fiihren konnen. Da z. B. fokalbedingte Herzstorungen bei 
korperlicher Betiitigung verstarkt werden konnen, ist die Vermeidung von karpe/"­
lichen A nstrengungen, Sport 'll. dgl. eine unbedingte Voraussetzung fUr die 
Ausheilung derartiger Schiidigungen (vgl. v. NEERnARD). Die Schonung der 
Niere bei fokalbedingten Nierenerkrankungen, d. h. also die Fernhaltung von 
besonderen Belastungen der ~iere, die die Sekretions- und Verdunnungsleistung 
beanspruchen, soUte im Stadium del' Ausheilung fokalbedingter Nierenstornngen 
beachtet werden. Die Ruhigstellung frisch entzundeter Gelenke ode\' aknt 
geschadigter Muskeln und ~erven soll angestrebt werden, wenn gleichzl>itig 
gegen den Herd vorgegangell wird. Auf del' anderen Seite wird beim Vorhanden. 
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sein mehr chronischer Veranderungen, etwa an den Gelenken, geradezu eine vor­
sichtig dosierte Bewegungstherapie notig sein, urn Versteifungen zu verhindern. 
Es versteht sich von selbst, daB die allgemeinen MaBnahmen in die spezielle 
Therapie derartiger Erkrankungen eingebaut werden mussen. 

Besondere Erwahnung bedarf ein Verfahren, das bereits von I~OSENOW 
propagiert und offen bar auch gelegentlich mit Erfolg angewendet worden ist, 
namIich die Vaccinetherapie der /okalen In/ektion. Diese Behandlung geht von 
dem Gedanken aus, daB die AppIikation einer aus dem Herd hergestcllten 
Vaccine den Organism us allmahlich in den Stand setzt, durch Anregung offenbar 
spezifischer Abwehrkorper der fokalen Infektion Herr zu werden. Mitunter wird 
die Vaccinebehandlung auch durch eine polyvalente Streptokokkenvaccine 
durchgefuhrt, von dem Gedanken ausgehend, daB die Streptokokken im Herd 
in der Regel die entscheidende Rolle spielen. Wir se1l?st besitzen keine Er­
fahrungen mit dieser Behandlungsmethode, verweisen aber auf die z. B. von 
BERGER angegebenen guten Erfolge. Theoretisch sind diese schwer verstandIich, 
aber mit der Annahme der Festigung des Herdwalls mogIicherweise erklarbar. 
KUTSCHERA-AICHBERGEN, der in einigen Fallen von F.1. die Tuberkelbacillen 
als Herdkeime anschuldigt, fand bei der Injektion von Tuberkulin in derartigen 
Fallen haufig erhebliche Reaktionen am Herd und an den sekundar erkrankten 
Organen, eine Tatsache, die im HinbIick auf die Erfolgsaussichten der Vaccine­
therapie zu denken geben sollte. Neben der Behandlung mit spezifischen oder 
poylvalenten Vaccinen kommt auch die Verab/olgung von EiweifJstoffen, wie 
z. B. Caseosan, Aolan usw. in Frage. Wir haben aber auch gegen diese Behand­
lungsmethode aus oben dargelegten Grunden gewisse Bedenken (Parallergie). 
Sehonender und gunstiger mag die Behandlung mit Eigenblutinjektionen oder 
mit Bluttrans/usionen sein. AIle diese Methoden sind vielleicht geeignet, nach 
erfolgter chirurgischer Sanierung die Heilungstendenz des Organismus zu unter­
stutzen, daB sie aber allein ohne Herdsanierung erfolgversprechend sind, haltcn 
wir fur vollig ausgeschlossen. Wir glauben aber, daB derartige MaBnahmen, 
wenn sie nicht aufJerordentlich vorsichtig und zuruckhaltend gehandhabt werden, 
in manchen Fallen den ProzeB eher provozieren und Fernherde zur Aufflackerung 
bringen, als die Heilung begunstigen werden. . 

An der Spitze der Therapie der F.l. steht die chirurgische Ausriiumung der 
Herde (Voss, VOGEL u. a.). 1st eine chronische Tonsillitis mit Wahrscheinlich­
keit als Streuherd diagnostiziert, so empfiehlt sich die radikale chirurgische 
Entfernung beider Tonsillen. MOSER empfiehlt neuerdings die Elektrokoagu­
lation und berichtet uber diesel ben guten Erfolge wie bei der Tonsillektomie. 
Nach seinen Angaben ist die Koagulation einfacher auszufiihren, fur die Kranken 
weniger eingreifend und weniger gefahrlich. Schadigungen, insbpHondere Trocken­
heit im Halse, Halsbeschwerden und "Erkaltungskrankheiten", wie sie nach der 
Ektomie gelegentlich auftreten (HABEDANK), sollen nach Koagulation nieht 
beobachtet worden sein. Bei den Zahnherden kommt die Amputation del' 
Wurzelspitze und damit die Entfernung des Herdes in Frage, wenn es sich urn 
Vorderzahne einschliel3lich der Pramolaren handelt. 1st dies nieht miiglieh, 
odcr im gegebenen FaIle nicht zweckmaBig, so muB unter Umstanden del' Zahn 
geopfert werden. Dem Zahnarzt muB es iiberlassen werden, wplehes Vorgehen 
ihm am richtigsten erscheint. Das Ziel ist und bleibt die vollstandige Entfernung 
des Herdes. Das etwaige chirurgische Vorgehen bei den ubrigen, splteneren 



720 K. GUTZEIT und G. W. PARADE: 

Herden, wie den Nebenhohlen, den Adnexen, der Prostata, der Gallenblase, 
der Appendix, den GeschoBsplittern oder den Bronchiektasen, muB dem Ope­
rateur in jedem Einzelfall iiberlassen werden. Er entscheidet auch iiber die 
Methodik der Intervention. 

Au3erordentlieh haufig sieht man in den ersten Tagen nach der chirurgischen 
8anierung Reaktionen des Organismus auftreten, die auf eine vorubergehende 
neue Aktivierung der Fernherde hinweisen. Abgesehen von den zu erwartenden 
Verschiebungen des Blutbildes und der Blutsenkungsreaktion und von Tempe­
ratursteigerungen, kommt es nicht selten zu sehmerzhaften Sensationen im 
Bereich der sekundar erkrankten Organe. Angina peetoris-Besehwerden ver­
starken sich, zuweilen begleitet von typischen Veranderungen des Elektrokardio­
gramms. "Oberleitungsstorungen des Herzens werden verstarkt, Extrasystolen 
treten erneut in Erscheinung, Gelenkbesehwerden nehmen zu, Sehwellungen der 
Gelenke kommen voriibergehend oder fiir langere Zeit zur Beobaehtung. Bei 
Nephritis steigt die EiweiBausscheidung im Harn an. Erythrocyten und Zylinder 
treten erneut auf oder werden vermehrt ausgeschieden. Der Blutdruck, als wieh­
tigstes Symptom der Glomerulonephritis, erfahrt einen Anstieg oder wird iiber­
hoht. Nervensehmerzen erfahren eine erhebliche Verstarkung. Diese Exacerba­
tionen sind im allgemeinen ohne Belang, sie storen den Heilungsverlauf selten. 
Gelegentlich aber sind sie auch ernsterer Natur und konnen recht langwierige 
Rezidive einleiten. So sahen wir in einigen Fallen von Nephritis naeh der Herd­
sanierung erhebliche zusatzliche Nierenschadigungen auftreten. In einem FaIle 
entwickelte sich aus einer Herdnephritis eine diffuse Glomerulonephritis, im ande­
ren Fall traten bei einer diffusen Glomerulonephritis Niereninsuffizienzersehei­
nungen auf. Gelegentlieh treten nach Zahnextraktionen Schiittelfroste auf, in 
einem :Fall sahen wir sie an zwei aufeinander folgenden Tagen in Erscheinung 
treten. Sie sind wohl die Folge von Bakteriamien und diirften wegen der Gefahr 
der Sepsis nieht ganz ungefahrlich sein. Aber solehe Komplikationen sind gliick­
licherweise sehr selten. Vielleicht kann man sie vermindern, wenn man regelmaBig 
Prontosil prophylaktisch verabreicht. Das miiBte jedoch schon vor der operativen 
Intervention geschehen und wird in der Tat von einigen Autoren empfohlen 
(STOLTE). Es ist wichtig, daB der Arzt, der einem Kranken die chirurgisehe 
Sanierung anrat, diese Nachreaktion kennt, urn den Patienten vorher von der 
Moglichkeit eines voriibergehenden erneuten Aufflackerns oder einer Verstarkung 
der Besehwerden unterrichten zu konnen. Eine derartige Reaktion kann dureh­
aus in dem Sinne gewertet werden, daB der entfernte Herd die Ursache der F.I. 
war, da seine Aktivierung (durch den operativen Eingriff) charakteristische 
Fernwirkungen hervorrief. Damit ist natiirlich nicht gesagt, daB es sich urn den 
einzigen Herd gehandelt hat. Wenn wir an die AScoLIsche Lehre von der Ana­
korese denken, so miiBte eine genaueste Nachuntersuchung der etwa noch im 
Korpel' zuriiekgebliebenen Herde erfolgen, da durch den operativen Eingriff 
eine sekundare Aktivierung etwa noch vorhandener, vorher vieIleieht stummer 
Herde hervorgerufen werden konnte. In der Praxis wird der weitere Verlauf 
der Erkrankung lehren, ob dureh die Sanierung des betreffenden Herdes wirk­
lich die Beseitigung der fokalen Infektion eingetreten ist. Es ist deshalb un­
bedingt notw('ndig, daB fokalsanierte Patienten in den nachsten 'Vochen und 
Monaten weitl'l' genau beobachtet werden, urn den Erfolg der Sanierung fest­
zustellen oder neu aufgetretene oder iibersehene Herde spater noeh anzugehen. 
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Bei einer nicht geringen Anzahl von Kranken unseres Beobachtungsgutes fiihrte 
die Sanierung eines oder mehrerer Herde voriibergehend zum Erfolge, wahrend 
spater das Leiden erneut zum Ausbruch kam. In derartigen Fallen konnte 
man dann bei nochmaliger sorgfaltiger Absuchung der in Frage kommenden 
Gebiete oft oder wieder einen Herd finden, dessen Sanierung dann die endgiiltige 
Heilung herbeifiihrte. 

Es gibt keinen schliissigeren Beweis fiir das Vorliegen einer fokalen Infektion 
als den, daB die Herdsanierung zur Beseitigung der krankhaften Erscheinungen 
fiihrt. 

SchluJ3. 
\Vir konnen unsere zusammenfassende Darstellung der F.1. nicht abschlieBen, 

ohne noch einmal jenes Mannes zu gedenken, dem es zuerst gelungen ist, mit 
genialer Konzeption die klinischen Zusammenhange zwischen Herd und zahl­
reichen Sekundarkrankheiten klar zu erkennen. 

Es war HANS PXSSLER (1869-1938), der Kliniker nnd Arzt, der mit dieser 
Zusammenschau ein groBes Krankheitsgebiet atiologisch zu klaren ein bleibendes 
Verdienst sich erworben hat. Das Jahr 1909 mit PASSLERS Referat auf der Tagung 
der Deutschen Gesellschaft fiir Innere Medizin stellte gewissermaBen das Geburts­
jahr fiir Lehre und Forschung auf dem Gebiet der F.1. dar. Wie groB inzwischen 
das Interesse fiir diese Erkrankung und ihre Bedeutung fiir die praktische 
lHedizin geworden ist, geht daraus hervor, daB die Deutsche Gesellschaft fiir 
Innere Medizin innerhalb eines Zeitraumes von 9 J ahren dieses Thema zweimal: 
I n:30 und 1939, zur Grundlage einer groBen Aussprache gemacht hat. Zwar 
~teht die heute kaum mehr iibersehbare Zahl der VerOffentlichungen iiber dieses 
Gebiet in einem gewissen MiBverhaltnis zu den Ergebnissen der zahlreichen 
Forsehungen, und doeh ist heute eine gewisse Klarung der widersprechenden 
Ansichten eingetreten, cine Klarung, die im groUen und ganzen PASSLER recht 
gl'gebcn hat und immer deutlicher aufgezeigt hat, daB die Fokalinfektion neben 
den groBen Volksseuchen: Lues, Tuberkulose und Carcinom nicht nur bestehen 
kann, sondern eine weit groBere Bedeutung fiir unsere Volksgesundheit hat als 
diesc. Wenn wir nun die Tatsache in Erwagung ziehen, daB der jahrliche Zugang 
an Rheumatikern zu den Krankenkassen und der durch ihn bedingte Arbeits­
ausfall den Abgang an Arbeitskraft infolge Lues, Tuberkulose und Carcinom 
iibertrifft, und wenn bedacht wird, daB del' Rheumatismus zum allergroBten 
Prozentsatz seine Entstehung der F.1. verdankt, so wird die gesundheits­
politische Bedeutung der F.1. schlagartig kIaI'. Nach einer Statistik del' Berliner 
Polikliniken stehen jew'eils 100 tuberkulosekranken Volksgenossen 388 Rheuma­
kranke gegeniiber. Diese Kenntnis verpflichtct. Sie verpflichtct zur schonungs­
loscn Aufklarung del' Xrzteschaft und der Zahnarzte liber die Gefahr, die von 
seiten del' F.1. del' Volksgesundheit droht. Sie verpflichtet jeden Arzt, die Icider 
immer noch bestehende Scheu vor der gewissenhaften Herdauffindung und der 
l'adikalen Herdsanierung zu iiberwinden und die in Laienkreisen immer noch 
vertretene Ansicht von den Schaden cineI' Tonsillektomie odeI' dem Ungliick 
cines veriorenen Zahnes energisch zu bekampfen. Eine Goldkrone und eine 
noch so formvollendete Briicke wiegt die Gefahren nicht auf, die von den unter 
ihnen gieichsam im Verborgenen wirkenden Kieferherden dem Trager diesp.r 
Kunstwerke standig drohen. So ist die Suche naeh dem Herde h(>ute aus keiner 
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arztlichen und zahnarztlichen Untersuchung mehr wegzudenken. Auf der 
anderen Seite aber muB auch auf diesem Gebiet der Medizin dem Grundsatz: 
"Vorbeugen ist besser als Heilen" noch viel groBere Bedeutung beigelegt werden. 
Wissen wir doch, wie schwer es ist, den richtigen Herd zu finden, wie groBe 
Eingriffe oft notig sind, um eine Herdsanierung zu erreichen, wie viele Wider­
stande zu iiberwinden sind, eine solche Therapie wirklich umfassend durch­
zufiihren, und wie oft aIle diese Eingriffe doch schlieBlich versagen miissen, 
weil wir zu spat kommen. So ist die Vorbeugung der bessere Teil des Heilens. 
Wir kennen heute die groBe Bedeutung der Abwehrkrafte des Organismus fiir 
die Verhinderung der bakteriellen Infektion und damit auch fiir den Kampf 
gegen die F.I. Alles, was diese Abwehrkrafte steigert, beugt der F.I. vor. 
Es gilt, die Anpassungsfahigkeit des Organismus gegen seine Umgebung zu 
erhohen. Der beste Weg hierzu ist die Gestaltung eines gesunden natiir­
lichen Lebens. Nicht Schonung, sondern Dbung, nicht Verzartelung, sondern 
Abhartung; Sonne, Wasser, Luft und Sport, das sind die besten Hilfen, das 
AngepaC3tsein des Menschen an seine Umgebung zu crhalten und zu fordern. 
Wer, abgehartet gegen Kalte und Zugluft, eine gute Regulation seiner peri­
pheren Durchblutung besitzt, "erkaltet sich nicht" und bekommt keine Angina. 
Auch eine tonsiIlogene F.I. kann sieh bei ihm nicht so leicht entwickeln. Auf die 
groBe Bedeutung einer gesunden, ausreichend aus Frischkost bestehenden Ernah­
rung fiir das Zahnsystem hat EULER seit Jahren aufmerksam gemacht. Die ver­
heerende Ausbreitung der Zahncaries ist zu einem gut Teil Ernahrungssiinden 
der zivilisierten Welt zuzuschreiben. Moglichst unverkiinstelte, grobe, an 
natiirlichen Vitaminen reiche Nahrung verhindert die Caries und die Alveolar­
pyorrhOe. Beide sind die Vorlaufer der F.I. So ist also auch die dentale F.I. 
eine Zivilisationsseuche, die durch Ernahrungseinfliisse mitbedingt ist und durch 
eine gesunde natiirliche Lebensfiihrung verhindert werden kann. Wenn es dazu 
noch gelingt, eine Wurzelbehandlung zu finden, die die Keime vernichtet, statt 
sie zu konservieren, dann wird auch der dentalen F.I. wirksam vorgebeugt 
werden ktinnen. Die Arzte hatten dann ihr Teil zu dieser Aufgabe getan. Doch 
leider ist das Problem nicht nur ein arztlich-zahnarztliches, sondern vielleicht 
noch mehr ein wirtschaftliches. In einer Zeit, in der die Gesundheitsfiihrung 
unseres V olkes einen so wichtigen Bestandteil der staatspolitischen Aufgaben 
darsteIlt, geht es nieht an, daB die Kostentrager fiir die arztliche, zahnarztliche 
und Krankenhausbehandlung immer noch in ihrer Kurzsichtigkeit verharren, 
fiir unheiIbare Krankheiten ein Vermogen auszugeben und fiir die GebiBsanierung 
nur begrenzte Verpflichtungen zu iibernehmen. Es geht nieht an, der wirt­
sehaftliehen Lage des Einzelnen das Risiko zuzusehieben, ob eine F.I. entsteht 
und dieser Einzelne urn Jahre zu friih der Arbeitskraft des Volkes verI oren geht. 
Die standige und immer wieder iiberpriifte GebiBkontrolle sowie die friihzeitige, 
verantwortungsbewuBt durchgefiihrte Sanierung aufgetretcner Schaden muB 
endlich zur vordringlichen Aufgabe der Kostentrager werden. Sie wiirde der 
Gesunderhaltung besser dienen, als die Betreuung vieler Rheumatiker, von denen 
die Mehrzahl doch friihzeitig Invalide werden. Auch auf diesem Gebiet ist 
Vorbeugen besser als zu spat Handeln und nicht mehr Helfen konnen. GroBe 
Teile des Volksvermogens wiirden, richtig angesctzt, nicht Krankheiten hcilen, 
sondel'll eine Unzahl von Krankheiten verhindern konnen. Das gilt sicherlich 
besonders fiir die Fokalinfektion! 
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In der vorliegenden Arbeit haben wir versucht, die akute und chronische 
Myelose in klinischer und morphologischer Hinsicht unter dem Gesichtspunkte 
eines Neoplasmas zu untersuchen. Die EinfUhrung der Sternalpunktion hat es 
ermoglicht, bei den Leukosen neben den bisherigen Blutkontrollen auch die 
Veranderungen im Knochenmark intravital zu verfolgen und damit neue Wege 
ftir ihre Erforschung eroffnet. Wir beschranken uns deshalb in del' vorlicgenden 
Arbcit mit wenigen Ausnahmen nur auf solche FaIle, bei denen vitale Knochen­
marksuntersuchungen vorliegen. 

Die Literatur tiber die Myelosen ist im letzten Jahrzehnt sehr stark an­
gcwachsen. Es liegt nicht im Rahmen diesel' Arbeit hiertiber umfassende An­
gab en zu bringen. Wir beschranken uns auf diejenigen Publikationen, die im 
Zusammenhang mit unsel'en Untersuchungen von Interesse sind und vel' wei sen 
iIll tibrigen auf die ausfiihrlichen Litcraturangaben in den Arbeiten von NA1<JGELI 
(1931), SABRAZES und SAmo (1935), WILLI (1936), APITZ (1937) und in den 
ktirzlich erschienenen Zusammenstellungen von FORKXER, RIETTI und ENGEL­
lE{ETH-HoLM (1938). 

I. Uberblick tiber die bisherigen und heutigen Auffassungen 
zum Leukamieproblem. 

Scit langeIll stehen sich 3 Auffassungen tiber die Pathogenese der Leukosen 
scharf gegentiber, die Infektionstheorie (STERNBERG, KR1<JSS u. a.), ferner die 
Auffassung der Leukosen als Systemaffektionen auf Grund einer irreparablen 
Regulationsstorung (NAEGELI, FIESCIII u. a.) und die schon frtih vertretene 
Ansicht, es handle sich bei dies en Affektionen urn eigentliche Tumoren des 
blutbildenden Apparates (BANTI, RIBBERT usw.). Es ist nicht die Aufgabe 
dieser Arbeit auf aIle Griinde einzugehen, die fUr und wider die verschiedenen 
Theorien sprechen (s. H,oHR). Die Infektionstheorie wird heute fast allgemein 
(NAEGELI, BOCK, WILLI u. a.) abgelehnt. Bemerkenswert sind allerdings in 
diesel' Hinsicht die Tierversuche von STEI~B1mG (Hl:30) und HULSE (1931), 
die durch Inoculation von Bakterien aus dem Blute menschlicher Leukamien 
bcim Kaninchen "leukamieahnlichc" Bilder erzcugen konnten. Die durch zell­
freie Filtrate tibertl'agbaren Htihnerlcukamim, die als durch ein Ultravirus 
verursachten Leukosen aufgefaBt wurden, konnen auf Grund der Untersuchungen 
tiber clie Natur dieses "Ultravirus" (EXGELBRETH-HoLM, Lit.-Ang.) heute nicht 
mehr zu den infektios bedingten Leukosen gerechnet werden, sondern mtissen 
ebenfalls in die Gruppe der neoplastisch bedingten Leukosen einbezogen werden. 
Die chemischen Untersuchungen dieser Autorell fUhrten zu dem Ergebnis, daB 
,vir in dem sog. "Ultra-Virus", ein an ein Protein gekuppeltes Lipoid vor uns 
haben. Es ist noch unsichcr, ob diese Lipoide den Sterolen, deren caneerogene 
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Eigenschaften bekannt sind, nahestehen. Das gereinigte Lipoid ist bei der Dber­
tragung inaktiv, erlangt aber seine Aktivitat durch Hinzufiigen von frischem 
MuskelpreBsaft wieder zuriick. 

In den letzten Jahren sprechen vor allem zahlreiche tierexperimentelle 
Arbeiten immer mehr fiir die Tumornatur der Leukosen, auch die Beobachtungen 
iiber das Auftreten von Myelosen beim Menschen durch chronische Einwirkung 
von Rontgen- oder Radiumstrahlen wei sen in der gleichen Richtung. 

Die Leukosen der Saugetiere zeigen eine weitgehende Ahnlichkeit mit den 
gleichartigen Erkrankungen des M~nschen. Interessanterweise gelang es SIM­
MONDS (1925) und M. SLYE (1933) Mausestamme zu ziichten, die in einem hohen 
Prozentsatz an Spontanleukamien erkrankten. McDoWELL (1935) ziichtete 
sogar einen Stamm, bei dem 90% aller Mause, die mehr als 6 Monate alt wurden, 
an Leukosen in der einen oder anderen Form erkrankten. Zeigt sich in diesen 
Untersuchungen eine weitgehende Abhangigkeit von ererbten Faktoren, so geht 
andererseits aus den Tierversuchen durch carcinogene Substanzen Leukosen an 
sonst leukamiefreien Mausestammen hervorzurufen oder durch protrahierte 
Rontgenbestrahlung die Entwicklung von Leukosen an leukamiedisponierten 
Stammen zu begiinstigen, deutlich die Abhangigkeit von auBeren Einfliissen 
hervor. So gclang es KREBS, BASK-NIELSEN und WAGNER (1930), dann HUEPER 
(1934) sowie FURTH (1936) durch protrahierte schwache Rontgenbestrahlungen 
an leukamiedisponierten Stammen in einem hohen Prozentsatz Leukosen aus­
zulOsen. Unter den zahlreichen tierexperimentellen Arbeiten mit cancerogenen 
Substanzen miissen wir zwischen "leukamoiden Reaktionen" und "sicheren 
Leukosen" unterscheiden. 

Es ist das groBe Verdienst von LWNAC (1926, 1932), erstmals den EinfluB 
einer toxischen Substanz auf das Knochenmark durch Einspritzung von Benzol 
in den Markraum bei Mausen untersucht zu haben, wobei es ihm gelang, sicherc 
Leukosen zu erzeugen. Von 54 Mausen starben 2 an einer LymphosarkomatosE', 
1 an einer Lymphoblastenleukamie mit mediastinalem Tumor, 2 an einer Mast­
zellenleukamie und 3 Mause an einer myeloischen Leukamie. THOMSEN und 
ENGELBRETH-HoLM (1931) untersuchten die Einwirkung von Teer auf das 
Knochenmark bei Hiihnern. Die leukamoiden Reaktionen, die dabei auftraten, 
sind allerdings wohl kaum als eigentliche Leukosen zu deuten. 1m Jahre 1932 
gelang es jedoch BUENGELER mit Indol ebenfalls sichere Leukamien bei Mausen 
hervorzurufen. Interessant ist auch an diesen Vcrsuchen wieder, daB in der 
gleichen Serie sowohl Lymphadenosen wie Myelosen auftraten, unter den lctz­
teren neben leukiimischen auch alcukamische Formen. McINTOSH (1933) be­
statigte die Versuche von ENGELBRETH-HoLM, doch spritzte er in seinen Ver­
suchen die Tceraufschwemmung intramuskular ein. W. HESS hat 19:15 die 
Versuche von LWNAC reproduzieren konnen. BERNARD gelang cs (1936), mit 
intramedullar eingespritztcm Teer an Ratten leukamoide Reaktionen hervor­
zurufen, sichere Leukamien liegen in seinen Vcrsuchen wohI" nicht vor. Das 
gleichc gilt fiir die Untersuchungen von BURGER und DIKER (1937) mit ein­
gespritzten Gallensubstanzen und fiir die experimentellen Arbeiten von E. STORTI 
und R. STORTI (1937) sowie DE GENNARO und DI GRAZIA, welche die Wirkung 
des 1,2 Benzpyrens untersuchtcn. Auch OLIVER und KATZMANN (1938) gelang 
cs im Tierversuch, "leukamoide Reaktionen" mit N ucleinsaure- und Gallensiiure-
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derivaten zu erzeugen, doch keine eigentlichen Leukamien. Aus diesen letzteren 
Arbeiten muB die interessante Tatsache festgehalten werden, daB es gelingt, 
mit der gleichen chemischen Substanz in einem FaIle eine reversible, liber­
schieBende Zellproduktion des Knochenmarks hervorzurufen und im anderen 
FaIle direkt eine abwegige, irreversible Zellwucherung auszulOsen. Hier findet 
sich also eine deutliche Parallele zu den, auch bei der Einwirkung cancerogener 
Substanzen auf andere Gewebe zu beobachtenden Erscheinungen. 

Die Ergebnisse in der experimentellen Erforschung der Tierleukosen zeigen 
somit eine weitgehende Analogie mit den bei den Tumoren liberhaupt bis jetzt 
festgestellten Beobachtungen. Auch hier tritt einerseits die Rolle eines dis­
ponierenden hereditaren Faktors und andererseits die Moglichkeit durch be­
stimmte Stoffe (cancerogene) Neubildungen hervorzurufen in den Vordergrund. 
Trotzdem konnte man immer noch im Zweifel sein, ob diese fiir die Saugetier­
leukosen festgestellte Tumornatur auch fiir die Leukosen des Menschen von 
Giiltigkeit ist. Neben zahlreichen klinischen und pathologisch-anatomischen 
Tatsachen, welche die neoplastische Theorie der Leukosen nahelegen, und auf die 
wir vor allem an Hand unserer Untersuchungen naher eingehen werden, sind es 
nun besonders Beobachtungen liber das Auftreten von Myelosen bei Menschen, 
die eines wiederholten und iiber lange Zeit sich hinziehenden Einwirkung von 
Benzol und in anderen Fallen von Rontgen- oder Radiumstrahlen ausgesetzt 
waren, die es berechtigt erscheinen lassen, den AnalogieschluB zwischen den 
erwahnten Tierleukosen und den menschlichen Leukosen zu ziehen. So wurde 
eine als Folge chronischer Benzoleinwirkung aufgetretene Myelose von DEL ORE 
und BERGANAMO (1928) und ein weiterer Fall 1932 von EMILE WElL veroffent­
licht. Zwei chron.-Iymphat. Leukamien, die auf die gleiche Noxe zuriickgefiihrt 
werden, sind von TAREEV und FALCONER (1933) beschrieben worden. Diese 
FaIle stehen noch vereinzelt da und sind somit nicht beweisend, haufiger wurden 
dagegen Leukosen nach chroniseher Rontgen- und Radiumeinwirkung beob­
achtet. So konnten wir in der Literatur 27 publizierte FaIle auffinden. AUBERTIN 
(1931) beobachtete in 19 Jahren allein 5 Myelosefalle bei Rontgenologen. 
NIELSEN (1932) errechnete fiir Danemark die Haufigkeit der Leukose pro 
50000 'l'odesfalle der Bevolkerung auf einen Fall, die Zahl der Todesfalle an 
Leukamien unter dem Rontgenpersonal betrug aber in Danemark in einem 
Zeitraum von 20 Jahren allein 14. Leukopenien und Anamien unter dem Ront­
gen- und Radiumpersonal, sowie bei Benzolarbeitern sind nicht selten und es ist 
von groBer Bedeutung, daB solche chronische das Knochenmark schadigende 
Einfliisse schlieBlich zu einer Leukose fiihren konnen. Von Interesse ist in 
diesem Zusammenhang cine von WEITZ (19:38) publizierte chronische Myelose 
einer Rontgenlaborantin, bei der liber 7 Jahre regelmaBige Blutkontrollen 
vorliegen. Die Patientin zeigte 4 Jahre nach Aufnahme ihrer Besehaftigung 
erstmals eine Eosinophilie von 17 %, deren Genese zuerst unklar blieb, im folgen­
den Jahre neben 2-6% Eos. Ansteigen der Basophilen auf 8-15% und erst­
mals 2 % Myelocyten, bis sich schlieBlich unter langsamer Zunahme der Leuko­
cytenzahl und der unreifen Elemente eine typische chron. Myelose entwickelte, 
die zum 'Tode fiihrte. 

Wir finden also hier beim Menschen eine Bestiitigung dafiir, daB die chronische 
Einwirkung der Rontgen- und Radiumstrahlell neben Carcinomen und Sar­
komen auch Leukosen auslOsen konnen. 
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Seitdem iiberhaupt der Streit zwischen den verschiedenen Theorien iiber 
die Natur der Leukosen besteht, bildeten die Leukamien, die mit Bildung lokali­
sierter Tumoren (Chlorome, sarkoide Tumoren, knotige Hautleukamoide usw.) 
in den verschiedensten Organen einhergehen, ein schwer zu widerlegendes 
Moment fiir die Auffassung der Leukose als Neoplasma. Path.-anat. finden 
sich aIle Ubergange von Leukosen, die im Sinne einer "Systemaffektion" an­
geordnet sind, bis zu den mit stark agressivem und infiltrativem Wachstum 
einhergehenden und von STERNBERG als Leukosarkomatosen abgetrennten 
Gruppen. APITZ ist in einer sehr schonen Arbeit dieser Frage an Hand von 10 
eigenen Fallen yom path.-anat. Gesichtspunkte aus naehgegangen und er bringt 
darin histologisch den Nachweis der Malignitat der leukamischen Wucherungen. 
Wir werden noch bei der Besprechung unserer FaIle auf seine Ausfiihrungen 
naher zuriickkommen. Auf morphologische Untersuchungen der Leukamie­
zellen im Hinblick auf ihre Tumornatur werden wir weiter unten eingehen. 
AIle Versuche im Stoffwechsel der Leukamiezellen wesentliche Anhaltspunkte 
fiir ihre Tumornatur zu finden, haben bis heute zu keinen sicheren Ergebnissen 
gefiihrt. Zahlreiche Arbeiten mit widersprechenden Resultaten stehen sich 
vorlaufig noch gegeniiber. (Naheres hieriiber in den Arbeiten von FORKNER 
FISCHER-W ASELS, ROlIR.) 

U. Eigenes Beobachtungsgut. 
Mit der vorliegenden Arbeit verfolgen wir den Zweck, die Myelosen einmal 

in klinischer Hinsicht yom Gesichtspunkte eines Tumors aus zu untersuchen 
und dabei auf verschiedene Analogien ihres Verlaufs und ihrer Auswirkungen 
im Vergleich mit den Geschwiilsten hinzuweisen. Wir haben deshalb in unserer 
Untersuchung aIle diejenigen Momente zu beriieksichtigen versucht, die bei 
der Beurteilung dieser Fragestellung von Bedeutung sind, wie klinischer Ablauf, 
morphologisches Verhalten der verschiedenen Zelltypen im Sternalmark und 
im Blut und die Sektionsbefunde. Das Ausgangsmaterial fiir unsere Arbeit 
bildeten die seit Einfiihrung der Sternalpunktionen zur Beobachtung gelangten 
Myelosefalle un serer Klinik. 1m ganzen verfiigen wir iiber 40 akute und 23 chro­
nische FaRe, bei denen eine gcnaue klinische Untersuchung samt Sternalpunktion 
vorliegt (Anmerkung der verschiedenen Kliniken), davon haben wir 12 Falle 
von anderen Kliniken zur Beurteilung des Sternalpunktates erhalten. AuBerdem 
verfiigen wir noch iiber die Sternalpunktate von insgesamt 34 M yelosefiillen, 
die uns von Arzten und KIiniken mit kiirzeren klinischen Angaben zur Diffe­
renzierung iiberwiesen wurden. Die letzteren Befunde haben wir fiir die morpho­
logische Bearbeitung mit herangezogen, sic wurden nur ausnahmsweise speziell 
angefiihrt. Aus Platzmangel verzichten wir darauf, eine vollstandige Kasuistik 
unserer FaIle zu bringen und fiihren nur die Protokolle einiger wichtiger Mydose­
falle an. Einzig die gleichzeitig erhobenen Blut- und Sternalmarksbcfunde der 
akuten Myelosen und der akuten Myeloblastenschiibe der chronischen Myelosen 
sind in einer Tabelle vollstandig aufgefiihrt. Fiir die Untersuchungen wurden 
neben dem Sektionsprotokoll nach Moglichkeit auch die postmortalen Abstriche 
und histologischen Schnitte vom Knochenmark, MHz und Leber mit heran­
gezogen1 . Bei den insgesamt 63 klinischen Fallen liegt in 50 Fallen cine 

1 Prof. Y. l\IEY"']~Bt;RG, Dir('ktor des pathologischcn lnstituts der Univcrsitat Ziirich, 
sprcchen wir fUr die Uberiassllllg der S(;'ktionsprotokolle unseren besten Dank aus. 
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Sektion vor. Blut- und Knochenmarksdifferenzierungen unserer Fane finden sich, 
soweit sie hier Lesprochen werden in Tabelle 2 und 3 zusammengestellt. Die 
akuten Falle sind in Tabelle 2 mit romisehen, die ehronisehen Myelosen in 
Tabelle 3 mit arabisehen Ziffern aufgefiihrt. 

1. Gruppierung unserer Leukamiefalle. 

Die Verteilung der Myelosen auf die verschiedenen Altersgruppen zeigt ein 
gesetzmaBiges Verhalten. Die akuten myeloisehen Leukosen treten am haufigsten 
im jugendliehen Alter auf, die chron. Myelosen dagegen sind beim Kinde auBer­
ordentlieh selten, nehmen aber im mittleren Alter deutlich zu. Un sere Faile 
sind naeh Altersgruppen in 
der vorliegenden Tabelle zu­
sammengestellt, zum Ver­
gleieh ist in reduziertem 
MaBstab die von FORKNE1~ 
und WARD gefundene Alters­
verteilung ebenfalls kurven­
formig eingetragen. Unsere 
Alterskurve der akuten Mye-
10sen zeigt dureh das -oher. 
wiegen von Erwachsenen 
in unserem Krankengut 
cinen zu flachen Verlauf 
z~~sehen 1--15 Jahren. 
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Untersueht man die Ver­
teilung der Mye10sen auf die 
beiden Geschlechter, so findet 
man ein deut1iehes -ober- .-\lJl.>. 1. YertcilulIg tier aklltcll und chronisehcIl ~Iycloscu auf die 

ycrschietlencn AitcrsstufclI. 

wiegen der Erkrankungsfalle 
bei Mannern. Von unseren 40 akuten Myelosen entfallen 25 (= 62 %) auf 
Manner, hei den ehron. von 22 li'allen 13 (= 59%). MINOT und ISAACS fan den 
in ihren Zusammenstellungen fiir die a. M. 79% (von 57 Fallen), fiir die ehron. 
M. 60% (bei 605 Fallen). 

Gewohnlich unterteilt man die ak. M. nach ihrem klinisehen Verlauf in 
3 Gruppen. Von den 40 untersuehten Fallen entfallen 2:3 (58 %) auf die aleukiimi-
8chen, 4 (10%) auf die subleukiimischen und 1:3 (33 %) FaIle auf die leukiimischen 
Formen. Das -oberwiegen der aleukamischen Formen bei den untersuehten 
Myelosen mag vielleicht damit zusammenhangen, daB durch die Vornahme 
der Sternalpunktion in allen diagnostisch zweifelhaften Fallen noch Myelosen 
aufgedeckt wurden, die hisher unter anderen Diagnosen, wie Panmyelophthise, 
Aleukie usw. verkannt wurden. Auf diese differentialdiagnostischen Schwierig­
keiten werden wir spater nochmals zuriickkommen. 

Betrachten wir die Verteilung der ak. M yelosen auf die verschiedenen Myelo­
blastentypen, so ergiht sich folgendes Bild: 

:Mikromyeloblasten Lk. . 
Promyelocytoide Lk. . . 
Polymorphe l\lbst. Lkc. 
1Ionocytoide Lk. 

18 ( ~ 45%) 

5 ( = 13%) 
9 (= 23%) 
8 (= 20%) 
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Diejenigen Autoren, welche die Existenz einer akuten lymphatischen Leuk­
amie verfechten (FORKNER, WILLI u. a.) werden vielleicht einwenden, die hohe 
Zahl der Mikromyeloblastenleukamien beruhe auf der Einbeziehung der ak. 
lymphat. Lkm. Wir sind der Auffassung, daB man die Existenz der ak.lymph. 
Lkm. aus verschiedenen Grunden, die wir im Kapitel uber die Zellmorphologie 
erortern werden, ablehnen muB. Solche rein morphologischen Streitfragen spielen 
fUr das Leukamieproblem selbst eine unwesentliche Rolle, da man heute letzten 
Endes samtliche Leukosen als eine pathogenetische Einheit aufzufassen hat. 

Die Krankheitsdauer der ltfyelos,en haben wir in der folgenden Tabelle graphisch 
zusammengestellt. Da der Beginn einer Leukamie anamnestisch immer schwer 

11 
90 

I\Jl'l1rr811 riffle 1tf3} 
i 75 

zu erfassen ist, haben solche 
Kurven einen ziemlich spekula­
tiven Charakter. 

Rei unseren Fallen haben 
I \ 
I \ ~ wir den Beginn gewohnIich aus 

~ 80 den Angaben des Pat. iiber die I 
I 

\ 

Ii\ \ 
\ 

9 

it-~ ~ ~enelU/Ie (35) 
- I 

~ ,~ 1 -1.. 

:5 ~ S ersten subjektiven Erscheinun-
~ 1. r~ ~ gen, wie z. B. das erstmalige 
!io 10 JO Auftreten starker Mudigkcit, 

-.; 
~ 5 15 Fieber, Nasenbluten usw. fest-
"<i zulegcn versucht. Trotz den 

o o 'fJ 2() JO 'If) so 61) ?l) 80 Jt1 11':::' etwas unsicheren Angaben er-
scheint es uns von Interesse, 
die Zeitkurve un serer akuten 

Ahb,2, Krankhdt·sdancr urI' nknt.cn )I)"clo~cn. 

Myel. mit derjenigen von WARREN (1929) in der Arbeit v. FORKNER zu ver­
gleichen. Der ausgesprochene Unterschied ist unseres Erachtens auf verschiedene 
Momente zuruckzufUhren, einerseits finden sich in unserem Material zahlreiche 
aleukamische Formen (58%) und diese zeigen nun durchschnittlich nach unseren 
Berechnungen eine liingere Lebensdauer als die leukamisch verlaufenden Formen 
(s. Tabelle I), andererseits sind die Unterschiede vielleicht durch das Uber­
wiegen Erwachsener in unserem Krankengut bedingt. Die Unterschiede in 
der Therapie spielen wohl nur eine untergeordnete Rolle. 

Tabelle 1. Zeitdauer der akuten Myelosen von den ersten Symptomen an. 

1. Leukiimische Formen: 
durehsehnittlieh 16 Woehen = 4 Monate 
Minimal 3 
Maximal 25 = 6 

2. Aleukiimische Forrnen: 
durehsehnittlieh 26 Woehen = 6 Monate 
Minimal 3 
Ma.ximal 100 

3. Verschiedene Zelltypen: 
Mikromyeloblastenmyelosen 26 Woe hen = 6 Monate 
Monoeytoide Myelosen 51 = ctwa 1. Jahr 
Ubrigen Zellformen II 

Soweit wir in der Literatur feststellen konnten, bestehen noch keine Angaben 
uber die Unterschiede in der Krankheitsdauer der verschiedenen Myeloseformen. 
Aus der nachfolgenden Aufstellung geht hervor, daB jede Leukamieform einc 
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ktirzere oder langere Morbiditatsdauer bis zum Eintreten des Todes zeigen kann, 
doch finden sich in der Durchschnittsdauer interessante Unterschiede. Die 
leukamisch verlaufenden Formen ftihren allgemein rascher zum Tode als die 
aleukamischen; geht man vom beobachteten Zelltypus aus, so zeigt sich ein 
ganz maligner Verlauf bei den ausgesprochen polymorphzelligen akuten Myelosen. 
Eine ebenfalls ziemlich kurze Lebensdauer bei dem mikromyeloblastaren Formen, 
und ein eher langsamer Verlauf bei den monocytoiden Leukosen. 

Die Krankheitsdauer der ehron. myel. Leukosen klinisch zu erfassen, ist noch 
schwieriger als bei den ak. Myelosen, im Durchschnitt ergab dieselbe bei unseren 
Fallen 23/4 Jahre, zeigte aber von Fall zu Fall groBe Schwankungen. So betrug 
die l\finimaldauer nul' 5 Monate, die maximale Dauer 6 Jahre. Diese Werte 
liegen deutlich unter den Durchschnittszahlen anderer Untersucher (MINOT 
:3,5 Jahre). Neben del' relativ ,kleinen Zahl unserer FaIle hangt dies damit 
zusammen, daB gerade die schwereren FaIle die Klinik aufsuchen, wahrend 
leichtere :Falle in hausarztIicher und poliklinischer Behandlung bleiben. Aus 
verschiedenen Arbeiten (s. NAEGELI, FORKNER) geht Ieider hervor, daB die Ein­
ftihrung del' Rontgentherapie die Lebensdauer del' chron. Myelosen nieht ver­
langert hat, oder jedenfalls nur in so unwesentlichem MaBe (ARENDT und GLOOR), 
daB die Abwcichungen noch innerhalb der Fehiergrenze liegen, wenn diese 
Therapie auch in bezug auf die Besserung des Allgemeinbefindens einen groBen 
Fortschritt bedentet. 

2. Leukiimie nnd Tumor. 
a) Zusammentreffen von Leukamien und Malignomen. 

Wenn wir die Leukamien als ein Neoplasma auffassen, so lohnt es sich einmal 
der Frage nachzugehen, wie es bei den Leukamikern mit dem familiaren Auf­
treten von Tumoren steht und ob bei Patienten mit einer Myelose gleichzeitig 
noch andere Geschwtilste beobachtet werden konnen. Was das familiare Auf­
treten von Malignomen betrifft, so finden sich unter unseren 40 akuten Leukamie­
fallen in 4 ~'allen anamnestische Angaben tiber das Auftreten eines Carcinoms, 
namlich im Fall 6: 2 Brtider an Magen-Ca. gestorben, del' Patient selbst 
wies bei der Sektion auBer der Myelose ebenfalls ein Magen-Ca. auf. 1m Fall 8 
Ilnd 1:3 ist der Vater an Magen-Ca. ad exitum gekommen. Unter den 22 Fallen 
chronischer Myelose besteht in 3 Fallen eine analoge Angabe, }'all XV: ein 
Bmder an Magen-Ca. gestorben. ~'all XIII: Vater an Ca. gestorben und im 
Fall XXIII starb eine Schwester mit 29 Jahren an einem Leber-Ca. In mehreren 
.Fallen waren tiber die Angehorigen keine genauen Angaben mehr zu erhalten, 
so daB der absolute Prozentsatz von familiaren Ca.-Fallen sicher hoher aus­
fallen wtirde. Der ftir unscre Krankheitsfalle gefundene Prozentsatz betragt 
somit nur etwa 10%. 

Nicht so selten beobachtet man bei Leukamikern das Auftreten von anderen 
Tumoren, d. h. nicht leukamischer Natur. Von unseren 50 autoptisch kontrol­
lierten Myelosen zeigten 5 folgende Tumoren: Bei den akuten M yelosen Fall 6 
ein }lagen-Ca., Fall 15 ein Fibroadenomyxoma metastaticans der Parotis, 
Fall 24 ein Paragangliom der Nebenniere, Fall 34 ein Mamma-Ca., unter den 
ekron .. il{ yelosen ~'all VII ein Hypernephrom. 

Diese Zahlen stammen von einem zu kleinen Ausgangsmaterial, so daB sie 
nicht ohne wei teres mit Statistiken tiber die allgemeine Tumormorbiditat 
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Tabelle 2. Akute myeloische Leukamien 
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(gleichzeitig erhobene Sternalmarks- und Blutbefunde). 
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} pro· 
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25. 9.34 
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9. 12. 34 
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fast allesMyeloblast. 

9. 12. :J4 
? 

Pkt. '/, Std. post m, 
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23. 10. 3:1 
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11. 9.37 

? 
? 2.3>< 

13.12.37 
27. 4.37 
27. 4.37 
27. 4.37 
27. 4.37 

6. 5. 34 
n.12.33 
9. 12. 3:1 

16.11. 34 

16. 11. 34 
1~.11.34 
1~.11.34 

? 

17.10. :l4 
20. 2. 37 

:1. 2.31l wegen Zellarmut 
nieht differenzier· 

bar 
~fediastinaltumor 10. 9.37 

10. 9. :.17 
postrnort~l fast rei· 13, 12. :37 
nesllfyoblastenmark 

? 7. :.l7 
18.12.37 

k'.'ine Sternal-Pkt. 2:1. 12. 31 
nur p. m. Abstriche 
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(Tumorfall) 

} Erythroleukumie 

16. 10. 3:l 

2. 11.31l 

II. n. 36 

~i. 5.:n 
? 4.37 

20. 10.33 
n. 7. :l:l 

14. 2.30 
'12. 1. 117 

28.10. :32 
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gangen 

n. 5.:l4 
22. 6. >:7 
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Tabelle 3. Ghronische myeloische Leukaemien mit akutcm 

Rotes Blutbild 

... ] Leuko· 
'0"" cyten 

S§ 
00 
Z!l 

llyelo-
blasten 
---

ab-% solut % 

Blut 

Myelo- Neutrophile 
cytcn 

.Q 8 ab- ab-
solut 

.. ... solut .., 
'" <ll <ll 

Lympho-

~ ~ cytcn 
--I --

'" ~ "" I ThrOIllbo-
0 c~·tcn gj ';;' .. 
~ 0 .. absoJ. 

;.:1 i 
I 

I 226400 99,3 224000 -! - -1-1 - 0,6- -I - YCl'eillzelt 

1 

' 
! I 

IV. B. K. 18 J 4.11.33 I I 
XI R B -'20{ 6.11.35 il:3,6 '10,98 1 
- . . . 0 T 31. lU. 36 65,3,6 0,91 1 

H. 6.3387>4,71°,92 -
" " _ 1.' 9. ~ _ ~~;~,5 0,62 0,3 

xn. s. I . 08!i! 2~. ~ .. l~ 63~,6 10,~~ 1 
1,. 6. 30 851n,1 0,1/ -
24. 6. 35 761 1 0,3 

xn. W. W. :19 J 2.10.343612,91°,62 + 

1
21. 7. :l8 68'4,7 0,72 0,6 
23. 7. ~~ 804,1 0,96 2,6 

XVIII. H lol "e J 25. 7. :!~ 80'4,1 10,96 0,6 
. - . -' \13. 8.:l~ 391,5 1.25 + 

XXll. S. A. 19 J 

XXIII. }I. E, 49 ~ 

13. 8.38391,5 :),25 + 
i I 

2~. 11. ~~ 17
1
'0,84il,061 + 

1.12 .. lo 281,6 10,8 7 
I , 

203000 2,5 5000 41,5 84000 4(i,5 I 94UOO ti,51,5 2 4000 vcrmin<icrt 
46300094,0 435000 1,6 7400 1 I 3,6 19900 0,31,3 - - sparlich 

6800 - - 1,5 102 H,5 : 50(iO 0,51 11,0 750 rcichlich 
163000 1,311 210027,0 44000 67 :1090UU 1,3 U,6 2,3 37~~ " 
345000 b~'O 3400 55,0 189000 ;)3 53!l00 3,55;( 2,5, 8600 vermil\(lcrt 
215000 1~~,6 107000 2,5 5600 5,611O,U, :l4600 - i - wemg 
577UOO 85,U 4!l0000 5'UI 29000 9,5 I 54800 0,51 2IJO( vermin<iert 

6640034,5 2290013,5 9000 47,5 1 3120U 1,02,5 ),5

1

1OOQ( vcrmin<iert 

433600 76,3 330900 9,71 42000 11,711,3 56000 0,;) 0,3 - - 19000 
435200 19,234470011.0147900 6,0 - 26lUO 1,51,5 - - 19000 
485800 81,0 393500 9,6 46700 7,4'1 1,4! 42800 0,6 - I - selten 
1950096,0 18700 0,5 9800 2,01-! 390 0,5 l' 20U 11000 

) 9500 96,0 18700 0,51 9800 2,Oj -I 390 0,5 1 20U 11 000 

I , 

3900 5,0 200 2'01' 78 76,,,! 1 3000 - 1,(. 14 550 sparlieh 

800050,0 4000 9,5 760 7 '15 UlOO 0,5- l7,0 1360 spiirlich 

verglichen werden konnen. Spateren Untersuchungen wird es vorbehalten bleiben, 
diese Frage definitiv zu beantworten und im Hinblick darauf sind unsere zahlen­
maBigen Angaben aufzufassen. Schon heute kann man aber feststeIlen, daB ein 
Zusammentreffen von Myelosen mit andersartigen Tumoren relativ haufig zu 
sein scheint. 

1m Zusammenhang mit der Frage tiber die Tumordisposition ist es von 
Interesse, auf die zwar ziemlich seltenen FaIle von familiiirer Leukiimie hinzu­
weisen. PETRI hat 1933 aus der Literatur 33 FaIle gesammelt, von denen er 
jedoeh nur 11 als sichcre Beobachtungen anerkennt. Weitere FaIle und Bcitrage 
zu dieser Frage wurden publiziert von DEUTSCH (19:U), STEINER (1933), MORA­
WITZ (1933), CURSCHMA~N (1936), ARDASCHNIKOW (1937). Zusammen mit 
diesen neueren Publikationen diirfte die Gesamtzahl der veroffentlichten sicher­
gesteIlten Falle bisher 30 nicht iibersteigen. Wir fiihren deshalb hier noch einen 
weiteren selbst beobaehteten Fall von familiarer myel. Leukamie an; der Vater 
war 63jahrig an einer chron. myel. Leuk. gestorben und der Sohn kam mit 
25 Jahren an einer akuten myel. Leuk., die mit ausgesprochenen Hautinfiltraten 
einherging, ad exitum. 

L. A., 63j. Mann, wurde 1928 von der 1\Ied. Poliklinik Zurich wegen ciner ehron. myel. 
Leuk.3 Woehen bchandelt. F. A. Mutter mit 48 Jahren an eincm Herzleiden gestorben, 
keine Blutkrankhciten in der weitercn Familie. P. A. In der Vorgesehichte keine ernsteren 
Krankheiten. Bcginn des Leidens schleiehend: zunehmende Mudigkeit und Blasse. Blut­
bild vom 7. J. 28: Leuko. 156000, davon 2,2% Myeloblasten, 22,0% Myelocyten, 6,4% Mcta­
myeloeyten, 56,4% segmentkernige, 1,8% Eosinophile, 6,4% Basophile, 2,4% Mono., 
1,8% Lympho., 0,6% Normoblasten. - In einer spiiteren Kontrollc vom 9.6.28: Leuko. 
noeh 10700, davon 0,5 Myeloblasten, 1,5 Promyelocyten und 6,5 Myeloeyten. Kliniseh 
war eine gro/3e Milzschwellung festgestellt worden, der ubrige Befund ohne Besonderhciten. 
Der Patient kam Ende des glcichcn Jahres zu Hause ad exitum. 
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Myeloblastenschub (gleichzeitig erhobene Kternalmarks- und Blutbefunde). 

-
'" '" 'il s 
::l 
'5 
" :;l 

" ~ 
-

-
8,0 
-

0,3 
-

0,6 
+ 

0,5 

-
-
-
-
-

0,6 

7,6 

Sternalmark 

'" Myelocyten '" ~ '" " " " ~ " :a :a ..., 
'" :a i>. '" ::0 " '" '" " " Exitus ::0 ~ ~ '" 0 0 0 :g Markcharakter Zelltypus Bemerkungen 8 " 0 .S ... ..<:; ..., am ..<:; ~ ~ .::: 
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- 99,0 -1- -1- - 0,2 - - + nicht sicher Mark, Mikro- 9. 11. 33 
da keine Erythro-

blasten 
0,6 1,0 5,6 ll,O 5,3 7,0 1,0 0,3 4,3 1,3 + locker norm. Mb. 2. 11. 36 
6,2 43,0 0,6 3,0 8,0 6,0 1,2 2,2 34,0 2,0 (+) dicht polymorphe Mb. 
7,6 0,2 14,0 6,6 2,6 7,8 0,2 1,4 63,8 2,8 Myc.+ " 

norm. Mb. 
3,7 1,7 8,0 10,0 8,3 3,3 0,7 2,0 64,7 0,3 3°/00 " " " 0,2 - 15,2 7,4 6,2 9,6 0,8 1,8 57,8 0,8 (+) 

" ~fikro':Mak~o-Mb. 0,8 68,8 1,8 1,8 0,8 2,2 0,2 1,6 21,6 0,6 selten 
" (+) 82,8 1,4 1,6 3,6 2,4 - 1,2 6,4 0,6 + " 

Yorwiegend Mikro- 1 Stunde post 24. 6. 36 
Mb. mortem 

5,5 39,5 6,5 4,5 1,5 2,5 5,0 14,5 20,0 5,0 + " 
Yorwiegend Mikro- S t ernal-Pkt. 2.10.34 

Mb. 30 Min. p. m. 
2,4 80,4 1,0 5,2 2,6 2,2 0,6 0,6 7,4 - 6°/00 " 

polymorphe Mb. 
0,4 89,8 0,2 1,6 0,4 1,8 0,4 0,2 5,4 - 4%0 

" 
fast alles Mikro-

1,4 &9,9 0,2 1,6 1,8 0,8 0,8 0,2 4,8 - 6%0 

" 
Mikro-

0,8 99,6 0,2 - - - - - 0,2 - +++ " " 
Stcrnal-Pkt. 

10 Min. p. m. 
wenig Material yorwiegend Mikro- M ilzpunktion 13. 8. 38 

nicht differenzier- myeloblast en 10 Min.p.m. 
bar 

28,8 71,4 0,6 1,6 1,2 1,8 0,4 0,8 19,4 3,2 + mittel 'Yorwiegend Mikro- 22. 11. 32 
Mb. 

23,6 51,3 1,0 0,61 1'°1 1,0 0,6 1,3 23,3 19,3 + locker monocytoide Mb. "Erythro- 24. 1. 36 
leukanue" 

Der Sohn L. H. crkranktc Sommer 1931 im Alter von 25 J. und kam am 23. 12.31 
ad exitum. Ausfiihrlichc K. G. siehe bei den tumoriiscn Leukamien S.758. 

b) Mycloscn mit ausgesprochener Bildung von lcukamoidcn 
Tumoren. 

Schon friih ist man auf Leukamiefalle aufmerksam gewordcn, die neben 
den allgemeinen leukamisehen Veranderungen auch zur Bildung von lokalisicrten 
Tumoren fUhrten. Einc Zusammcnstellung der iiJtcren Literatur findet sich bei 
EICIDIORST (1898); die neuere Kasuistik ist von NAEGELI, FORKNER, APITZ 
und Touw gesammelt worden. Die Tumornatur dieser umschriebenen Ge­
schwiilste bei einzelncn Lcukosen wurdc aber von dcnjenigen Forschern, welchc 
die Leukamicn als Systemaffektionen auffaI3ten, bcstritten (NAEGELI u. a.). 
Zahlrciehcn Forschern war es gclungen, gerade bei diesen mit lokalisicrten 
Tumorbildungen einhergehenden Lk. typische Zeichen "malignen Waehstums" 
festzustellen, wie infiltratives Einwachsen in die Nachbargewebe, GefaI3cinbriiche 
(BANTI u. a.), Arrosionen des Knochens (Chlorome) usw. NAEGELI u. a. unter­
suchte in dieser Hinsicht auch die Leukosen, die ohne umschriebene Gcschwulst­
bildung einherging und kam dabei zu der Feststellung, daI3 fast aIle Lk. dicses 
infiltrative Wachstum in wechsclndem Gradc aufweiscn, indem sich in den 
GefaI3wandungen oft starke Zcllinfiltrate und an lcukamisch veranderten Lymph­
knoten oft Kapscldurehbriiche und infiltratives Wachstum in die Umgebung 
nachweiscn lassen. Da aber NAEGELI eine Auffnssung samtlicher Leukamien als 
Ncoplnsmn ablehnte, glaubtc er, aus dem allgemeinen Vorkommen wleher 
path.-histologischer Bcfundc die Verwertung dieser Feststellungen im lSinnc 
der Tumorhypothese auch fUr dic scltcneren Leukamieformen mit umsehrie­
bener Gcsehwulstbildung, ablehnen zu konnen. 

47 
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STERNBERG hat diese Gruppe der Lk. als "Leukosarkomatosen" von den 
iibrigen Myelosen absonderll wollen. Nach seiner Auffassung liegt in diesen 
Fallen eine sarkomatOse Entartung des leukamischen Gewebes vor, aus der 
primar nicht geschwulstartigen "Systemaffektion" geht also nach seiner Mei­
nung in seltenen Fallen sekundar eine tumorose Neubildung hervor, wobei 
gewissermaBen beide Krankheitsprozesse nebeneillander weiterbestehen konnen. 
Wie aber u. a. APITZ nacpgewiesen hat, laBt sich zwischen diesen sog. "Leuko­
sarkomatosen" und den qbrigen Leukosen keine seharfe Grenze ziehen, es be­
stehen hier nur graduelle Unterschiede, so daB man heute auch yom path.­
anat. Gesichtspunkte aus die Tumornatur der Leukosen vertreten muB. 

Bevor wir unsere Falle allfiihren, mochten wir kurz die path.-anat. Arbeit 
von APITZ besprechen. Seine 10 ausfiihrlich publizierten Falle setzen sich nach 
seinen Angaben aus 3 myeloischen, 3 lymphatischen Lk. und 4 Lymphosarkomen 
zusammen. Nach der Beschreibung handelt es sich aber bei einem (Nr.4) der 
als lymphatische Leukamie angesprochenen Falle sehr wahrscheinlich urn eine 
Mikromyeloblasten-Lk. und in einem weiteren Falle (5) llicht urn eine chro­
nisch lymph. Lk. sondern um ein Lymphosarkom mit Nieren- und Leisten­
driisenmetastasen, da das Blutbild fUr eine Lk. gar keine Anhaltspunkte (keine 
jungen myeloischen Elemente, keine absolute Vermehrung der Lymphocyten 
usw.) zeigt und auch keine Knochenmarksuntersuchung vorliegt. Fall 7 und 8 
sind streng genommen auch nicht beweisend fiir cine Leukamie, da die klinische 
Blutuntersuchung in dem einen Falle (7) negativ ausfiel und in dem anderen 
Falle (8) iiberhaupt nicht vorliegt. Fall 9 ist wohl auf Grund der Beschreibung 
am ehesten als eine Mikromyeloblastenlk. (gekerbte Zellen von 3,6-8,4 Ii 
GroBe) anzusprechen. Die letzteren Falle (7-9) werden von APITZ als 1-tund­
zellensarkome, die sekundar zu einer Leukamie fiihren, aufgefaBt. Wenn man 
sich auf den Standpunkt stellt, daB alle Leukamien pathogenetisch als Tumor­
bildungen aufzufassen sind, so ist eine Diskussion iiber die Moglichkeit, das 
Sarkome sekundar zu eiller Leukamie fiihren konnen, im Grunde genom men 
ohne groBe Bedeutung. Doch mochten wir abgesehen davon, daB diese von APITZ 
hierfiir zitierten FaIle aus den oben angefiihrten Griinden keineswegs beweisend 
sind, hierzu nur bemerken, daB wohl nur solche Tumoren zu Lk. (d. h. zu einer 
starken Vermehrung der pathol. Zellen im Blut) fiihren wnnen, die aus den 
Zellen der blutbildenden Organe hervorgegangen sind, und die deshalb wohl in 
so groBer Zahl aus dem Gewebsverbande sich 10slOsen und ins Blut iibertreten 
sowie dort auch eine Weile weiter existieren, ja sich darin eventuell sogar ver­
mehren konnen. (Positive Kulturen mit Lk.-Blut siehe FORKNER, Mitosen im 
stromellden Blut.) So hat man Z. B. noch nie MaIignomzellcn anderer Gewebe 
in groBerer Anzahl im Blut auftreten sehen, wohl aber ist diese Tatsache auBer 
fiir die eigentlichen Lk. bei den Myelomen schon wiederholt beobaehtet worden. 
Wir hatten letzthin Gelegenheit, einen Fall einzusehen, bei dem neben einem 
dureh die Sternalpunktion festgestellten plasmaeellularen Myelom (Knochen­
mark: 965 Myelomzellen auf 100 Leukoeyten) aueh im Blutbild reichlieh plasma­
cellulare Myelomzellen (152/ 3 %) der Leukocyten) vorhanden waren, welche dureh 
die zahlreichen intraeellularcll AUJ.;R-Stabchen sowie groBen Nukleolen im 
Knochl'nmarks- und im Blutausstrich ihre Identitat bekundeten (s.Abb. 3 und 4). 
STEINMANN wird den Fall ausfiihrlicher publizieren. 
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1m Gegensatz zu den von APITZ publizierten Fallen beziehen sich die nach­
stehenden Krankengeschichten nur auf klinisch sichergestellte M yelosen und nur 
auf diejenigen Falle, bei denen es zu lokalen geschwulstartigen Bildungen kam. 
Myelosen rein infiltrativen Charakters oder nur lokal destruierend wachsende 
Myelosen wurden hier nicht speziell aufgeftihrt. Unter unseren chron. Myel. 
fanden sich keine umschriebenen Geschwulstbildungen, wie sie in 2 eindeutigen 
Fallen von APITZ beschrieben wurden. Dagegen zeigten von den 40 ac. Myel. 
7 Patienten Iokalisierte Tumorbildungen. Davon sind 5 durch die Sektion oder 
Biopsie sichergestellt, in einem Fall konnte leider keine Scktion ausgeftihrt 

l'/asmacellu/(tres Myelom 'IIIit Jll/elomzellen im 
peril'''ere/! Blu!. 

Ahb. 3. liternalpllllktallsstrich. Zahlreiehe plasma­
ccllllliire Myelomzellell mit typischclI AHat-Stiihchell. 

AIJIJ. 4. Bllltallsstrieh dcs gl cichcll Patientcll. Aueh 
hif'r 1tic typischcn Zcllcn mit AUER~::;tiilJcheJl. 

werden und in einem andcren FaIle fehit bei d~r Sektion die gcnauere histoIo­
gischc Kontrolle wegen hochgradigcr postmortaler Veranderung. 

AU8Zltfl GUS der K .C., Fall Xr. 17 (s. Abb. ll). G. L. , 39j. Mann (28.11.-9. 12.33). F. A. 

K ein Ca., keine Blutkrankheiten in der Familie. P. A., 8j. Diphtheric. 1918 leichte Grippe. 
1919 Commotio cerebri. Seither haufig Kopfschmerzen. In den folgenden Jahren ziemlich 
haufige Furunkeln und Sekundarinfektionen. In den letzten 2-3 Jahren zeitweise gesehwol­
lene Flii3e. 1931 Extraktion des hintersten Molaren. Damals Periostitis. Seit 1932 Sehmerzen 
in einem Ii. oberen Molaren, der 1920 plombiert worden war. Naeh Entfernung der Plombe 
Entleerung von reichlich Eiter. Wegen Furcht vor der Extraktion entzog sieh der Pat. 
weiterer Behandlung. Spater Sehmerzen in beiden Knien und im Rlicken. Mitte Nov. 
1933 sehlie/31ieh Extraktion. Dabei auffallend starke Blutung, ansehliei3end subfebrile 
Temp., Ansehwellung der Ii. Gesichtshaifte und der linksseitigen Halsdrlisen. Starkes 
Nasenbluten. Einweisung in Chirurg. Klinik. - Dortiger Befund: Auffallend gelbliehblasse 
Gesichtsfarbe, blasse Konjunktiven. 1m Bereich der Zahncxtraktion schmutzig-bmunes, 
leicht blutendes Granulationsgewebe. Rontg. Restgranulom in der erweiterten Alveole 
und oberflaehliche Osteomyelitis des Alveolarfortsatzes. Zunehmender Subikterus. Serumbi. 
2,9. 1m Urin Bi. neg. Konsult. mit der Med. Klin.: Dabei tallt die starke hamorrhag. 
Diathese auf sowie eine vergroi3erte derbe Leber. Der Blutbefund ergibt eine Lk. Verlegung 
auf Med. Klinik. 

Befund b<im Eintritt (28. 11. 33): Haut grau fahl, subikteriseh. Zahlreichc Hautsugil­
lationen und ausgedehnte Hamatome. Temp. 38,1, Puis 120. Subj . I{lagen liber Hitze­
gefiihl, Durst, Druek im Epigastrium. Kraterformige sehmierig belegte Hohle im Ii. Ober­
kiefer. Dl'liscnsehweliung am Hals bds. Vergroi3erung der reo seitigen lnguinaldrlisc. Leber 
stark yergroi3ert, mamillar 16 cm, gegenliber frliher deutlieh zugenommen, derb uncI stumpf. 
Milz perkuss. nicht vergroi3crt, nicht palpabcl. Kein Ascites. 
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Blutbild 24. ll. 33: Hb.82%, Erythro.4,2 Mill., F. 1. 0,95. Lkc.7000, Anisocytose, 
Mikro- und Makroplanie, vereinz. basoph. Punkt. und polychromat. Normoblasten: 
3/200 Lkc. Keine Megaloblasten und Megalocyten. Myeloblasten 1 %, Myelocyten unreife 
6 %, hal breife 1 %, Metamyelocyten 1 %. N eutro. 43, Eos. 5 %, Baso. 2 %, Mono. 91/ 2%, 
Ly. 31 %, Plasmaz. 1/ 2 %. Thrombocyten 21/ 3%0 = 10720, vereinzelte Riesenplattchen. 
Neutrophile basophil mit Vakuolen und vergroberter Granulation. Beim Klinikeintritt 
Leukoeyten 15300, Hb. auf 78% und Erythroeyten auf 3,06 Mill. zuriickgegangen, bei 
jetzt deutlich erhotem F. 1. von 1,3 und relativer und absoluter Zunahme der unreifen 
Zellen, 5% Myeloblasten, 13,5% Myelocyten, die Thrombocyten auf 3000 zuriickgegangen. 

Sternalpunktion fast ausschlieBlich Myelobl. 93,4%, Differenzierung siehe in del' Spezial. 
tabelle. Hochgradige Zuriickdrangung del' Erythro- und normalen Myelopoese. Sehr zell­
reiehes Mark, Myeloblasten zum Teil geradezu in Zellkomplexen angeordnet. Myeloblasten 
meistens von del' GroBe del' normalen Formen, jedoch ziemlich starke Schwankungen nach 
oben und unten, Kern im Verhaltnis zum Plasma groBer als bei normalen Zellen, chromatin­
reich, mit undeutlichcn Nukleolen, 3-4, zum Teil groB, Kern rundlich, langlich, teilweise 
leicht gelappt, liaufiger gekerbt. Plasma tiefbhiu, wie bei Plasmazellcn, urn den Kcrn 
gcwolinlich cinen etwas helleren Hof, in del' Peripherie dunkleI', Plasmasaum meist schmal. 
starke Ladierbarkeit des Plasmas mit Bildung von Protoplasmaabschniirungen im Aus­
strich. Zahlreiche Vakuolen sowohl im Kern, als im Plasma, zahlreiche Mitosen, soweit 
erkennbar mit normaler ChromosomenzahI. In ganz vereinzelten Zellen cine feine azuro­
phile Granula nach Art del' Promyelocyten. Peroxydasereaktion in den Myeloblasten 
negativ. 

Die MyelobI. im 13lut von del' gleichen Form wie oben beschrieben. Die Myelocyten im 
Blutausstrich zeigen im Gegensatz zu den Myeloblasten keincrlei pathologische Verande­
rungen, ihr Chromatin eher lockerer als in den Myeloblasten, die Nukleolen eher klein und 
nicht atypisch. Auch das Kcrnplasmaverhaltnis hier im Bereich del' Norm. 

Verlauf. Senkungsreaktion 29 mm, Rest-N 78, Serum bilirubin 1,1. WaR. negativ. 
Rontgenaufnalime des rechten Oberschenkels: normale Knochenstruktur. Thcrapeutisch 
2 Bluttransfusionen, taglich Acidum arsenicosum als subcutane Injektion, 2mal Thoramad. 
i. v. Temperatur remittierend, 38-39. Blutbefund zeigt sukzessiven Riickgang dcs Hb. 
bis 50%. Gesamtlkc. Z. zunachst zwischen 14000 und 19000, 2 'rage VOl' dem Exitus Ab­
sinken auf 5000, am folgenden Tag auf 4100. Unter standiger Zunahme del' Myeloblasten. 

Blutbild vom 9.12. 33:·Lkc. 5100, MyelobI. 64% (= 2624), unreife Myeloc. 2%, halb­
l'eife 1 %. Neutl'o. 22%, Eos. 2%, Baso. 2%, Mono. 2,5%, Lympho.4,5%. Stark toxische 
Veranderung del' Xeutrophilen. Auch hicr die typische Veranderung des roten Blutbildes 
mit vereinzelten Normoblasten, starkel' Anisocytose und teils hyperchromen und poly­
chromatisehen Makroplanen. 

Starke Schmel'zen und Schwellung des rechten Oberschenkels, radiologisch abel' keine 
Anhaltspunkte fiir Periostitis. Starke Zunahme del' LebergroBe. Aus dem 1!'isteleiter del' 
Zahnextraktionsstelle werden Pyococcus aureus und Streptococcus pyeogenes von haemo­
lyticus geziichtet. 2 Blutkulturen bleiben steril (Hyg. Inst. del' Univ. Ziirich). Unter 
zunehmender Verschlcchtcrung mit Zirkulationsinsuffizienz Exitus am 9. 12. 33. 

Klinische Diagnose. Leukaemia mycloica acuta. Ostcomyelitis maxillae sin. 
Auszug aus dem Sektionsprotokoll (Path. Inst. del' Univ. Ziirich) Nr. 1303/33. "An del' 

Wurzelspitze des rechtcn iiuBeren, untercn Schneidezahnes ist durch das Zahnfleisch cine 
Incision gemacht worden, diese fiihrt in cine Hohle, dio mit grauweiBen Gewcbsmassen 
ausgefiillt ist. Rachenhinterwand flammend gerotet. 'fonsillen messen 3: 1.5: 1,5 cm, 
bcstehen auf Schnitt aus einem grauweiBcn Gewebe, das wenig milchigen Abstrichsaft gibt. 

Leber. 4680 g, 34: 29: 12 em, miichtig vergroBert, Randel' rund, die Obcrflache zeigt 
zahlreiche, vcrschieden groBe, grauweiBliche, meist 1,5 cm im Durchmesser messende, zum 
'feil mit Blutungcn durchsetztl', zum 'reil blutig umriindertc, zentral leicht eingedellte 
Knoten. Auf Schnitt ist das blaBbraungelbe Lebergcwebe auBcrordentlich dicht und ziemlich 
gkichmiiUig mit <liesen durchschnittlich 1,5 cm, grauwciBen, wcichen, unscharf bcgrcnztcn, 
leicht iiber die ~chnittf\achc vorspl'ingcnden Knotcn durchsetzt; Zeichnung des Lebergewcbes 
deutlieh, Liippchen sehr fettn-ieh. GLIsso~sche ScheidI'll schmal, Briichigkeit und Kon­
sistenz normal. 

Hi.,(ologisch. Das ganzc Lpbergewebe zum 'reil diffus, zum Teil mehr herdformig mit 
groBz(>lligen Infiltraten durchsptzt. Die geschlossencn knotigen Infiltratc geben fast \wine 
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positive Oxydasereaktion, wahrend in den diffusen Infiltraten dieselbe groBtenteils + aus· 
fallt. Arteriolen zartwandig. Zentralen Leberzellen versehmalert, Capillaren entspl'eehend 
el'weitert. 

Nieren. 440 g, 14: 7: 5 em. Die Oberflaehe zeigt auf blaBgelbem Gl'unde mehl'el'e 
flaeh vol'spl'ingende, unseharf begrenzte, gl'auweiBe, 1/2 em groBe Knoten, Sehnittflaehe 
gelbl'otlieh, Rinde und Mark scharf getrennt. 8 mm mittlere Rindenbreite. Besonders in 
del' Rindenmarkgrenze auBerordentlieh zahlreiehe, 1/2-1 em groBe, scharf begrenzte Knoten. 
Nierenbeeken mittelweit, intakt. 

Histologisch. Besonders die Grenzzone zwischen Rinde und Mark auBerordentlieh 
stark mit myeloblaBtenahnliehen Zellen durehsetzt, diese sind ziemlieh groB, und besitzen 
groBe, rundliehe, ehromatinreiehe Kerne, sie drangen die Nierentubuli auseinander ohne sie 
abel' zu komprimieren. In einem Teil diesel' Zellen finden sieh im Protoplasma feine Fett· 
tropfen, die meisten diesel' Zellen geben eine + Oxydasereaktion. Ein Teil del' Infiltrate 
liegt in den pel'ivaseularen Gebieten. 

I1erz so groB, wie die Faust del' Leiehe, 340 g. Beide Herzkammern deutlieh el'weitel't. 
1m Septummyokard links findet sieh ein ovalarel', grauweiBer, ziemIieh scharf umsehriebener, 
1: 1/2 em messender Knoten. 

Histologisch. Herzmuskelfasern mittelbreit, deutlieh langs. und quergestreift, fein­
tropfig verfettet. An umsehl'iebener Stelle groBe rundliehe Zellnester, mit runden, groBen 
Zellen, mit kugeligen groBen, ehromatinreiehen Kernen, aile Zellen ungefahl' gleiehartig 
gebaut. Sie gcben vereinzelt positive Oxydasel'eaktion. 

lIiilz. 510 g, 21: )5: 5 em. Histologiseh: Stl'uktur fast ganz verwiseht, von den Follikeln 
sind nur noeh sparIiehe Reste erhalten. Pulpa sehr zellreich, enthalt vorwiegend Myelo­
blasten und nul' sparIieh Eos. und ~eutro., Myeloe. mit + Oxydasercaktion. Zentral­
artcrien zal'twandig. 

Lymphkl1oten. Hiluslymphknoten 3-4 em groB, auf Sehnittflaehe fleekig schwarz 
pigmentiert, zum 'feil mehr grauwciB, markig, weich. Mesenterium, "Lymphknoten ganz 
klein. Parararotale, abdominale inguinale, axillare und eervieale Lymphknoten ganz klein, 
1/2-1 em groB, grauweiB, nieht miteinander verbaeken. 

Portale Lymphknoten 1-2 em groB, bestehen aus dem gleiehen grauweiBliehen Gewebe 
von breiig weichel' Konsistenz wie die Leberknoten. 

l/i.~tologisch. ~ormale Struktur vollkommen verwiseht, ausgedehnte Durchsetzung 
mit den gleiehen Zellen wie oben. 

Pankreas 110 g. Kraftig, zeigt aueh vel'einzelte grauweiBIiehe Knotehen, die ungefahr 
so groB sind wie die Pankreaslappehen seIber. 

KI10chenm<1rk. In den Wirbelkorpern zum Teil rotes Mark, zum Teil Fettmark. Nirgends 
Knoten nachweisbar. In der proximo Femurmctaphyse sparIieh rotes Mark und cinige 
KM-Blutungen, im iibrigen aussehlieBIieh Fettmark. 

Hi.~tologisch. Fermur, Wirbelkorper, Sternum, fast aussehlieBIieh Myeloblastcn, spar­
Iieh neutrophile und eosinophile }tycIoeyten und MetalllycIoeyten. 

Oxydasereaktion. In der Milz findet sieh cine sehr groBe Anzahl von Zellen, die eine 
positive Reaktion ergeben, diese sind mit VorIiebe in del' Nahe der 'frabekel angeordnct, 
hie und da aueh in del' unmittelbaren Umgebung der Ifollikel konzentriert. Die in del' Leber 
besehriebenen intraeapillaren Zellen geben zum groBten Teil positive Reaktion, wahrend in 
den GLlssoNsehen Seheiben nul' wenig positive Zellen zu finden sind. In den Lymphknoten 
fiilIt die Reaktion an einer groBen Zahl von Zellen positiv aus. :Sieren geben ein negatives 
Resultat, auBer einigen positiven Zellen im Innern del' Glomeruloeapillaren. 

Postmortale AU8striche. Rippe: Fast aussehlieBIieh Myeloblasten, die an den typo 
Nukleolen als solehe noeh zu erkennen sind, Zellen abel' stark pm. verandert, fast ohrw 
Plasma. 

lIiilzpunktion (sofort pm. ausgefiihrt). Hier die Zellen noeh sehr schon erhalten, fast 
aussehlieBIieh :\fyeloblasten yom oben im Stpkt. besehriebenen Typus. 

Nieren-, Tonsillen-, Leberknotenabstriehe: Auch hier die gleiehen Zellen, doeh zum 
'feil schon stark pm. verandert. 

Pathologisch-anatomische Diagnose. Akute myeloisehe Leukamie mit st.arker VcrgroBe­
rung del' Leber, maBiger VergroBerung und verschipden starker myeloiseher )\l£.t,aplasie 
del' )Iilz, Hyperplasie del' ~lilzdriisen, 'fonsillen- und Zungengrundfollikel. Myeloisehe 
Metaplasie des Knoehenmarks, Purpura eerebri im Bereiehe der BasalgangIien. Dilatatio 



742 S. MOESCHLIN und K. ROHR: 

cordis, triibc Schwellung und Verfettung des Myokards, entziindliches Lungenodem. 
Bronchopneumonische Herde, ehronische Pyelitis. 

Epikrise. Es handelt sich somit urn einen 39j. Mann, bei dem, nachdem er 
schon einige W ochen an Kreuzschmerzen gelitten hatte, im AnschluB an eine 
Zahnextraktion, eine akute myeloische Leukiimie festgestellt wurde. Die Zahl 
der Leuko. iiberstieg wahrend der 14tagigen Beobachtungszeit nie 7000 und es 
lag beim Klinikeintritt eine typische aleukiimische Myelose vor mit nur 1 % 
Myeloblasten im Blut und 93 % Myeloblasten im Sternalpunktat, ante Exitum 
stieg die prozentuale Myeloblastenzahl auf 68% bei nur 4100 Lkc. im Gesamten. 
Die Sektion ergab reichliche M yeloblasteninfiltrate in Milz, Lymphknoten und 
umschriebene Knoten in der Leber, den periportalen Lymphknoten, dem Pankreas, 
dem Herzmuskel und in beiden Nieren. Histologisch bestanden diesel ben aus 
groBen, von den Myeloblasten nicht zu unterscheidenden Zellen. Es ist von 
groBem Interesse, daB bei diesen mit umsehriebener Gesehwulstbildung einher­
gehenden Myelosen auch in den publizierten analogen Fallen (Touw) in der 
Regel ein aleukamisches Stadium dem finalen leukamisehen vorausgeht, ev. 
kommt es wie in unserem :Falle auch terminal nur zu ciner relativ geringgradigen 
Myeloblastenausschwemmung ins Blut. Es ist von Bedeutung, sich bci diesen 
mit geschwulstartigcn Bildungen einhergehenden Leukamien die Frage vor­
zulegen, wo in diesen Fallcn der Beginn des neoplastischen Prozesses zu suchen 
ist und ob derselbe uniIokuliir oder multilokular beginnt. 1m vorliegenden 
FaIle hat man eher den Eindruck, daB der ProzefJ der Neubildung im KM. ein­
gesetzt hat. Hierfiir sprechen das anfiinglichc Fehlen von Myeloblasten im Blut 
bei deutlichen Zeichen der StOrung der normalen Blutregeneration (Thrombopenic, 
Aniimic) durch die Uberwucherung der pathologischen Myeloblasten im KM.; erst 
sekundar, d. h. wohl mctastatisch sind die Myeloblasteninfiltrate in anderen 
Organen (von den extramedulliiren oxydase-positiven Blutbildungshcrden, die 
vikarierend cinspringend, streng zu trennen!) und wohl auch die umschriebencn, 
geschwulstartigen Myeloblastenknoten in den anderen Organen aufgetreten. 

Hervorgehoben sei bei unserem FaIle, daB pathologisch-anatomisch noch 
ziemlich vicl Fettmark festgestellt wurde, was vielleicht gegen den systemati­
sierten Beginn einer Leukiimie spricht und daB die Oxydasereaktion in den 
Leberinfiltraten teilweise positiv, in den umschriebenen Tumorbildungen jedoch 
negativ ausfiel. Die Peroxyda.sereaktion ergab im vitalen KM.-Punktat unter 
den M yeloblasten keine oxydasepositiven Zellen! Auf die Auslegung dieser Befunde 
werden wir weiter unten niiher eingehen. Hier sei vorlaufig nur darauf hin­
gewiesen, daB wir annehmen, in solchen Fallen seien die oxydasepositiven 
Infiltrate gar keine Myeloblasteninfiltrate, sondern extramedulliire Blutbildungs­
herde, die dureh die Anwesenheit von granulierten Zellen (Promyeloeyten, 
Myelocyten) die positive Reaktion ergeben. Ein weiterer Beweis fiir diese Auf­
fassung ergibt in diesem FaIle die Anwesenheit zahlreicher Myelocyten im Blute 
(H% bei nur 1 % Myeloblasten !). Das heiBt mit anderen Worten, daB bei diesen 
Myelosen wahrscheinlich das KM. ais erste Station von den Myeloblasten iiber­
wuchert wird, worauf die extramedullaren Blutbildungszentren sekundiir wieder 
einspringen, aus welchen dann unreife Zellen ins Blut gelangen konnen, wah rend­
dem der Ubertritt von unreifen Blutzellen aus dem KM. wahrscheinlich nur 
beschriinkt moglich ist, d. h. wenn es sich urn direkte GefiiBeinbriiche patho-
10giseheI' Zellen hltndelt. Nach den Untersuchungen von BARGMANN stellt das 
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KM. ein geschlossenes GefiWsystem dar. Auch in dem vorliegenden FaIle waren 
ja anfanglich fast gar keine Myeloblasten im Blutpraparate vom 24. 11. nach­
weisbar, eben so am 28.11. bei 93%! Myeloblasten im Sternalmark, wohl aber 
die schon oben erwahnten Myelocyten, die im Gegensatz zu den Myeloblasten 
einen ganz normalen Bau zeigten ohne aIle die pathologischen Veranderungen, 
wie abnorme Nukleolen, abnormes Kernplasmaverhaltnis usw. Auch hieraus 
kann gefolgert werden, dal3 diese Myelocyten nicht durch die Fortentwicklung 
aus dem pathologischen Myeloblasten eritstanden sind, sondern ihren Ursprung in 
der normalen Entwicklungsreihe der extrameduIlaren Blutbildungsherde nehmen. 

Auszug aus der K.G. Fall Nr. 16, F. R., 29j. Mann (Med. Poliklinik d. Univ. Ziirich). 
25.9.-3. 10 .. 37 t. F. A. keine Blutkl'ankheiten. P. A. nie ernstlich krank, sei immer etwas 
bleich gewesen. J. L. Seit Ende August 1937 zunehmende Miidigkeit. Am 19. 9. 37 Rals­
schmerzen, Temperatur 38. 22.9.37 Incision eines "Tonsillal'abscesses" links, cs entlcert 
sich nur wenig gelbliche Fliissigkeit. Nachher langandauernde Blutung. Temperatur bis 
39,6. Zunahme del' Schluckbeschwel'den und der Tonsillarschwellung. Es bildet sich eine 
groBere Nekrose an del' Incisionsstelle aus. Als Notfall in Ohrenklinik eingewiesen und von 
dort auf Med. Poliklinik verlegt, da im Blut Myeloblasten festgestellt werden. 

Be/und und Verlau/. Schwerkranker, sehr anamisch aussehender Pat. Temperatur 39,2, 
PuIs 112. B. S. 78 mm 1. Stunde. Schwellung del' Lymphknoten links am Rals und am 
Kieferwinke!' Mundsperre. Rechter Gaumenbogen stark gerotet. Uvula odematiis, linker 
Gaumenbogen und Tonsillengegend mit p£laumengroBer, braun nekrotischer Partie, die urn 
die Incisionsstelle herumliegt. Starker Foetor. Larynx, Rerz und Lungen O. B. Keine 
anderen vergroBerten Lymphknoten, keine Rautinfiltrate. Milz pel'kutorisch nicht ver­
groBert, nicht palpabe!. Leber nicht vergroBert. Blutkultur bleibt steri!. 

Blutbild. 25. 9. : Rb. 37 %, Erythro. 1,4 Millionen, F. 1. 1,33, Leukocyten 11100. Myclo­
blasten 4,5%, vereinzelt mit AUER-Stabchen. Myelocyten-, Metamyclocyten 0,5%. Neutro­
phile Stabkernige 21,5, Scgmentkernige 59,5%. Eos. -. Baso. -. Monocyten 0,5%. 
Lymphocyten 12,5%. Plasma -. Normoblasten 2 pro 100 Leuko., basophil und poly­
chromatisch. Blutplattchen nur vereinzelt etwas groB. Erythrocyten zeigen ausgesprochene 
Makro-, Mikro-, Anisocytose, zum Teil deutlich hyperchrom. Neutrophilen grobe Granula, 
zahlreiche Vakuolcn mit schmutzig basophilem Plasma. B1utbilder yom 26.9. und den 
folgenden Tagen zcigen ein Abfallcn der Leukocyten auf etwa 3000, abel' immer 2-3% 
Myeloblasten. Ante exitum Leukocyten noch 1000. 

Sternalpunktion. 27. 9.: 75,5% Myeloblasten, genaue Differenzierung S. Tabellc 2. 
Morphologie. Die Myeloblasten im Blut typische Mikrombst. mit 2-3 oft groBen scharf 

abgegrenzten Nukleolen bei chromatinreichem dichten Kern, Plasma schmal, basophil, 
vereinzclt mit AUER-Stabchen. 1m Sternalmark die Myeloblasten groBcr und mit mehr 
locker gebautem Kern und etwas bl'eiterem Plasmasaum. 1m Kern neben einem groBeren 
Nucleolus meistens noch 3--4 kleinere. 

Zunehmende Verschlechterung des Allgemeinbefindens. Temperatul' standig um 40. 
Wiedel'holte Bluttransfusionen. Exitus am 3. 10. unter den Zeiehen einel' Kreislaufinsuf­
fizienz. Klin. Diagnose lautete auf eine aleukamische Myeloblastenleukamie. 

Seklionsprolokoll Nl'. 1068/37, Patho!. Inst. Ziirich (Auszug). (Sektion 6 Std. post 
mortem). 

"Rachen. Rechte Tonsille mittelkraftig, O. B. Die Gegend der linken Tonsille ist sehr 
stark angeschwollen und die Tonsille sitzt einer buckligen Anschwellung auf. Ihre ganze 
Oberflache ist schmierig, griin-schwal'z belegt. 1m vorderen Gaumenbogen findet sich einc 
etwa 1 cm lange Incisionsoffnung, deren Randel' ebenfalls mit schmierigen Massen belegt 
sind. Auf Einschneiden stellt man fest, daB die Tonsille selbst nicht besondel's vergroBcrt 
ist, daB aber unter del'selben im Tonsillarbett ein knotiger Tumor von etwa 2 cm Durchmesser 
sitzt. Diesel' besteht aus mehl'el'en, weiBlichen, intensiv triiben Knoten, die zum Tcil gegen 
das umgebende Gewebe scharf abgegrenzt sind. Das Geschwulstinfiltl'at greift nach oben 
auf den knochel'nen Gaumen iiber. Dieser ist etwas zcrstiirt. Die regionaren Lymphknoten 
links sind etwas vergroBert, besondel's die ticfcren hintcren Cel'vicaldriisen. Die entspre­
chenden l'echts. Lymphknoten sind ehel' noch gl'oBer und zeigen auf Schnitt eine weiBliche 
markige Beschaffenheit. 1m ganzen sind aber die Lymphknotcn nicht groBer als 1 Clll. 
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Histologie des Tumors im Tonsillarbett links: Der Tumor ist fast vollstandig nekrotisch. 
In den zentralen Partien zeigt das Tumorgewebe keine Kernfarbung mehr. Die Tumorzellen 
sind noch angedeutet als kernlose Zellschatten. In den auBeren Bezirken finden sich reichlich 
Chromatintriimmer, in den tiefen Randpartien ein zellreiches Tumorgewebe aus kleinen 
Rundzellen, die zum groBen Teil starke Pyknose der Kerne aufweisen, daneben Kariorhexis 
und Kariolysis. Innerhalb der noch erhaltenen Zellen erkennt man noch eine deutliche 
Polymorphie sowie eine Hyperchromasie der Kerne. Eine weitere Differenzierung des vor­
liegenden Tumors laBt sich wegen der schweren sekundaren Veranderungen nicht durch­
fiihren. 

Lymphknoten. Paratracheale, mesenteriale und paraortale nicht vergroBert_ 
Milz. 180 g_ Histologisch ist die Struktur gut erhalten, Lymphknotchen mittelgroB, 

ohne Reaktionszentren, vorwiegend aus Lymphocyten bestehend. Pulpa enthalt sehr viel 
Hamosiderin neben sparlichen Lymphocyten. Vereinzelt finden sich gelegentlich in Gruppen 
nebeneinander gelagerte groBere mononucleare Zellen (!), die aber wegen des schlechten 
Erhaltungszustandes nicht sicher zu beurteilen sind_ Es handelt sich moglieherweise um 
unreife myeloische Zellen. 

Leber. 1690 g. Histologiseh keinerlei Infiltrate, makroskopisch ohne Knoten. 
Thymus - ohne Infiltrate. 
K nochenmark. In den Wirbelkorpern rotes Mark, im Femur nur im oberen Drittel 

etwas glasig aussehendes Mark." 
Pathologisch-anotomische Diagnose . . "Nekrotisches Rundzellensarkom" der linken Ton­

sille mit schwerer gangranoser Entziindung. Status naeh Incision des vorderen Gaumen­
bogens. Gangranose abscedierende Pneumonie der Basis des linken Oberlappens. Akut 
entziindliche Milzschwellung, Hamosiderose der Milz. Schwellung der eervicalen Lymph­
knoten bds. myeloisehe Reakt. im Km. und Milz, Dilatatio cordis, toxische Verfettung von 
Myokard und Leber." 

Epikrise. Zusammenfassend handelt es sich um einen 29j. Mann, der an 
einer "Angina" erkrankt, nachdem er schon einige Wochen an starker Miidig­
keit litt. Infolge der starken Schwellung denkt man an einen TonsillarabsceB, 
auf die Incision entleert sich jedoch kein Eiter. 1m Blutbild fanden sich 4,5% 
Myeloblasten, zum Teil mit AUER-Stabchen, im Sternalmark 75% Myeloblasten, 
die Gesamtleukocytenzahl war anfanglich leicht erhoht, sank dann ante exit. 
stark abo Die Blutkulturen waren negativ. KFnisch stellte man die Diagnose 
auf eine aleukiimische M yeloblastenleukiimie. Die Sektion ergab im Bereiche der 
Incisionsstelle unter der linken Tonsille einen Tumor von etwa 2 em Durch­
messer, der vom Pathologen histologisch als Rundzellensarkom angesprochen 
wurde. Nach dem ganzcn klinischen Bild handelt es sich hier aber sichcrlich 
urn eine umschricbcne Geschwulstbildung aus pathologischcn Myeloblasten. 
Klinisch waren im Blut und KM. Myeloblasten vom Typus der Mikromyelo­
blastcn nachgcwiesen worden. In den postmortalen und fixierten Schnitt­
praparatcn sind bekanntlich diesc Mikromycloblasten morphologisch nicht von 
sarkomatosen Rundzellen zu trennen. Die einzige Moglichkeit in solchen Fallen 
ev. histologisch weiterzukommen, besteht in der Anfertigung von Abstrich­
praparaten solcherTumoren, die dann wie Blutausstriche gefarbt werden, wo­
durch in den Zellen noch feinerc morphologische Unterschiede festzustellen sind. 
In dem vorliegenden FaIle war jedc genaue histologische Differenzierung durch 
die starken postmort. Veranderungen verunmoglicht. Bei diescm Patienten 
liegt eine akute M yelose mit umschriebener Geschwulstbildung vor, die klinisch bis 
zum Tode ale7tkiimisch verlaufen ist. Interessanterweise zeigte hier das Stcrnal­
punktat einc beginnende myeloblastare Durchsetzung des KM., d. h. neben 
sicheren pathol. Mikromyeloblasten fand sich noch die normale Myclocytenreihe; 
ein wichtigcs Moment in der pathogenetischen Beurteilung der Myelosen, auf 
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das wir weiter unten zuriickkommen werden. Die heiden folgenden Fane gehoren 
zu der Gruppe der Leukamien mit Mediastinaltumoren. 

Auszug aus der Krankengeschichte. Fall Nr. 28, M.O., 24j. Mann, 27. 7.-16. 10. 33. 
F. A. unbekannt. P. A. Angeblich friiher immer gesund. Anfangs Juni 1933 Stechen 
auf del' rechten Seite parasternal vorne und hinten unter dem Schulterblatt. Husten und 
Brechreiz, zeitweise Schwindelanfalle. Temp. 37,3-37,4. SpateI' anfallsweise heftige 
Schmerzen im Bereiche des Thorax. Hierauf Untersuchung in del' Med. Polik!., Verdacht 
auf Mediastinal·Pleuritis. Standige Gewichtsabnahme, SchweiBe. Am 24.7. Ohnmachts· 
anfall, zunehmende Appetitlosigkeit, Klinikaufnahme 27. 7. Befund: 69 kg schwerer Mann 
von kraftigem Korperbau und in maBigem E. Z. Macht keinen sehr schwerkranken Ein­
uruck. Haut o. B. Tonsillen und Raschenschleimhaut ohne Infiltrate. Kleine indolente 
Cervicaldriisen, Sternum in del' Mitte auBerst druckempfindlich, ebenso die unteren Rippen 
in del' Mamillarlinie. Unter dem Manubrium Sternum leichte relative Dampfung, auch nach 
unten zu Verbreiterung del' Mediastinaldampfung. Herz nicht verbreitert, o. B. Lungen 
o. B. Abdomen weich, Leber nicht vergroBert, nicht palpabe!. Milz perkussorisch nicht ver­
groBert, 91/ 2 X 5 cm, nicht palpabe!. Keine Resistenzen zu fiihlen. Kcine Axillar- und 
Inguinaldriisen. Extremitiiten o. B. 

Blutstatus. Blutbild yom 31. 7. 33: Hb. 96%, Erythro. 4,8 Mill., F. I. 0,98, Leuko. 
5400. Vereinzeltc Normoblasten, Mikro- und Anisocytose, vereinzelt polyehromatische 
Makrocyten, keine Megalocyten. Myeloblasten 91/ 2% (= 500). Myeloblasten halbreife 3%, 
reife 2%, Metamyelocyten 21/ 2%, N"eutro.46%, Eosino. 4%, Mono. 1 %, Lympho. 3P/2 %, 
Plasma 1/2%, Blutplattchen reichlich, zum Teil deutlich etwas vergroBert. Granula der 
Neutro.leicht vergrobert. 

Sternalpltnktat. Myeloblasten 97 %. Differenzierung s. Tabelle 2. 
Myeloblastenmorphologie. Myeloblastell etwas groBer als Lymphocyten, ziemlich gleich­

maBigc GroBe, Gestalt immer rund, Kern rundlich mit ziemlich feinem Chromatin und 3 bis 
4 deutlich erkennbare N"ukleolen, Kern stellenweise leicht gebuchtet und ganz vcreinzelt 
qucrgeschniirt. Plasma schmal, stark basophil, Zcichen erhohter Ladierbarkeit, d. h. Proto­
plasmaabsehniirung, gar keine Granula nachweisbar, Oxydase negativ. 

'f'·ibia-Knochenmarkspunktat yom 30.8.1933: enthalt nur Blut, da sehr zellarm und keine 
Markzellen naehweisbar. 

Verlauf. Immel' niedere Leukocytenwerte, Rie sinken von 6600 beim Eintritt auf 1700 
am 11. 10., die Myeloblasten steigell von 14% auf 50% am II. 10., doch absolut bleibt 
ihre Zahl annahernd konstant, d. h. 900 und am 11. 10. 850. Das Hb. sinkt von 96 % auf 
46 %. Hei del' Durchleuchtung Verbreiterung des Mediastinalschattens. "Rontgenologisch: 
Mediastinalschatten hochgradig verbrcitert, er hat einen Durchmesser von 10,5 em auf del' 
Hohe des Aortenbogens, diesel' Schatten ist stark begrenzt und dehnt sieh bis zum Thorax­
eingang hinaus. Innerhalb dieses Schattens Aorta deutlich sichtbar. Herz nicht vergroBert". 

WaR. neg. Am 31. 7. Beginn del' Arsenkur. Am 16.8. Rontgenbestrahlung, Thorax. 
Darauf Absinken del' Lk. bis 1100, Riickgang del' Druekempfindlichkeit iiber dem Sternum. 

Thoraxaufnahme t'om 21.8. "Gegeniiber del' letzten Aufnahme hat die Breite des 
Mediastinalschattens deutlich abgenommen. Auf del' Hohe des Aortenbogens Mediastinal­
schatten noeh 8 cm. Am 30. 8. auf del' Hohe des Aortenbogens noeh 7 cm. Aufnahme 
del' Brust- und Lendenwirbelsaule o. B. Auch in den Aufnahmen des Beckens und del' 
Extremitiitenknoehen keine Aufhellungen naehweisbar. Keine Osteoporose. Dauernd 
heftige Sehmerzen in beiden Beinen, zeitweise aueh an den Schultern. Verschiedene B1ut­
transfusionen, die den Zustand abel' nul' voriibergehend bessern. 

Blutbefund l.'om 22. 9. 33. Lkc. 1200, wiederum starke Anisocytose. Zahlreiehe Makro­
cyten, zum Teil hypcrchrom, zum Teil polychromatisch. Reichlich Mikroeyten, vercinz. 
basoph. Punktierte. 39 % (= 400) Myeloblasten yom gleichen Typus wie oben beschrieben. 
Myelocyten unreife 1 %, halbreife 1 %. Neutro. 17o~, Lympho.42% (= 500), Plattchen 
vermindert, zum Teil groB. Am 16. 10. wird del' Pat. auf seinen eigenen Wunsch in schwercm 
A. Z. nach Hause entlassen. Dort am 23. 10. gestor ben. Sektion konnte erst am 25. 10. 
ausgefiihrt werden. 

Sektion Nr. 1139/33, Path. lnst. Ziirieh (25. 10.33). Auszug: "Im vorderen MediaHtinum 
findet sich ein Tumorinfiltrat, das nach seiner Lokalisation genau del' Thymus entspricht, 
Eo'S liegt libel' dem oberen Abschnitt des Perikards, reicht bis unten bis ungefahr auf Hohe 
del' Herzbasis und dehnt sieh herzformig naeh beiden Seitell aus, die seitlichcn Lappen die 
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Trachea umgreifend. Nach oben reicht der Tumor bis an die unteren Pole der Schilddriise. 
Der herauspraparierte Tumor hat ein Volumen von ungefahr FaustgroBe, zeigt einen grob. 
knotigen Aufbau und besteht auf Sehnitt aus einem ziemlich derben, soliden, weiBliehen 
Gewebe. Die Abgrenzung gegen die Umgebung ist unscharf. An einigen Stellen nekrotische 
Herde, kein Abstrichsaft. 

Regionare Lymphknoten im vorderen Mediastinum klein. Supra. und infraclavicular, 
sowie cervical lassen sich ziemlieh zahlreiehe Lymphknoten nachweisen. AIle aber klein, 
hochstens kirschkerngroB, von graubrauner Farbe. Paratracheale und bronchiale Lymph. 
knoten nicht vergroBert. 

8chadelhOhle. "Die Dura haftet an mehreren Stellen fest an der Kalotte, besonders im 
Bereich des linken Stirnbeins eine ziemlich feste Adharenz. Nach Losung dcrselben findet 
man an der DuraauBenflache gla,~ig-weifJliche M assen aufgelagert, in einem rundlichen Bezirk 
von etwa 2-3 em! Die Innenflache des Schadels ist unregelmaBig angeraut und rotlich 
verfarbt. Auch in der linken Occipitalgegcnd findet sich eine ahnliehe Stelle, jedoch nieht 
so stark ausgebildet~ 

Milz. 206 g, 15: 10: 4 cm. 
Leber. 27: 20: 7 cm. 
Eine histologische Untersuchung konnte wegen den starken p. m. Verandcrungen 

nicht mehr durchgefiihrt werden. 
Pathologisch-anatomische Diagnose. "Lymphosarkom" des vorderen Mediastinums 

(faustgroJ3er Tumor im Bereich dcs Thymus). Extradurale Metastasen unter dcm linken 
Frontale und linken Occipitale. Hamosiderose der Milz, der supra- und infraclavicularen 
sowic der ccrvicalen Lymphknoten. Hiimorrhagische Diathese. Hautblutungcn im Gesicht. 

Epikrise. Zusammenfassend handelte es sich urn einen 24j. Mann, der unter 
den Erseheinungen eines Mediastinaltumors und zunchmcnder Ana,mie erkrankte 
und bei dem die B1utuntersuchung eine alcukamisch vcrlaufende Myeloblasten­
leukamie aufdecktc. J m Sternalpunktat fand sich cin ausgesprochcnes "Ober­
wiegen der patholog. Myeloblasten (97 % und 83 %) bci Zuruckdrangung der 
normalen Myelopoese auf minimale Werte. Dureh Bestrahlungen und Arsenkur 
nahm die Ausdehnung des Tumors deutlich abo Da der Pat. eine Woche vor 
seinem Tode die KIinik verlassen hatte, konnte die Sektion leider erst viel spater 
vorgenommen werden, so daB eine genaue histologisehe BeurteiIung des Tumors 
nieht mehr mogIich war. Doch zeigte die Skt. eine grofJe Geschwulst im Bereiche 
d'!-s Thymus und knotige tum01"Qse A uflagerungen auf der DU1"aaufJenfliiche im Be­
reiche des Schadels. Die 'l'umoren wurden yom Pathologen als wahrscheinliches 
Lymphosarkom angesprochen. Auch in dem vorliegenden Faile handelt es sich 
wieder urn eine aleukiimisch verlaufende M yelose ohne terminalen Myeloblasten­
anstieg. Wenn aueh streng genom men path.-anat. in diesem Faile die Myelo­
blastennatur der mediastinalen Tumorzellen aus auBeren Grunden nicht bewiesen 
werden konnte, so glauben wir doeh nicht fehlzugehen, wenn wir die BiIdung 
des Mediastinaltumors mit der Lk. in Zusammenhang bringen. Dies einerseits, 
weiI hier Tumor und Myelose gleichzeitig in Erscheinung getrcten sind und da 
andererseits neben dem Med.-Tumor, den man ja vielleicht nur als leukamisches 
Drusenpaket oder leukamisch infiltrierte Thymus auslegen konnte, noch weitere 
umschriebene GesehwulstbiIdungen an der AuBenfiaehe der Dura nachzuweisen 
waren. 

Auszug aus der K. G. Fall Nr. 23. K. E. R., 63j. Mann, 20.6.-8.7. und 31. 8.-10. 9. 
37). F. A. o. B. P. A. Keine Kinderkrankheiten. Nie ernstlich krank auBer gelegentlichen 
Gichtanfiillen der GroBzehe. J. L. Anfangs Mai allmiihlich zunehmende Atemnot, keine 
Odemc. Yom Arzt wird dcm Mediastinaltumor festgestcllt. Eine Bronchoskopie ergab 
keincn sicheren Refund. Zur Abklarung Klinikaufnahme 20. 6. 

Be/und. :NlittclgroBer kraftigor Mann in reduziertem K Z. Starke Dyspnoc, miiBige 
Cyanos('. Haut troekcn, keine Infiltrate. Rachen O. B. Keine Lymphknoten palpabel, 
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keine Struma. 1m Bereiehe des Sternums und naeh reehts und links ausladend eine inten­
sive Dampfung, die sieh von der Herzdampfung naeh unten zu nieht abgfenzen laBt. 
Links basal seitIieh und dorsal intensive Dampfung bei aufgehobenem Stimmfremitus und 
aufgehobener respiratoriseher Versehiebliehkeit. 1m Bereiehe derselben abgesehwaehtes 
Vesieularatmen. Abdomen meteoristiseh, Leber palpabel, deutlieh vergroBert, von ziemlieh 
derber Konsistenz. Milz unterer Rand eben palpabel? Wegen der Dampfung naeh oben 
zu nieht abzugrenzen. Riintgenbe/und : "GroBer Mediastinaltumor maximal 141/2 em breit, 
er reieht von den Clavikeln bis zum Hilus, der Medianabstand reehts betragt 71/2' der Median­
abstand links 7 em. Die groBen GefaBe sind innerhalb des Tumors nieht palpierbar. Homo­
gene Versehattung des linken unt-eren Lungenfeldes. 

Blutbe/und. 21. 6. Hb. 117 0/0, Erythro. 5,9 Mill., :1<'. I. 0,99. Lke. 20600, Globulinwert 
refrakt. 47 . Etwas Polyehromasie der Roten bei leiehten Anisoeytose. Keine ausgesproehene 

Para1ll1le/ob/(Jst'·lItypen . 

Abb.5. Mikrolll)"cloblagWrc Forlllell, ~tcrnallllarkau"trich . (Fall 2:l.) 

Mykroeytose, nur vereinzelt etwas hyperehrome Erythroeyten. Myeloblasten 330/0, Meta­
myel. 1/20/0, stabk. 310/0, segmentk. 21/20/0, Eos. P/20/0, Baso. -, Mono. 10/0, Lympho. 301/20/0 . 
Platte hen maBig zahlreieh. Neutrophile nieht toxiseh verandert. Morphologiseh: Die Mikro­
myeloblasten sind schwer von den Lymphocyten abzugrenzen, meistens eine Spur groBer 
als ein gewohnlieher Lymphoeyt, mit einem ganz schmalen Plasmasaum. Kern rund, nieht 
gekerbt. Chromatin sehr dieht, 2- 3 Nukleolen mittlerer GroGe, die in den meisten Zellen 
deutlieh zu erkennen sind. 

Sternalpunktat 21. 6. 37. Differenzierung s. Tabelle 2. Morphologiseh: zeigen die 930/0 
Mikromyeloblasten eine ziemlieh weehselnde GroBe, aber im groBen und ganzen iiberwiegen 
doeh dio kleineren Formen von der GroBe eines Lymphoeyten, die etwas groBeren Fornwll 
erreiehen nieht ganz die Ausdehnung normaler Myeloblasten. Kern meistens rund, Chromatin 
dieht, scI ten eingesehniirte oder gekerbte Gestalt, 3-4 unseharfe, eher groBe Nukleoh'll, 
Plasmasaum schmal, ohne Granula, hellblau gefarbt. Mitosen sehr zahlreieh, Chromosolllen 
nicht sieher zu zahlen. Neben diesen pathologisehen l"iillen finden sieh siehere normale 
Myeloeyten von der iibliehen GroBe und ohne persistierende N ukleolen in den versehied"llsten 
Ausreifungsstadien. Sie heben sieh eindeutig von der Reihe der patholog. Myeloblastl'll ab. 

Sternalpunklat l'om 5.7. Gleiche Verteilung und glriehes morphologisehes Bild, doeh 
eine Zunahme der Myeloblastenmitosen. In den eingebetteten Sehnittpraparatell dieser 
Sternalpunktion fast aussehlicl3lieh dicht aneinander licgcnde patholog. :Myeloblasten. 
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VeTlauf. 1m Sed. des punkt. Pleuraergusses sind die gleichcn Mikromyeloblasten nach­
weisbar wie im Blut. Sie werden bds. wiederholt punktiert und fiillen sich rasch wieder 
nacho Hinzutreten eines Perikardialergusses. Zunahme del' Lebcrdampfung. 1m weiteren 
Verlaufe traten hockerige Schwellungen im Bereiche del' Leber median auf. Dieselben 
wurden am 26.7. crstmals festgestellt. Wahrscheinlich lag ein infiltratives Einwachsen in 
die Leber VOl'. Auf Rontgcnbestrahlung geht del' Tumor rontgenologisch an GroBe etwas 
zuriick. 1m Laufe des August jedoch rasche Verschlechterung, Auftreten von Beinodemen, 
Leberstauung, Dyspnoe. Direkte Entlastung der Beinodcme, wobei sich mehrere Liter 
entleeren. Unter del' Roi1tgenbestrahlung dcs Mediastinums und ,der Leber sanken die Lk.­
Zahlen auf den Minimalwert von 8500 am 10.8.37. Erythro. damals 3,4 Mill. F.1. 1,09. 

Abb.6. Knochcnmarksschnitt des gieichcn Pat. wic Abb. 5, myciobiastares Mark. 

Deutliche Makroplanie tcils hypochrome Elementc. 1 % Normoblasten, 541/ 2 % Mikro­
mye1oblasten. 1m Ubrigen ungefahr gleiche Verteilung, keine Myclocyten. 

Letztes Blutbild yom 6. 9. 37: Lk. 14400, Mye10blasten 87 %! 1/2 % unreife Myelocyten, 
11 % Neutroph. stabk., 0 segmentk., P /2 % Lympho. Plattchen vermindcrt. Exitus 10.9. 37. 

Scktion wurde vcrweigert. 
Dic klin. Diagnose lautete auf Leucaemia myeloica acuta mit Mediastinaltulllor und 

wahrscheinlichem infiltrativen Einwachsen im Perikard, Pleura und Leber. 

Epikrise. Zusammenfassend handelte es sieh urn einen 63j. Mann, del' unter 
den Zeiehen eines groJ3en llfediastinaltnmors erkrankte, und bei dem die erst­
malige Blutuntersuehung 1 Monat naeh Auftreten der ersten subj . Erscheinungen 
eine leukiimisch verlaufende llfikromyel.-Lk. ergab. Die Sternalpunktion bestatigte 
die Diagnose, indem das Mark hier fast vollstandig (97 %) von pathologisehen 
Myeloblasten, zum groJ3ten Teil Mikromyeloblasten, iiberwuehert war. Das 
Sediment der Pleuraergiisse bestand vorwiegend aus Myeloblasten. 1m Verlaufe 
der klinisehen Beobaehtung bildeten sieh dann in del' Leber derbe, deutlieh 
palpable Knoten. Auf Rontgenbestrahlung des Mediastinums und der Leber 
sank die Gesamtzahl der Lk. doeh unter prozentualem Ansteigen del' Myelo­
blasten. Dcr Pat. kam 4 Monate naeh Beginn des Leidens ad exitum. Eine 
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Sektion konnte leider nicht ausgeflihrt werden, so daB streng genommen der 
Fall nieht beweisend ist. Der ganze Ablauf, d. h. das gleichzeitige Auftreten 
der leukamischen Erseheinungen und des Med.-Tumors, das spatere Hinzu­
kommen von palpablen Leberknoten, sprieht sehr im Sinne von leukiimischen 
Geschwulsten, so daB wir es doeh flir bereehtigt halten, den Fall hier anzuflihren. 
Die in der Literatur pubIizierten FaIle von Mediastinaltumoren mit Leukamie 
sind sehr zahlreich (Lit. bei APITZ, FORKNER, NAEGELI, Touw lInd WILLI). 
Die meisten FaIle beziehen sich auf lymphat. Lk., darunter auch viele sog. 
akute lymphatisehe Lk. Wir halten vorlaufig die Existenz der akuten lymph. 
Lk. nicht fiir bewiesen, aus Griinden auf die wir noeh zuriiekkommen werden, 
doch ist es gerade im Zusammenhang mit dieser Frage von Interesse festzusteIlen, 
daB auch unsere beiden FaIle in die Gruppe der Mikromyeloblastenleukamie 
fallen. APITZ hat 3 FaIle von Mediastinaltumoren publiziert, davon ist einer 
(Fall 8) wohl eher als ein eigentIiches Sarkom anzusprechen und muB, da iiber­
haupt keine Blutuntersuchungen vorliegen, ausgeschlossen werden, der eine 
Fall (Nr.7) wird als Lymphosarkom mit terminalem leukamischem Blutbild 
gedeutet, doch Iiegen keine Blutuntersuchungen vor, es wurden lediglich in den 
histologischen Schnitten intravasale Anhaufungen von Lymphoc. nachgewiesen. 
Der 3. Fall (Nr.9) wurde kliniseh als Mikromyeloblastenleukamie aufgefaBt, 
APITZ stellte pathologisch-anatomisch jedoch die Diagnose einer akuten Lymph­
adenose. Gerade dieser letzte Fall ist bezeichnend dafiir, wie es patholog.-ana­
tomisch unmoglich ist, die Frage Mikromyeloblastenleukamie oder lymphatische 
Lk. entscheiden zu wollen. Die morpholog. Differentialdiagnose ist nur aus 
frischen Blutausstrichen kIinischerseits mogIich, sic bleibt auch dann noeh 
oft sehr sehwierig und in einigen Fallen unsicher, kann aber durch das St.P. 
meistens eindeutig geklart werden. Auch in dem von Touw, NnmWENHUIS und 
NAUTA mitgeteilten FaIle eines Mediastinaltumors bei "akuter lymphat. Leuk." 
scheint es sich eher urn eine mikro-myelobl. Lk. zu handcln, doeh fehlt eine 
morphol. Besehreibung der Zellen, so daB die Frage nicht zu entseheiden ist. 
Die drei von WILLI ausfiihrlich mitgeteilten FaIle dieser Gruppe (Fall VII, VIII 
und IX), welche von ihm als akute Lymphadenosen aufgefaBt werden, sind auf 
Grund der morphol. Beschreibung der "Lye." nach unserer Auffassung ebenfalls 
den Myeloblasten- bzw. Mikro-myeloblast.-Lk. zuzurechnen. Mit diesen Ein­
wanden wollen wir keineswegs bestreiten, daB Mediastinaltumoren bei chronischen 
lymph. Lk. haufig sind, wir wenden uns nur gegen die als akute lymphat. Lk. 
veroffentIichten FaIle dieser Gruppe. In den meisten in der Literatur mit­
geteilten pathol.-anat. untersuehten Fallen bezieht sich der Mediastinaltumor 
vor allem auf die Thymus, die machtig vergroBert sein kann, und das myelo­
blastare Tumorgewebe derselben greift dann von dieser aus meistens auf Peri­
kard, Pleura (haufig mit Begleitpleuritis wie z. B. in unserem FaIle, und in dem 
FaIle von WILLI, "IX") ev. durch das Zwerehfell auch auf das Abdomen iiber, 
z. B. Fall I von Touw. In anderen Fallen kann der Mediastinaltumor seinen 
Ausgangspunkt auch von den mediastinalcn Lymphknoten nehmen. 

Bei den bisher angefiihrten umsehriebenen Geschwulstbildungcn unserer 
Myelosefalle handelte es sich urn Tumoren, die sieh noch ziemlich deutlich gegen 
das iibrige Gewebe abgrenzen lieBen, wenn ;l,lleh pathologisch-anatomiseh in 
diesen Fallen ein infiltratives Einwachsen des Tumors in die Umgebung, in der 
Randzone meistens nachzuweisen war. Der folyende Fall ist wegen seim's starken 
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infiltrativen Wachstums von besonderem Interesse, er wurde vom Pathologen 
als eine Lymphosarkomatose aufgefaBt. 

Fall Nr. 38. St. H., 15j. Madchen v. 24. 9. 29-20. 2. 30 gest. F. A. unbekannt. P. A. 
stammt von rumanischen Eltern, bis Friihjahr 1928 gesund, Varicellen. 1929 im Januar 
Keuchhusten, seit dieser Zeit datiert eine allmahliehe Verschlechterung der Gesundheit, 
wird zusehends blasser, nimmt an Gewicht abo Mai 1929 Schmerzen im rechten Riiftbein 
und Oberschenkel, Temp. 37,6. 1m Juli erneuter Schmerzanfall im Kreuz und in der reehten 
Hiiftbeingegend. 1m Sept. Temp. bis 40, seither standig bettlagerig mit Temp. zwischen 
37 und 380 • Am 20. Sept. Angina. Yom Hausarzt Hb.-Sturz auf 30% festgestellt. Ge­
wiehtsabnahme von etwa 8 kg im Laufe des Sommers_ J<:inweisung mit Verdacht auf perni­
ziiise Anamie am 24. 9. 29. 

Be/und. Mit.telgroBes Madchen, grazil gebaut, Kiirpergewicht 33 kg. Auffallend blasse 
und gelbIieh- bis hellbraune Hautfarbe, sehwerer A. Z. Temp. 37,6. Leber deutIieh ver­
griiBert, mamillar 12 em, leicht druckempfindIieh. Milz deutIich palpabel, perkussoriseh 
13 em. Inguinaldrusen erbsengroB bis bohnengroB, weich, indolent, gut vel'schiebIieh, 
aueh sonst haselnuB-, bohnengroBe Lymphknoten gleieher Konsistenz submandibular und 
axillar. WaR. neg. 

Btutbe/und. 24.9. Rb. 15%, Erythro. 876000, F. I. 0,82, Lk.1420, ausgesproeheno 
Anisoeytose bei guter Farbbarkeit der Roten, zahlreiehe Makro- und Mikroeyten, die Ersteren 
zum Teil basophil punktiert, selten polyehromatiseh, moistens etwas hyperchrom. Keino 
sieheren Megaloeyten, keine Megaloblasten, 1 % Normoblasten. Neutro. 11 %, Eos.-, 
Baso. 1 %, Mono. 1%, "Lympho. 86 %", Piasmazellen 1 %, Plattehen deutlieh vermindert, 
zum Teil etwas groB. Unter den zuerst als Lymphoeyten bezeiehneten Zellen (1200) sind 
vereinzelte Mikromyeloblasten, man erkennt in einigen Zellen noeh Nukleolen und del' Kern 
ist andeutungsweise gekerbt, vereinzelt aueh gespalten. 

Verlau/. Wiederholte Bluttransfusionen, worauf die Roten Mitte Oktober auf 2 Mill. 
ansteigen, das Rb. auf 40%. Versueh mit Leberextrakten bringt kein Ansteigen des Rbs. 
Gewiehtsanstieg von 2 kg. Die Leuko. steigen sukzessiv von 1400 bis auf maximal 16200 
am 25. 10. Damals aueh die Mikromyeloblasten viel besser von den Lymphoe. zu differen­
zieren: 761/2% (= 12000), 1/2% halbreife Myeloeyten, nur 1 % Neutro., 1/2% Mono. und 
211/2 % (= 3300) Lympho. Die Gesamtleuko.-Zahl fiillt dann ohne therapeutisehe MaB­
nahmen wiederum ab, am 4. II. noeh 4600 bei 32 % Myeloblasten, das Rb. schwankt zwischen 
40 und 25%, um naeh wiederholten Transfusionen wieder auf 57% am I. Jan. 30 anzu­
steigen. Ante exitum 64. Dic Myeloblasten zeigen, soweit man sich auf die Differenzierung 
verlassen kann, einen Anstieg in absoluten \\Terten bis auf 1200 maximal am 25. 10., dann 
wiederum einen Abfall bis auf 0 anfangs Dezember und steigen in den letzten 3 Woehen 
langsam auf 500, absoluter Wert ante exitum 300. 

Btutbild 1,om 25.10. Rb 28%, Rotc 1,4 Mill., J!'. I. 0,96, Lke. 16200. Rote wie oben. 
Myeloblasten 761/ 2 % (= 12000), Myeloe. halbreife 1/2 %, Neutro- 1 %, Mono. 1/2 %, Lymph_ 
211/2% (= 3300). 

17. 2. 30 (2 Tage ante exitum). Rb. 64, Rotc 4,9 Mill. J!'. 1. 0,65, Lke. 4200, Myelobl. 9 
(= 360), unreife Myeloe. I, Neutro. 59% (= 2400), Eo. -, Baso. 1, Mono. 2, Lympho. 
28%, Plattehen reiehlich; Neutrophilen toxische Granula, Vakuolen, basophiles Plasma. 

SternalpunHion. 12. 2. Priiparate verlorengegangen. Laut KG.: Die GroBzahl del' 
Zellen besteht ebenfalls aus gelapptkernigen J<:lementen mit Nukleolen und basophilem 
Protoplasma. Zahlreiehe Elemcnte vakuolisiert. Daneben vereinzelte rundkernige Myelo­
eyten, einzelne Neutrophile, wenige kernhaltige Rote. Es sind also die gleiehen Elemente 
iiberwiegend, welehe als pathologische Mbst. im kreisenden Blute vorkommen. Rundkernigo 
Myelobl. yom gewiihnliehen Typ sind keine vorhanden. 

Pat. wiihrend des ganzen Spitalaufenthaltes febril,37-39, zeitweise bis 40. J!'rakt_ 
Magen ergab maximale Saurewel'te bis 23, freie bis 20. 1m weiteren Verlauf stellt man 
riintgenologiseh cine miliare Aussaat in die Lungen fest. Am 29. 1. auf del' Thoraxauf­
nahme: typisehe miliare Kniitehen. Am 17.2. hat dieser Befund deutlieh zugenommen. 
In den letzten 'ragen Zeiehen einer )[eningitis tbe. Exitus 20. 2. 30. Blutserumwerte o. B., 
Rest nie erhiiht. Aminosaure 24 mg- %. Ekg.: Sinusrhythmus, extraventrikulare Systolen_ 
Blutkulturen: keine liikroorganismen. Agglutination auf Typhus-, Para-, Banggruppe 
negativ. Hiintgenaufnahme der .Knoehen: iibcrall normale Knoehenstruktur. 
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Eine exeidierte Lymphdriise ergeb folgenden path .. -anat. Befund (10. 10. 29): "Die ein­
gesandte Lymphdriise zeigt histologisch zahlreiehe, gut abgegrenzte Follikel. Markstrange 
breit, enthalten wenig eosinophile Lkc. In den weiten Sinus stellenweise einige eosinophile 
Lke. und ziemlich groBe Zellen mit basophilem Protoplasma und groBem, rundem Kern." 
Eine sichere Diagnose konnte nicht gestellt werden. 

Die k1inische Diagnose lautete: aleukamische Myelose mit Miliartbk. Meningitis tbc. 
Auszug aus dem Sektionsprotokoll Nr.208/30. Path. Inst. Ziirich (Skt.l Std. p. m.). 
Nieren. Schon in situ fallen sie durch ihre GroBe auf. Sie reichen nur wenig naeh unten, 

besonders links. Ureteren zart. Fettkapsel der Niere sparlieh, die fibrose Kapsel laBt sieh 
leicht abziehen. Die Iinke Niere miBt 16 X 7 X 5, die rechte 14 X 6 X 5 em. Die Oberflaehe 
ist glatt, zum groBen Teil blaBgrau-gelbIich bis weiBlich. Nur stellenweise sind deutliehe 
Venenzeichnung und kleine, graurote Herde zu erkennen. Die Konsistenz beider Nieren 
ist fest, die Briichigkeit nicht vermehrt. Auf Schnitt stark verbreiterte Rinde, im Mittel 
etwa U-12 mm messend. Rinde blaBgrau-weiB, nur stellenweise von feinen Blutungen 
durehsetzt. Die BERTINschen Siiulen sind ebenso wie die Rinde stark verbreitert, die Papillen 
groB, in den Papillenspitzen radiare, weiBlieh-gelbe Streifen. Nierenbeeken mit zarter 
Schleimhaut. 

H istologisch. "Lymphadenoides. Sarkom der N ieren".- Lokalisation vorwiegend in der 
Rinde und den BERTINschen Saulen. Die Papillen zum groBen Teil frei. Das ganze Inter­
stitium in den veriinderten Abschnitten diffus durchsetzt von breiten lockeren St.rangen aus 
einem zellreichen Gewebe, das vorwiegend runde Zellen yom Typus der Lymphoblasten 
und Lymphocyten aufweist. Vielfach zeigen die Zellen Mitosen, vielfach sind auch kleine 
atypische Zellen (sog. Mikrocyten) eingestreut, welche meistens nur Kerntriimmer enthalten. 
AuBerdem finden sich viclfach groBe Zellcn mit pyknotischcn Kernen, dic genannten Zellen 
liegen in einem sparlieh entwickelten, feinfaserigen Reticulum mit sparlichen Reticulumzellen 
und verbreitcrn die interstitiellen Itiiume enorm. Die parenchymatosen Gewebsteile wie 
Glomeruli und Tubuli, sind weit auseinandergeriickt, die Tubuli vielfach stark zusammen­
geriickt, iiberall abcr deutIich zu crkennen. Das Niercnbecken ist sozusagen frei von In­
filtratcn. An vcreinzeltcn Stellen lassen sich ausgedchnte Intimasarkomatosen in groBen 
Venen nachwcisen. 

lliilz.- 225 g, 12 X 18 X 31/ 2 em. Kapsel zum Teil bclegt mit }<'ibrinmembranen, naeh 
Abziehen derselben findet man durch die Kapsel durchschimmernd in groBere und kleinere 
Herde angeordnete gelbliche und weiBliche Knotchcn, und groBere gelbe Nekroseherde. 
Neben den groBen Kiiseherde liegen aueh zahlreiche kleinere von 1-3 mm Durehmesser. 

Histologisch. Die Lymphfollikel sind mittelgroB, ent&preehend dem Altcr; sie zeigen nur 
an vereinzeiten Stellen noch Andeutung von Keimzentren. Die perifollikulare Pulpazone 
ist fast iiberall auffallend leer, wahrend sich in den Pulpastrangen an zahlreichen Stellen, 
zum Teil fast diffus ausgebreitet, zellige Infiltrate finden, die aus denselben Elementen 
bestehen, wie sic in den Geschwulstknoten nachgewiesen wurden. Die venosen Sinus sind im 
groBen und ganzen schmal, oft enthalten sie Rundzellen, zum Teil lymphatischer, zum Teil 
myeloischer Natur. In den Trabekeln finden sieh an mehreren Stellen ausgedehnte, massige 
Infiltrate aus dem beschriebenen zellreiehen Gewebe eingelagert, hier kann man besonders 
zahlreiehe Mikrocyten nachweisen. 

Leber. 1645 g, 25 X 23 X 7 em. In der Leberkapsel teils glasige, teils verkaste Knot· 
chen. Auf Schnitt ein eher blaBgraurotes Lebergewebe, das deutliche Acinuszeichnung zeigt 
und durchsetzt ist von zahlreichen Knotchen. Diese sehen teils glasig, teils tran&parent, 
teils gelblich.triib aus. Viclfach sind die Knotchen in den GLISSoNschcn Scheiden gelegen, 
das Granulationsgewebe intensiv griinlieh verfarbt. Die groBten Knotchen haben bis zu 
5 mm Durehmesser. Lebergewebe eher triibe, Konsistenz weich, Briichigkeit erhoht. 

Histologisch. Die GLISsoNschen Scheiden sind tiberall deutlich verbreitert durch In· 
filtrate, deren Zellen den oben beschriebenen Tumorzellen vollig gleiehon. Die Ausdehnung 
der Infiltrate wcchsclt. Gegen die Peripherie sind die Infiltrate unscharf begrenzt, sie 
strahlen vielfach in }<'orm von dichtgelagerten Strangen in die Acini ein, verlaufen dort fast 
ausschlicBlich entlang den BlutgefaBcapillaren. Gewisse Abschnitte dcs Leberparenchyms 
sind vollstandig frei von diesen zelligen Infiltratcn. 

Lymphhwten. Retroperitoneale Lymphknoten stark vergroBert, zeigen hier Zllm Teil 
Verkiisung, zum Teil bestehcn sie aus einem triiben weiBlichen Gewebe, das keine bt'stimmte 
Struktur erkennen liiBt und das nur vereinzolt durchsetzt ist von verkasten Knotchen. 
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Eine solche Driise im Hilus der linken Niere miBt 31/2 X 2 X P/2 cm. Mesenterium eher 
kleine Driisen. 

Histologisch. Die stark vergroBerten Lymphknoten im Niercnhilus bestchen in toto aus 
dem zellreichen Gewebe wie es in der Niere gefunden wurde. Die Lymphknotenstruktur ist 
vollstandig verwischt, Sinus nicht nachweisbar. 

Perilcardiales Fettgewebe. Histologisch zeigt dassc1be kleinknotige Infiltrate aus dem 
bereits bei den Nieren beschriebenen Gewebe. Auch im Interstitium des Myolcards sind 
vereinzelte herdformige Infiltrate aus solchen Zellen nachweis bar. 

Lunge. Histologisch sind groBe Teile des Lungengewebcs frei von Infiltraten, die GefaB­
capillaren zeigen keinen besonderen Inhalt. An anderen Stellen dagegen finden sich ziem­
lich massige, tcils knotenformige Infiltrate aus dem genannten zellreichen Gewebe, an 
anderen Stellen nur strangformige Verbreiterung der Alveolarscpten. Besonders ausgedchnt 
sind solche Infiltrate in der Umgebung alterer miliarcr Tuberkel zu finden. 

Knochenmark. Wirbelkorper. 1m thorakalen Abschnitt zeigt derselbe graurotes, ctwas 
triibes Mark, im 3. und 4. Lcndenwirbclkorper dagegen ist die Spongiosa knotenformig 
von einem weiBlichen opalen Gewebe durchsetzt, das rote Mark ist dadurch vollstandig 
vcrdrangt. Die Herde sind meist ziemlich scharf bcgrenzt. 

Femur. Fast iibcrall rotes Mark, im Kopf des Femurs ist die Spongiosa sehr dicht, 
auch hier durchsetzt von groBcn, weiBlichen Hcrden, die zum Teil etwas unscharf begrenzt 
sind. 1m oberen Teil dcs Schaftcs fchlt die Spongiosa vollstiindig, es findet sich ein weichcs, 
triibes, graurotes Mark, in das vercinzelte weiBliche Knoten cingelagert sind. Der groBte 
davon hat cinen Durchmesser von 5 mm, ist ziemlich scharf bcgrcnzt und bcstcht aus triib 
grau-wciBem Gcwebe. 1m Zcntrum zeigt er cine Blutung. Ahnlichc Herde finden sich auch 
im iibrigcn Femurschaft. 

Histologisch. Lumbalis II: die makroskopisch wciB aussehcndcn Stellen bestehen aus 
massiven Zellinfiltraten, die in ihrem Aufbau den in der Niere beschriebenen zellreichen 
Gewebsmassen entsprechcn, dort wo sich diese Tumormassen finden, ist das myeloische 
Mark vollstandig verschwundcn. An den Stellen der Knoten zeigt die knocherne Spongiosa 
zum Teil dcutlichc Abbau,erscheinungen. Die Peripherie der Knoten ist stellcnwcisc scharf 
bcgrcnzt. Oft findcn sich im umgebendcn viclfach fibrosen Mark stark erweiterte BlutgefaBe, 
die prall gefiillt sind. An andcren Stcllen gallertiges Mark, in das myeloische Zellen und 
Megakaryocytcn eingclagert sind. 

1m Markabschnitt des Femurscha/tes, dort wo sich makroskopisch weiBliche Knotcn 
vorfanden, zcigt das Mark histologisch ebenfalls circumscriptc Knoten von typischem Aufbau, 
bestehend aus dem oben bcschriebcnen zellrcichen Tumorgewebe. In diesen Abschnittcn 
fehlen myeloische Elementc fast vollstiindig, nur vercinzelte Knochenmarksriesenzellen 
sind erhalten gcblicben. 

Oxyda,~ereaktion. 1m groBen und ganzen liiBt sich sagcn, daB im Bereich der gcnanntcn 
zellreichen Geschwulstinfiltrate in allen untersuchten Abschnitten die Oxydasereaktion 
negativ ausgefallen ist, nur vcreinzelte Zcllen gcben positive Reaktion. Dcutlich ist der 
Untcrschied im KM., wo die Geschwulstknoten vollstandig frei sind, wahrcnd in der Um­
gebung cine deutlich positive Rcaktion nachweisbar, d. h. im verdrangtcn myeloischen 
Gewcbc. In den Infiltraten der GLISsoNschen Scheiben der Leber ebenfalls vereinzelte, 
positive Zellen, in der Milz dagegen ziemlich zahlreiche positive Zellen, verteilt in der Pulpa, 
dagegen nirgends angehiiuft. Die positiven Zellen liegen zum Teil in dem venosen Sinus, 
zum Teil aueh in den Pulpamaschen. 

Pathologisch-anatomi,~che Diagnose. Meningitis tbe. bei allgemeiner Miliartbk. (zum Teil 
ii.ltere Konglumerattuberkel, l1usgedehnte kasige Lymphknotentbk., mediastinal, bronchial, 
cervical und retroperitoneal). Mediastinitis tbe. posterior, mit V'bergreifen auf den Ductus 
thoracicus mit Tbk. desselben. Diffuse Lymphosarkomatosis der Nieren, der abdominalen 
Lymphdriisen und Lendenwirbelkorper. Hamatogene Metastasen in Leber, Milz, Lunge_ 
Chordom dcs Clivus Blumenbachii. Appendicitis I1cuta phlegmonosa mit Koststein. 
Rotes Kl\1. 

Zusammenfassend handclte es sich urn ein 15j. Madchen, das unter den 
Zeichen eincr schwcrcn Anamie mit ciner Leber- und MilzvergroBerung crkrankte. 
Beim Klinikeintritt bestand eine Leukopenie (1400) mit nur vereinzelten Myelo­
blasten, 1'10 daB die Diagnose an fangs unklar blieb. 1m weiteren VerIauf stieg 
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jedoch die Gesamtleukocytenzahl voriibergehend bis auf 16200, worunter sich 
761/ 2 % Myeloblasten und nur 1 % Neutrophile fanden. Spater fiel die Leuko­
cytenzahl wiederum abo Terminal trat als Komplikation eine Miliartuberkulose 
auf, das Madchen kam etwa ein Jahr nach dem Auftreten der ersten klinischen 
Erscheinungen ad Exitum. Die Sektion ergab eine hochgradige tumorose Durch­
setzung beider Nieren von dichten Zellinfiltraten aus groBen, rundlichen Zellen 
und zahlreiche Tumorknoten aus den gleichen Zellen, in den abdominalen 
Lymphknoten, in der Leber, Milz, Lunge und in den Lendenwirbeln, sowie im 
Femurschaft. AuBerdem fanden sich zahlreiche miliare Tuberkel in den meisten 
Organen. Die Komplikation einer Leukamie mit einer Miliartbk. ist sub finem 
keine Seltenheit, untcr unseren 63 Fallen konnte diesc Erscheinung 4 mal beob­
achtet werdcn. Der pathologische Anatom stellte in Anbetracht des ungewohn­
lichen Gesamtbildes die Diagnose auf ein Lymphosarkom. Sicher handclte 
es sich aber auch hier urn eine multiple, umschriebene Geschwulstbildung aus 
pathologischen M yeloblasten. Auch in dcm vorliegenden FaIle ging ein aleu­
kamisches Stadium dem voriibergehenden leukamischen Stadium voraus, sehr 
stark war in diesem FaIle schon zu Bcginn des Leidens die Anamie und Granulo­
cytopenie, die letztere nahm auch wah rend der voriibergehend leukamischen 
Phase standig zu. Die Sternalpunktion ergab fast ausschlieBlich Myeloblasten. 
Die Sektion crgab, daB die Myeloblastenanhaufungen auch im Knochenmark 
(Femur und Lendenwirbel) knotenformige Anordnung zeigten. Diese herdfOrmige 
Anordnung der Myeloblasten im Knochenmark ist bei den Leukamien nicht un­
bekannt, im ganzen aber doch selten. Von der diffusen infiltrativen Durchsetzung 
des Knochenmarks bis zu den knotenformigen Bildungen mit Tendenz zu 
Knochenarrosion wie in dem vorliegenden FaIle, bestehen aIle Dbergange. Diese 
leukamischen, umschriebenen Tumorbildungen wurden auch bei chronischen 
Myelosen beobachtet. Unter den hier besprochenen chronis chen Leukamien 
fan den sich keine umschriebenen Tumorbildungen. 'l'ouw, NIEUWENHUIS, 
NAUTA haben einen Fall eines 35jahrigen Mannes mit chronischer Myelose 
publiziert, bei dem multiple umschriebene Tumoren mit starker Arrosion des 
Knochens und Spontanfrakturen in Erscheinung traten, die Geschwulstbildungen 
waren histologisch nicht den eigcntlichen Chloromen zuzurechnen, sondern eher 
in die Gruppe der oben beschriebenen Myeloblasten- und Promyelocyten­
geschwiilste, da sie nach der Beschreibung aus groBen Zellen mit leicht gebuch­
tetem Kern bei positiver Oxydasereaktion aufgebaut waren. 1m Blutbild 
bestand anfanglich bei 76000 Leuko. eine Myclocytose von 55%, die bis zum 
Auftreten der Tumoren auf 12500 Leuko. bei :31/ 2 % Myelocyten zuriickgegangen 
war, ohne Auftreten eines Myeloblastenschubes im Blut. Ein Myelom kann nach 
der Beschreibung ausgeschlossen werden. Man sieht also, daB sowohl die akuten 
als die chronischen Myelosen prinzipiell beide zu der Bedingung von umschrie­
benen Tumoren fiihren konnen, die aus pathologischen, den Myeloblasten nahe­
stehenden ZeIlen, aufgebaut sind. 

Bei der Betrachtung solcher mit einer multiplen Tumorbildung einhergehen­
den FaIle von stark infiltrativem und destruierendem Charakter versteht man, 
daB der pathologische Anatom geneigt ist, diese FaIle als eine sarkomatOsc Ent­
artung, einer als Systemaffektion aufgefaBten Leukamie hinzustellen oder sich 
sogar, wenn ihm die notigen klinischen Daten tiber Blut- und Sternal marks­
bcfunde fehlen, die Frage steIlt, ob ein primares Sarkom (APITZ) vorliegen konnte, 

Ergplllliss(' d. iBII. )Ied. 57. 48 
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das sekundar leukamisehe Formen in bezug auf Ausbreitungsweg und ev. eine 
tTbersehwemmung der Blutbahn mit diesen pathologisehen "Sarkomzellen" 
angenommen hatte. Wie wir bereits oben ausgefiihrt haben, kann eine solehe 
Mogliehkeit nieht ohne weiteres abgelehnt werden, wir kennen analoge Vor­
gange bei den Myelomen, wo sekundar Myelomzellen in groBer Zahl im 
stromenden Blute naehweisbar werden konnen. Hierher gehoren wahrseheinlieh 
aueh aIle die als Piasmazelleukamien publizierten FaIle (OSGOOD und HUNTER, 
FLEISClllIACKER und KLIMA). Letzten Endes spielen diese Probleme, wenn man 
die Leukamien als Neubildungen auffaBt, keine groBe Rolle, doeh halten wir an 
unserer Auffassung fest, dafJ nur diejenigen sarkomatOsen N eubildungen "leu­
kiimischen" Charakter annehmen konnen, die primiir aus Zellen des blutbildenden 
Systems hervorgehen und deshalb aueh uber cine langere Lebensfahigkeit dieser 
"SarkomzeIlen" im stromenden Blut verfiigen. Man muB sieh aber im klaren 
sein, daB rein pathollogiseh-anatomiseh diese Frage keineswegs entsehieden 
werden kann, hier kann nur cine Zusammenarbeit mit den kliniseh morpho­
logisehen Blut- und vitalen Knoehenmarksuntersuehungen weiterfuhren. Und 
solange wir in sol chen .Fallen klinisch eindeutig das Bild einer Myelose mit den 
typisehen Blutveranderungen vor uns haben, ist nieht einzusehen, warum 
man fur diese ~'alle mit umschriebener Gesehwulstbildung, von denen auBerdem 
aIle tTbergangsformen bis zu dem gewohnlichen fruher als "Systemaffektionen" 
aufgefaBten Formen anzutreffen sind, eine spezielle Gruppe abtrennen solI. 

Unter den Myelosen mit umsehriebener Tumorbildung sind in der Literatur 
von jeher diejenigen Falle, die mit ausgedelmten Infiltraten oder Knotenbildungen 
der Haut einhergingen, besonders beaehtet worden. Von unseren 40 akuten 
Myelosen zeigten 2 FaIle solehe histologisch kontrollierte Veranderungen. 

Fall Nr.40. Y. W. H., 28j. Frau. Abs. 81, 27.5.-22.6.37. F. A. Vater an progress. 
Paralyse mit 45 J. gestorben. Mutter gesund. Keine Blutkrankheiten in del' FamiIie. 
P. A. Als Kind Varicellen, Masern, Keuchhusten, haufig Anginen. 1931, nach Geburt 
eines gesunden Kindes, wegen Lungcndriisen und linksseitigem angeblichem Spitzcnbefund 
Kur in Arosa. Damals kein Sputum, keine Bacillen. Temp. max. bis 37,8. J. L. Som­
mer 1935 traten er"tmals Knoten am rechten Oberarm auf von del' GroBe einer Wal­
nuB. 1m Dez. wurde deshalb del' Arzt konsultiert. Blutuntersuchung auf Lues war neg. 
Die Knoten zeigten Rotlilafarbc. Es traten auch einzelne Driisen auf. Behandlung mit 
Ichthyol. 1m Aug. 1936 bliiuliche Flecken mit Rautknotenbildungen im Gesieht. In London 
denkt man an Lues, WaH. auch nach Provokation negatiY. Behandlung mit Jod ohne 
Erfolg. Rautexcision negatiY. Behandlung mit Jod ohne Erfolg. Rautexeision ergab keine 
sichcre Diagnose. Ende Sept. traten diese Infiltrate auch an den Armen starker auf. Zuerst 
faBte man sie als Erythema nodosum auf, spater yom Dermatologen als Lues angcsprochen. 
Auf Behandlung mit Bismuth Verschlechterung, Gelenkschmerzen, starke Stomatitis. Die 
Knoten im Gesicht, auf del' Stirn, am Kinn, den \Vangcn und den Ohren wurden schmerz­
hafter und groBer. 

Dez. 19362. Rautexcision. Die Meinung iiber den histologischen Befund diffcricrten bei 
Yerschiedencn Pathologen wcscntlich yoneinander. Bald wurde Gumma, Sarkomatosis. 
Leukiimie usw. angenommen, klinisch aber an der Diagnose eines Erythema nodosum fest­
gehalten. Histologischer Befund.' ,,1. Excision yom 10. 10. 36: zeigt einen groBen Knoten, 
welcher die ganze Cutis bis auf einc schmale Zone unter der Epidermis einnimmt. Del' 
Knoten ist fast einheitlich aus Zellen zusammengesetzt, mit einem rundlich-oyalen lockeren 
Kern und einen eher schmalcn Protoplasmasaum." 

2. Excision yom 1. 12. 36 aus einem Rautknoten des rechten Armes: "Zeigt ausgcdehnte 
Zellinfiltrate in del' ganzen Cutis. Die Zellen sind in Nestern yerschiedcner Form und Aus­
dehnung. gfo'wohnlich dem Verlauf del' GefaBe entlang angeordnfo't, und durch ein Netzwel'k 
von ZelleJ1, die die Zwischenraulllfo' del' kollagenen Fasern infiltl'ieren, miteinander verbunden. 
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Die ZeIlen sind von ovaler oder spindelformiger Gestalt und zeigen einen dunkel gefleckten 
Kern und einen schmalen Protoplasmasaum. Lange, breite, dicht zusammenliegende ZeIl­
strange finden sich entlang dem VerI auf von teilweise zerstorten HaarfoIIikeln. In den 
zentralen Partien dieser ZeIIhaufen zeigen die ZeIlen einen helleren Kern und etwas mehr 
Protoplasma. Tbk. oder Lues konnen ausgeschlossen werden. Es handelt sieh urn eine 
Geschwulst mesoblastischen Charakters wahrscheinlich vom retieuloendothel. System ab­
stammend." 

Die Patientin wurde dann im Jan. 1937 zur Behandlung mit Radiumbadern und Radium­
bestrahlung naeh Joachill1sthal geschickt. Nach der Heimkehr ill1 Febr. seien in London 
die SchweIIungen zicll1lich rasch wiedergekehrt und auch die Gelenkbeschwerden hatten sich 
verschlimll1ert. Pat. wird deshalb Prof. NAEGELI tiberwiesen. 

Befund. Mittelgro/3e, etwas bla/3 aussehende Pat. in ordent!. E. Z. Keine Haut- und 
Sehleimhautblutungen. Sensorium frei. Haut trocken. Generalisierte eigenartige Infiltrate. 
1m Gesicht tiber dem linken Augenbogen und unterhalb der Jochbeine 10 Rpf.-Sttick gro/3e 
intracutane schwache Schwellung mit leicht rotlicher Verfarbung. Leichte Hautpigmentie­
rung als Folge der H,adiumbehandlung. Hals: bds. kleine gut bewegliche Drtisen. Rticken­
und Bauchhaut tibersat von kleineren, zum Teil konfluierenden, flachen, ziemlich derben, 
indolentcn Infiltraten. An beiden Armen und Unterschenkeln sind die Infiltrate zum Teil 
,,-esentlieh gro/3er bis 5 Fr.-Stticl{ gro/3 und wesentlich starker erhaben, sie zeigen zum Teil 
blaulich-hamorrhagische Verfiirbung. Zum Teil handelt es sich um richtige Knotenbildungen. 
Wenn die Pat. steht, so verfarben sich die unteren Extremitaten in kurzer Zeit stark livid. 
Die Hautinfiltrate treten au/3erordentlich deutlich als blauschwarze Verfarbungen hervor. 
Schadeldccke erscheint bei der Palpation leicht uneben und hockerig. Zahne: Andeutung 
von HUTcHINsoK-Typ. Tonsillen nicht vergroBert, nicht infiltriert. Hachen o. B. Knochen 
nicht druckempfindlich. Linkes Knie- und Ellbogengelenk etwas geschwoIIen, deutlicher 
ErguB. Rontgenaufnahmen: Brustwirbelsaule, Lell(lenwirbelsaule, Becken, linker Ellbogen 
volIkommen negativer Bcfund, keine Aufhellungcn oder Arosionen. \VaR. im Blut negativ, 
Kahn und Citochol negativ. 

Verlauf. Blutbild beim Eintritt 28.7.37: Hb. 79%. Rotc 3,6 :VIill. F.I. 1,09, Leuko. 
3700, l{pticulo. 91/ 2%°' Myelocyten 1 %, Scgmentkernige 22 o~, Stabkernige 39%, Eosino. 1 %, 
Baso. -, :VIono. 5 %, Lympho. 32 o~ (wahrscheinlich zum TeilMyeloblastpn, da nicht sicher 
abgrenzbar mitgezahlt). l'IIorphologisch: ausgesproehelw Anisoeytose der Roten, Hb.-Ftillung 
im alIgPlIwinen gut, ZUlli Teil etwas hyperchrome l\Iikrocyten und auch vereinzelte l\1akro­
cyten, dicse teilweise ptwas polyehromatisch, wenig Poikilocytcn, kcinc ~lcgalocyten. 
Thrombocyten leieht vermindert, zum Teil dcutliche Hiescnplattuhen. (Thrombo. am 
21. 4. bei nur noeh 730 Leuko. nur noeh 19500 = 8%0') Xeutro. zum Teil etwas groB, mit 
mittelgrober Granula. Unter den als Lympho. gezahlten Zellen findcn sich zum Teil recht 
atypischc und etwas groBe Elemcnte, die jedoch keine siehpren Nukleolen erkennen lassen, 
doch ist das Chromatin in dicsen myeloblastenverdiichtigen Zellen etwas fciner angeordnct. 
cine sic here Abgrenzung jedoeh unmoglich. 

Sternalplln/.:tion vom 31. 3. Zellarmes )Iark, 89~o :Vlyeloblasten, Differenzierung siehe 
Tabelle 2. Y[orphologiseh: bcstehcn die :YIyeloblasten aus ausgesproehen polymorph en Zellen, 
vor all em was GroBe und Kernform anbctrifft. Einerscits finden sieh kleine :Vlyeloblasten 
VOIll Typus del' l\Iikromyeloblastcn, fast lymphocytoiden Charakters, der Ke;'n ist aber 
dcutlich quprgpspltltpn oder gekerbt, seltener blaschenformig. Chromatin ziemlich dieht, 
Nuklcolcn 3-5, mittelgro/3, klein und etwas unscharf abgrcnzbar. Diese kleineren Elcmente 
zeigen aile einen sehr ichmalcn Plasmarand von hellblaul'r Farbe, in einzelnen Zellcn feine 
Promyelocytengranula. Die librigen Ylyeloblaste-n sind ziemlieh gro/3, groBer als normale 
Myt>loblasten und von ausgesprochen monocytoidl'm Charakter. Del' Kern ist teilweise 
leicht gelappt, auch hier Chromatin zicmlich dicht, 3-5 Nukleolen, hie un(l da aber auch 
nur ein einzclner sehr groBer Nucleolus. Das Plasma bci diesen Zellen ist etwas breitcr, 
doch ist das Verhaltnis von Kern zu Plasma zugllnstl'n des ersteren verschoben. Plasma 
ebenfalls hcllblau mit vereinzelten Promyelocytengranula, keine AUEH-Stabehen, :'IIitoscn 
diesel' Zellen in maBiger Zahl vorhanden. Chromosomcnzahl nicht sichel' zu beurtcilen. 
Zwisclwn den klpin- und groBzeIligen i\Iyeloblasten bl'>;tl'hcn aile Ubergange. Auffallend 
die starke Zurliekdrangung del' Erythropoese und del' Jlormalcn ~Iyelop()('se. Einz('lne im 
Blut b('obachtetc Zcllen lasscn sieh deutlich mit den kleinzelligen MyeloblastentYl'en im 
Sternal mark identifizieren. Eingebettete Knochenmar/.:ssc1l1litte: l\Ian erkennt deutli('h sehr 

48* 
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dicht aneinanderliegende Myeloblasten von obigem Typus, dane ben noch ganz vereinzelte 
normale Eosinophile und Stabkernige, kein Fettgewebe mehr naehweisbar. 

In den folgenden B1utuntersuchungen sinkt die Gesamtleukoeytenzahl allmahlich ab, 
die im B1utbilde auftretenden Myeloblasten lassen sich nun deutlicher abgrenzen. B1utbild 
vom 15. 4. 37: Leuko. 1700, Myeloblasten 29 %, unreife Myelocyten 1 %, halbreife 1 %. 
Stabkernige 25%, Segmentkernige 6%, Eosino. -, Mono. -, Lympho. 38%, im ubrigen 
wie oben. Beginn mit lokaler Rontgenbestrahlung am Ii. Unterschenkel sowie Arseninjek­
tionen. 2malige Ganzbestrahlung nach TESCHENDORF mit 5% RED. Rierauf starkes Fieber, 
2 Woehen spater leiehte Erholung, dann aber wieder rapide Verschlimmcrung mit schwerer 
Stomatitis. Die Leuko. sinken am 19. 4. auf 820, steigen dann. wieder etwas an, uberschreiten 
aber nie mehr 4000 und fallen dann bei ungefahr gleicher prozentualer Beteiligung der l1yelo­
blasten ante Exitum auf den extrem niederen Wert von 55. B1utbild vom 21. 6. zeigte bei 
51 % Rb. (Bluttransfusionen) noch Leuko. v. 210, Myeloblasten 2%, keine ~Iyelocyten, 
stabkernige 6%, segmentkernige 2% (= absolut 17 Neutrophile und Lympho. 9%). Abfall 
der Blutplattehen auf 6500, zunehmende Zahnfleischnekrosen, Exitus unter Lungenodem 
am 22.6. 

Auszug aus dem Sektionsprotokoll Nr.700/37, Patholog. lnst. Zurich (Sekt.13 Std. 
post mortem): 

Milz 240 g, 161/ 2 X 9 X 4 cm, Kapsel zart, Schnittflache glatt, eher trocken, Zeichnung 
ganz verwischt, Abstrichsaft klar, blutig, mittlere Konsistenz, keine erhohte Bruehigkeit. 
Histologi8Ch. Kapscl und Trabekel miiBig kriiftig entwickclt lymphatischer Apparat wenig 
ausgebildet, au Berst kernarm. Sinus und Reticulum als kleinmaschiges Gerust erscheinend, 
teils nekrotisch und faul, vereinzelte myeloblastare Elemente. 

Leber. 1630 g, Kapsel zart, keine Knoten erkennbar. Ristologisch kcine Infiltrate. 
Lymphknoten. 1m Mesenterium bis 1/2 em groBe Lymphdrusen, die eine etwas gekornte 

und grauweiBe Schnittflache zeigen. 
H istologisch. Samtliche Lymphknoten zeigen im wesentlichen gleichartige Verande­

rungen. Zellarm, nur ausnahmsweise Follikelbildung. Am Rand der Sinus meist nekrotische 
Brockel, zahlreiehe Bakterien. In dem loekeren Reticulum vereinzelt Lympho. undPlasma­
zellen, einzelne Bezirke und aueh ganze Lymphknoten locker durehsetzt von Myeloblasten, 
meist Mikromyeloblasten, vereinzelt unreife, teils eosinophile, teils basophil gekornte 
Myeloeyten. 

N ieren. 1m Interstitium geringe Zellvermehrung, kleinere Myeloblasteninfiltrate um 
groBere intakte GefaBe. 

Herz- und Lungen. Keine Myeloblasteninfiltrate. 
Tonsillen. Vorspringend, 11/2 X 1 X 1 em, zerkluftet und sehmutzig grun-grau verfiirbt. 
Knochenmark. In den Ausstrichen der Wirbelkorper nur noch vcreinzelte Kernbrockel 

erkennbar. Keine Schnittpraparate, da schlecht erhalten. Postmortale Abstriche. Femur: 
Zellen Eoehlecht erhalten, doeh im allgemeinen groBtenteils als Myeloblasten anzuspreehen, 
Retieulumzellen noeh reeht gut erhaltcn. Sternum fast keine Zellcn, sonst gleich, reiehlieh Fett. 

Patlwlogisch-anatomische Diagnose. Aleukamisehe Myeloblastenleukamie, fast zell­
freies (aleukiimisehes) Knoehenmark mit nur noeh ganz sparliehen Myeloblastengruppen. 
Status naeh ausgedehnter Bestrahlung von myeloblastiiren Hautinfiltraten (bis auf wenige 
Rest versehwunden), geringe Milzsehwellung mit geringgradiger myeloblastarer ~Ietaplasie 
(Leber- und Niereninfiltrat frei), Anamie der Organe, Tonsillen- und Zahnfleisehnekrosen, 
Nekrosen im Colon descendens und Rectum, hiimorrhagisehe Diathcse, sehwcre B1utungen 
in Haut und Knochcnmark, Odcm- und geringe myeloblastiire Schleimhautinfiltrate dcs 
Rectums. Lungeniidcm. 

Epikrise. Es handelte sich somit urn eine 28j. Frau, bei welcher im Sommer 
1935 erstmals Knoten in der Haut am rechten Oberarm sowie vereinzelte Lymph­
knotenschwellungen auftraten. Histologisch kam man zu keiner sicheren Dia­
gnose, die Blutuntersuchung war damals negativ, es wurde cine Lues oder ein 
Erythema nodosum angenommen. Auf Radiumbiider anfangliche Besserung. 
19:n wird die Pat. mit ausgedehnten Hautinfiltraten in die Klinik aufgenommen. 
1m Blutbild auf Mikromyeloblasten verdachtige Zellen bci einer Leukocytenzahl 
Von :noo. Spater steigen dip Myeloblasten auf 29% hei einem Anfal! der Gesamt-
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leukocyten auf 1700. 1m Sternalpunktat 89,2 % sichere Myeloblasten, teilweise 
vom Typus gelappter Mikromyeloblasten. Auf vorsiehtige Rontgenbestrahlung 
und Arsenkur anfanglieh leiehte Besserung, dann rapide Versehleehterung und 
Exitus etwa 2 Jahre naeh Beginn des Leidens. Die Sektion ergab ein hypo­
plastisehes Mark mit noeh vereinzelten Myeloblasten. Histologiseh bestanden 
die Hautknoten aus diehten Infiltraten mittelgroBer, polymorpher Zellen mit 
loekerem Kern und sehmalen Protoplasmasaum, welehe die ganze Cutis bis unter 
die Epidermis ausfiillten, zum Teil unter ZerstOrung der Haarfollikel. Wir 
haben also hier wiederum einen Fall einer Mikromyeloblastenleukiimie, die mit 
Bildung ausgedehnter umschriebener Geschwiilste von fast ausschliefJlicher Lokali­
sation in der Cutis einherging. Solehe "Hauttumoren" sind vor allem fiir die 
chroniseh lymphatische Leukamie besehrieben worden, ausgedehnte Literatur 
hei NAEGELI, ARZT und :Fuss, sowie FORKNER. 

BONSDORF hat einem den unsrigen analogen Fall publiziert, faBt dabei aber 
diese Krankheitsgruppe als eine Systemaffektion auf. Vielleieht sind zahl­
reiehe 1!'alle, die in der Literatur als lymphatisehe Leukamien publiziert wurden, 
solehe verkannte Mikromyeloblastenmyelosen. Von Interesse ist aueh in diesem 
FaIle der aleukamische VerIauf, den wir bis jetzt bei fast allen mit umschriebener 
Tumorbildung einhergehenden Myelosen feststellen konnten. Man kann sieh 
fragen, ob diese Erseheinung nieht damit in Zusammenhang stehen konnte, 
daB gerade die Tendenz zur Bildung von gesehwulstartigen Zellmassierungen 
ein Ausdruek fUr die Neigung soleher Leukamiezellen zu einer gewissen SeB­
haftigkeit oder anders ausgedriickt, ein Zeiehen fUr die geringe AblOsungs­
fahigkeit aus dem Zellverband und vielleicht auch fUr eine geringe Lebensfahig­
keit solcher Zellen im Blute ist. Es erscheint uns in diesem Zusammenhange 
von Interesse, darauf hinzuweisen, daB K::aESS fUr die aleukamisch verlaufenden 
Myelosen bei der Bestimmung der Harm;aureausscheidung hohere Werte fand 
als bei den leukamischen, dies diirfte moglicherweise im Sinne einer vermehrten 
Zerstorung solcher Zellen im Blute spreehen, wobei allerdings hinzugefiigt 
werden muB, daB sich in der Blutharnsaure diese Unterschiede nicht feststellen 
lieBen, was aber vielleieht auf der besseren Ausscheidungsfahigkeit nichtinfil­
trierter Nieren beruhen konnte (s. die Untersuchungen iiber Niereninfiltration 
und Nierenstorung von JUGl<;NBURG und TSOHOTSOHIA). Abgesehen von diesem 
Moment der verminderten Emigrationstendenz solcher Leukamiezellen, kann 
man sich noch die Fruge vorlegen, warum in diesen Fallen, gerade vorwiegend in 
der Haut umschriebene leukiimische Geschwiilste auftreten 1 Liegt hier die Aus­
saat eines besonderen Zelltypus vor, der im Hautgewebe die geeignetsten Lebens­
bedingungen fUr das Angehen der Metastasen findet 1 .Ahnliche Verhaltnisse 
sind uns ja fUr die Metastasierung anderer Geschwiilste (z. B. Prostata-Ca. in 
die Knochen) abgesehen von der Abhangigkeit des AUilbreitungsweges bekannt. 
Beim Klinikeintritt bestand sieherlich im vorIiegenrlen FaIle schon eine aus­
gedehnte Durchsetzung des Knochenmarks mit leukamisehen Zellen, hierfiir 
sprach das starke Uberwiegen von Myeloblasten im Sternalpunktat. Wenn 
man die Leukosen als Neoplasma auffaBt, so stellt sieh aueh die Frage, wo die 
maligne Entartung dieser Zellen zuerst einsetzt, und ob das klinisehe Vollbild 
einer Leukamie, das ,vir zur Beobachtung bekommen, gewissern.aBen aus der 
Metastasierung dieser entarteten Zellen in die verschiedensten Organe hervor­
geht und das resultierende Spatstadium einer anfanglich ganz lokalisierten 
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malignen Degeneration darstellt. Oder miissen wir vielleicht wenigstens fiir einen 
Teil der FaIle nicht eine unizentrische, sondern eine plurizentrische maligne Ent­
artung von ZeIlen, die dem blutbildenden Gewebc nahestehcn, annehmen, d. h. 
also eine annahernd gleichzeitig einsetzende Wucherung aus homologen Stamm­
zellen in verschiedenen Geweben. Schon APITZ hat diese Ietztere Moglichkeit 
erwahnt und auf die ParaIleIe in der Pathogenese anderer muitipler Tumoren, 
wie den Gliomen, Neurofibromatosen usw. hingewiesen. Gerade in einem solchen 
FaIle mit muitiplen leukamischen Hauttumoren, muB diese Moglichkeit erwogen 
werden. Wir wollten diese Fragen hier nur an Hand des interessanten Falles 
kurz streifen und werden darauf zuriickkommen. 

Fall 27. L. R., 25j. Mann, 4. 11.-7.11. und 21. 12.-23. 12. 31. Del' Vater ist an 
einer ehronisehen myeloisehen Leukamie im Alter von 63 J. ]928 gestorben. Siehe daruber 
ausfiihrl. Angaben S. 737. 

P. A. Angebl. fruher immer gesund. Fruher nie Drusensehwellungen und keine Raut­
affektionen . • J. L. Am 4. 10.31 leiehte ErkiiJtung, am 5.10. bemerkt Pat. eine Sehwel­
lung in del' reo Wangengegend, die Sehwellung fuhlte sieh derb an, war abel' nicht druek­
empfindlieh. 5 'rage spateI' leieht sehmerzhafte Sehwellung hinter dem reo Ohr, spateI' 
ditto unter dem Kinn unter del' Ii. Wangengegend. Ende Okt. Temp. bie. 38,6 abends. 
Pat. gibt an, daB er seit mindestens 1/2 .Jahr bemerkt hatte, daB sich die Haut uber del' Brust 
rauh und verdickt anfuhle, wie "hockerig", anfangl. ohne Verfarbung, seit ungef. 4 Monaten 
riitliche Fleekung, die allmahlieh konfluierte. Aueh auf del' ubrigen Raut stellte er einzelne 
Erhabenheiten fest, die jedoeh nieht drueksehmerzhaft waren und nie naeh auBen durch­
braehen. 

Bcfund yom 4. 11.: Kraftig gebauter Mann in blassem Aussehen. Pat. klagt uber eine 
gewisse Mudigkeit, keine Schmerzen, kein Rautjueken. "Die Raut des Gesiehtcs ist bei del' 
Inspektion in del' Wangen- tlnd Stirngegend wie infiltriert. Beim Betasten zeigt sieh in del' 
Tat, daB es sich tim flachenhafte Rautinfiltrate handelt, hauptsachl. auf del' reo Wange, 
weniger links, dann ein kleineres auf del' Stirne, ein weiteres am Kinn. Die Infiltrate sind 
nicht sehr scharf abgrenzbar, derb und mit del' Raut innig im Zusammenhang. Die ubrige 
Raut, insbesondere die des Stammes zeigt cine ahnliche noch weit starker ausgepragte Ver­
anderung. Rauptsachlich das Gebiet von Brust und Abdomen ist ganz diffus durchsetzt 
von kleinen, oft bohnen- bis funffrankstuekgro13en Infiltraten. Die Oberflache ist Ieieht 
l'otiieh verfarbt, an einzelnen Stellen weiBlich mit blauliehem Unterton. Die Rautporen 
zeichnen sieh starker ab, wie man dies bei Lymphstauung del' Raut sehen kann. Vereinzelte 
Efflorescenzen aueh an den Ober- und Vorderarmen, das griiBte an del' Innenseite des reo 
Oberarmes, welches stark erhaben ist und mindestens einen Durchmesser von 3 cm aufweist. 
An den unteren Extremitaten nul' ganz vereinzelte bis etwa haselnuBgroBe Infiltrate. 1m 
ubrigen keine Exantheme, keinc Odeme. Temp. 37,6, Puis 92. Zahne teilweise stark earios, 
Mundschleimhaut O. B. 'ronsillen nieht vergroBert. Vermehrte und leieht vergroBerte 
bohnen- bis haselnuBgro13e Lymphknoten, die gegen die Unterlage versehieblieh sind, am 
Rals, in den Axillae und beidseits in der Leistengegend. MiIz!l em, palpatoriseh nieht zu 
fuhlen. Leber mamillar 12 em, von weichel' Konsistenz. Neurologiseh O. n. 

Blulbild yom 5. ] 1. Rb. HI %, Rote 3,2 ~V1ill., F. I. 0,97, Leuko.1980, Xeutro.16% 
(= 320), Eos.4%, Baso. 1/ 2 °;" l\lono. 2%, Iymphoeytoide Zellen 77°0 (= 1540), hiervon 
mindestens 60% Mikromyeloblasten, Plasmazellen 3%. Platte hen kaum vermindert. 

Morphologisch neben Zellen, die sieh nul' unsieher von Lymphoeyten abgrenzen lassen, 
finden sieh aueh ~likromyploblasten mit deutlich gekerbtem, teils gespaltenem Kern mit ziem­
Heh di('htem Chromatin und 2-3 kleineren, kaum zu erkennenden Nukleolen. Plasma 
schmal, hellblau, ohne jede Granulation, keine Mitosen diesel' Zellen im Blut. Normoblasten 
lassen sich nieht nachweisen, dagegen zeigt das rotc Blutbild cine starke Anisoeytose und 
reiehli!'h Mikl'oeyten von teils hypoehromem Charakter und einzelnen ::\lakrocyten. Die 
OxydasPl'eaktion in den Megaloblasten ist negativ. 

WaH., Kahn und Citoehol negativ. Thoraxaufnahme: helle Lungenfelder. 
Ad/"l nali1l1'er8uch am 7. ] I. el'gibt Ansh·igen der Lellko. von 2230 auf 3100, jedoch ohne 

Y"I'iind",'ung in del' Zcllzusammensetzung. Auf "'unseh des Pat. am 7. II. Entlassung 
)lach Hause. 
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Wiedereintritt am 21. 12. 31 in schwer dekompcnsiertem Zustand, war zu Hause 
mit Arseninjektionen behandelt worden, die Hautinfiltrate stark zuruckgegangen, jedoeh 
noeh deutlich in del' Gesiehtshaut, in del' Haut des Stammes naehweisbar, wenn aueh kleineI'. 
Knotenbildungen keine mehr siehtbar. Hypostatische Bronehopneumonien bds. basal. 

Blutbild vom 22. 12. Hb. 42%, Rote 2,1 Mill., F. I. 1,0, Leuko. 37400, refraktometriseher 
GlobuIinwert 72, Myeloblasten 27%, Metamyelocyten 2%, :Seutro. 41 %, Eos. -, Baso. -, 
Mono. -, Lympho.30%, B1utpliittehen ziemlieh reiehlieh. o. B. Die MikromycIoblasten 
jetzt noeh deutlieher gelappt und Nukleolen etwas besser hervortretend, Plasma tiefblau, 
im roten Blutbild die gleiehen Veriinderungen wie oben. Laut Arztbericht betrugen die 
Leuko. am 18. 12. zu Hause noeh 9300. Pat. kam unter den Zeiehen einer Herzinsuffizienz 
am 23. 12. ad Exitum. 

Hiswlogischer Befund der Probeexcision des Oberarminfiltrates. Dermatol. Klinik Zurieh 
(Prof. MIESCIIER): Die Haut bis tief hinab bis an die Grenze del' Subcutis durehsetzt von einer 
bald loekeren, bald miiBig diehten Infiltration von Zellen. Die Infiltration besteht aus 
rundliehen Zellen vom Charakter del' "Lymphoeyten" Bowie aus etwas groBeren E1ementen 
mit relativ blassen bliisehenformigen Kernen und einem unregelmiiBigen rundlichen, ziemlieh 
hellen Protoplasmaleib. Die versehiedenen Zellen haben eine gewisse AhnIiehkeit mit 
Lymphoblasten. An einzelnen Stellen bilden sie groBere unregelmiiBig abgesetzte, fast 
knotige Haufen, an anderen Stell en sind sie von reiehlieh Lymphoeyten durehsetzt, regellos 
in Gewebsspalten gelagert. Nieht scI ten Elemente mit 3 nnd 4 Kernen. CapillarendothcIien 
und Fibroblasten o. B. Dg.: Lymph. Leukiimie? 

Anszug aus dem Sektionsprotokoll 1386/31, Pathol. Institnt Zurich. Milz: 300 g._ 14 X 
18 X 51/ 2 em. Histologiseh: Trabekelsystem weitmasehig, Follikel mittelgroB, meist scharf 
begrenzt. Pulpa Retienlum feinfaserig, enthiiIt wenig Blnt, ist reiehlieh durehsetzt mit 
Zellen mittlerer GroBe und verhiiltnismiiBig groBem Kern, deren Struktur sehr fein und deren 
Chromatingehalt oft sehr gering iat. Das Protoplasma einiger Zellen zeigt starke eosinophile 
Kornelnng, Neutro. und Lymphoeyten finden sieh nur in ganz geringer Menge. 

Leber. 2340 g, 27 X 21 X 10 em, makroskopisch keino Knoten. Hi~tologiseh: Liippehen. 
struktur undentlieh, ]<'alten normal breit, ans gut erhaltenen Zellen zusammengesetzt. 
Capillaren mittelweit, enthalten wenig Blut. In den Capillaren ziemlieh viele Zellen mit 
groBen, feinstrukturierten, zum Teil ehromatinarmen Kernen. Protoplasma meist mittel· 
groB. Das Plasma seheint oft leicht basophil, die GLlssoNsehen Seheiben sind nieht ver­
breitert, Zellgehalt manehmal leieht erhoht. Zellen vom Typus wie sie in den CapiJIaren 
beschrieben wurden, sind nieht mit Sieherheit in den GLIssoNsehen Riiumen naehzuweisen. 
]':;s handelt aieh vorwiegend urn reife Lymphoeyten. 

Lymphknoten. Die paraortalen, mesenterialen Lymphdrusen sind fast durehwegs ver­
groBert, dabei seheinen sie von ziemIieh fester Konsistenz, die Sehnittfliiehe zeigt ein anf­
fallend gleiehformiges markiges Gewebe, das keinerlei Struktnr erkennen liiBt. In beiden 
Inguinae sehr stark vergroBerte Drusen wie die oben besehriebenen. Histologisch. Intaktes 
Iymphatisehes Gewebe ist fast keines mehr vorhanden, del' groBte Teil des Drusenkorpers 
wird dureh Zellen gebildet, wie sie in der Milz besehrieben wnrden. Reife Leukoeyten 
kommen auBerhalb der GefaBe nieht vor. 

Tonsillen. 3 X 1 und 3 X 1,2 em, wenig zerkluftet, Aufsehnitt blaB-rotlieh, markig, 
keine :Sekrosen. Histologiseh vicI weniger verandert als die Lymphdruaen, das Iymphatisehe 
Gewebe ist regelmaBig ansgebildet, die in del' }iilz besehriebenen Zellen finden sieh hier 
nur in geringer Zahl, in den GefiiBlumina sind sie jedoeh hanfiger. Auf Querschnitten selbst 
kleiner GefaBe konnen deren 6-8 geziihlt werden. 

Nieren. 470 g, keine Knoten, histologisch keine Infiltrate. 
Knochenmark. Sternum, Femur und Wirbelkorper braunrotes Mark, von griiuliehem 

Ton. Histologiseh: Die in der Milzpulpa besehriebenen Zellen finden sieh aueh hier in 
riesiger Menge, wobei die Zahl del' eosinophilen Zellen groBer ist als in del' Milz. Reifo Leuko­
eyten finden sieh nul' in versehwindender Menge. 
. Oxydasereaktion. In der Milz findet sieh eine riesige Anzahl von Zellen, die eine positive 

Reaktion ergeben. Diese Zellen liegen mit Vorliebe in der Nahe del' Trabekel, hie und da 
aueh in del' unmittcIbaren Umgebung del' Follikel, in den Lymphklloten fallt die Heaktion 
an cineI' groBen Zahl von Zellen positiv aus. Nierell geben ein negatives Resultat. In der 
Leber geben die intraeapilliiren Zellen ZUIll groBen Teil eine positive Reaktion. 
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Postmortale Ausstriche. Sternum: fast reines Myeloblastenmark, die Zellen sind bereits 
etwas post mortal verandcrt, jedoch noch sehr deutlich zu erkennen, liegen dicht aneinander, 
noch vereinzelte Mitosen crkennbar. Die Oxydase ist nul' in den vcreinzeltcn Zellen, die del' 
normalen Reihe angeh6ren (Myelocyten), positiv. Samtliche pathologische Myeloblasten 
geben eine negative Reaktion. 

Rippe und W irbel - gleicher Befund. 
Milz. Neben zahlreichen Myeloblasten von gIeichem Typus wie im ~Iut finden sich 

ziemlich viele Erythroblasten und eosinophile Zellen. 
Abdominaler Lymphbwten. Neben Myeloblasten wahrscheinlich auch vereinzelte 

Lympho., doch im Aussirich nicht mehr sic her zu differenzieren. Keine Myelocyten. Befund 
aus del' Hilusdriise gIeiyh. 

Lungenabstrich. Zahireiche polynucleare Leukocyten, vermischt mit Myeloblasten und 
Alveolarzellen. 

Pathologisch·anatomische Diagnose. Akute myeloische Leukamie mit starker Vergr6J3e­
rung der Leber, miiJ3iger Vergr6J3erung und verschieden starker mycloiseher Metaplasic 
der Milz, Hyperplasic der Lymphdriisen und der Tonsillen· und Zungengrundfollikel. Mye. 
loisehe Metaplasie des Knochenmarks. Purpura cerebri im Bereiche del' Basalganglien, 
Dilatatio cordis, triibe Schwellung und Verfettung des Myokards, entziindlichcs Lungcn6dem 
aile I' Lungentcile. Bronchopneumonische Herde, chronische Pyelitis. 

Epikrise. Aueh in dem vorliegenden FaIle handelt es sieh urn eine "Haut­
leukamie" vom Mikl'omyeloblastentyp mit zahlreiehen knotigen und flaehen­
formigen Hauteinlagerungen, die bioptiseh histologiseh kontrolliert wurden. 
Anfanglieh fa13te man den Fall als lymphatisehe Leukamie auf. Der Pat. kam 
7 Monate naeh dem Auftreten der ersten Hauterseheinungen ad Exitum. Wie 
bei den andcren Pat. gingen aueh hier die Hauterseheinungen der Entwieklung 
eines eigentliehen klinisehen Bildes einer Leukamie voraus, bei dem ersten 
FaIle tiber ein Jahr, hier etwa 1/2 Jahr. Beide Male lag anfanglieh ein aleukami­
sehes Blutbild vor, nur bei dem 2. Pat. trat ein Tag vor dem Tode eine finale 
leukamisehe Phase auf unter Ansteigen der Leukoe. von 1960 auf 37400 mit 
27% Myeloblasten. Die Sektion ergab eine hoehgradige Durehsetzung der Milz, 
der Lymphknoten und des Knoehenmarks mit den gleiehen Myeloblasten wie 
sie im Blut beobaehtet wurden (postmortale Abstriehe). Speziell hervorgehoben 
seien in dem vorliegenden Faile aueh die sowohl histologiseh und in den Ab­
striehen festgestcllten, zahlreichen Myeloeyten und Erythroblasten in der Milz, 
was fUr eine extramedullare vikarierend eingesprungene Bildung von normalen 
Blutzellen sprieht, worauf wir noeh zuriickkommen. Von ganz besonderem 
Interesse ist hier das /amilial'e Vol'kornmen der Leukamie, wobei der Vater erst 
in vorgeriicktem Alter erkrankte, und zwar an einer ehronisehcn myeloischen 
Form, wahrend der Sohn in rclativ jungen Jahren an einer akuten Myelose mit 
umschriebcnen Hautinfiltraten zugrunde ging. Man konntc dcmnach vicIleicht 
an die Erscheinung der Anteposition denken. 1m librigen stellt die Kranken­
geschiehte cine deutliche Parallele zu dem vorhergehenden FaIle dar. 

Abschlief3end wollen wil' unsel'e Ausfiihrungen kurz zusammen/assen: Bei den 
Leukamien sind umschriebene Geschwulstbildungen keine Seltcnheit. Ihr Auf­
treten ist wedcr an eine bestimmte Leukamieform noch an einen spezieIlcn Zell­
typus gebunden. Bei unseren chronischen Myelosen kamen keine eigentliehen 
Geschwulstbildungen zur Beobachtung. Solehe FaIle sind jedoch von anderer 
Seite (APITZ u. a.) publiziert worden. Die hier wiedergegebencn Beispiele vcr­
teilen sich auf verschicdene Gruppen, einerscits FaIle mit umschriebcner Ge­
schwulstbildung an ciner einzigen Stelle, andererseits FaIle mit umschriebener 
Tumorbilclung in ganz vcrschiedenen Organen, dann die mit einem Mediastinal-
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tumor beginnenden Leukamien und letzten Endes die Myelosen mit ausgespro­
chener Knotenbildung in der Haut. Auffallend ist bei unseren Fallen mit um­
schriebener Geschwulstbildung das starke Uberwiegen der Mikromyeloblasten­
gruppe. Nur eine Myelose (Nr.17) zeigte, im Bereiche normaler ZellgroBe 
liegende pathologische Myeloblasten bei allerdings ausgesprochener GroBen­
polymorphie. Es ist daher durchaus moglich, daB zahlreiche in der Literatur 
als akute lymphatische Leukamien oder akute Lymphadenosen beschriebene 
Falle mit umschriebener Geschwulstbildung im Grunde genommen Mikro­
myeloblastenleukamien betreffen (z. B. WILLI). Wir heben ferner die auf­
fallende Tatsache hervor, daB aIle diese 7 FaIle aleukamisch verlaufen sind, 
nur kurz ante Exitum trat (Fall 27) ein eigentliches leukamisches Stadium auf 
und im FaIle Nr. 38 ein kurzes vorubergehendes Ansteigen der Myeloblasten auf 
subleukamische Werte. Wir legten uns deshalb die Frage vor, ob diese umschrie­
benen Geschwulstbildungen vielleicht nicht ein Ausdruck fur eine gewisse Ten­
denz solcher Le~kamiezellen zur Bildung von Zellverbanden mit herabgesetzter 
Ablosungsfahigkeit der Myeloblasten darsteIlen und weisen in diesem Zusammen­
hange auch auf analoge Verhaltnisse bei den Myelomen hin. Zwischen diesen 
mit umschriebener Geschwulstbildung cinhergehenden Myeloscn und den ubrigen 
Myelosen bestehcn aIle Ubergange; solche FaIle wurden nicht naher aufgefuhrt 
(NAEGELI, APITZ). Die Moglichkcit, daB Sarkome sekundar in eine Leukamie 
ubergehen konnen, haltcn wir im Gegensatz zu APITZ nicht fUr bewiesen. 1m 
Zusammenhang mit den besprochenen klinischen Befunden und den patho­
logisch-anatomisch erhobenen FeststeIlungen wird auf die Schwierigkeit in der 
Beurteilung von tumorosen Leukamien fUr den pathologischen Anatomen hin­
gewiesen. Hier spielen die postmortal rasch eintretenden Veranderungen (ROHR 
und HAFTER) der leukamischen sowie uer sarkomatosen ZeIlen und auBerdem die 
dureh die heutige Fixationsteehnik bedingte Verkleinerung der Zellen eine groBe 
Rolle. Die Entseheidung der Frage Myelose oder Sarkomatose kann in jedem 
einzelnen FaIle nur einwandfrei auf Grund genauer klinischer Kontrolle von 
Blutbild und Sternalpunktat zusammen mit dem pathologisch-anatomisch 
erhobenen histologischen Befunden getroffen werden. 

3. Beziehungen zwischen absoluter Leukiimiezellenzahl und Milzgro6e. 

Es wurde bereits an anderer Stelle von ROlIR darauf hingewiesen, daB bei 
der chronischen myeloischen Leukamie eine gewisse Parallele zwischen der 
Zahl der unreifen Zellen im Blut und der MilzgroBe besteht. Es wurde hieraus 
und aus zahlreichen anderen Grunden die SchluBfolgerung gezogen, daB bei 
einer Leukamie die pathologischen Zellen nicht, wie bisher angenommen, haupt­
sachlich aus dem Knochenmark stammen, sondern, daB diese Zellen im Gegen­
teil aus den extrameduIlaren Blutbildungsherden hervorgehen. Wir sind dieser 
Frage bei den Leukamien noch weiter nachgegangen. Betrachten wir zuerst 
einmal ganz allgemein die Durchschnittswerte der MilzgroBe bei den verschie­
denen Leukamieformen. 

Fur die akuten leukiimisch verlaufenden Myelosen steIlt sich die durch­
schnittliche MilzgroBe auf 650 g, fur die aleukiimischen und subleukiimischen auf 
:340 g. Schalten wir bei den letzteren jene lfaIle aus, die aus anderen Ursachen 
eine groBe Milz aufwiesen, so ergibt sich ein Durchschnittswert von 310 g. Aus­
geschlossen wurden cine Milz mit Miliartbk. (Fall 15, 560 g), ferner eine Milz 
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mit umschriebenen leukamisehen Geschwiilsten dieses Organs (Fall 17, 510 g). 
Es besteht also ein deutlicher Unterschied in der MilzgroBe zwischen den leuk­
amischen und aleukamischen sowie subleukamisehen Formen, welcher bei Aus­
schaltung anderweitiger MilzvergroBerungen noch starker zum Ausdruck kommt. 
Diese Differenz des durchschnittlichen Milzvolumens ist von noeh groBerer 
Bedeutung, wenn man bedenkt, daB das kleinere Milzgewicht die durchschnittlich 
langer dauernden aleukamisehen Myelosen betrifft. 

Fiir die chronischen Myelosen ist eine Trennung in aleukamische und leuk­
amische Form an unserem Material nicht moglich, da auch die aleukamisehen 
FaIle final in ein leukamisches Stadium iibergingen und das erhobene Milz­
gewicht nur mit der letzten Krankheitsphase in Zusammenhang gcbracht werden 
darf. Jedem Kliniker sind die Beziehungen bekannt, die zwischen MilzvergroBe­
rung und Vermehrung der leukamischen Zellen sowie dem Absinken der leuk­
amischen Zellwerte bei Riiekgang des Milzvolumens bestehef\. Diese bei der 
GroBzahl der akuten und chronischen Myelosen bestehende Abhangigkeit der 
absoluten Leukocytenzahl im Blut von der MilzgroBe sind aber in einigen Fallen 
nicht ohne weitercs zu erkennen. Geradc diese A usnahmen wollen wir hier etwas 
naher besprechen, da sie bei genauerem Einbliek die Griinde fiir diese Abwei­
chungen erkennen lassen. Unter den chronis chen Myelosen zeigte sich nur bei 
einem der FaIle (Nr. XII) eine relativ wenig vergroBerte Milz (450 g) 151/2 X 
121/2 X 41/2 cm) bei hoher Gesamtleukocytenzahl (426000). Kliniseh konnte der 
Patient nur eincn Tag beobachtet werden, da er erst sub finem in die Klinik 
eintrat. Wie hoch die Leukocytenzahlen vorher waren ist uns leider nicht be­
kannt. Die Sektion ergab cine deutliche VergroBerung der Leber (1800 g 25 X 

23 X 71/ 2 cm), in welcher histologisch myeloischc Infiltrate nachgewiesen wurdcn. 
Es besteht die Moglichkeit, daB auch aus diesem Organ unreife Zellen ins Blut 
iibergetreten sind. Das Blutbild zeigte jedoch cine auffallend reife Form der 
MyeloRe, cs fanden sieh nur 17,5 % unreife Zellen bei einer enormen Vermehrung 
der Neutrophilen (332600 !), so daB hier ohnehin ein Spezialfall vorlag. Wir 
fiihren den Fall hier klinisch kurz an: 

Fall Nr. XII. O. K, 60j. Mann, 3.-4.9.36 t. F. A. Keine Blutkrankhciten. P. A. 
Fruher immer gcsund . .!. L. Angcblich seit 3 Jahren abgcmagert, vcrmehrtc Mudigkcit 
und Appctitlosigkcit. Seit ctwa 1 Jahr Schmcrzen in der Lebcr- und Milzgcgend. Langsame 
Abmagerung bis zur Kachcxie. Bcfund beim Klinikcintritt: Schwer kachcktischcr Zustand. 
Lebcr vergrollert, mamillar 16 cm, druckempfindlich, derb. Milz deutlich vergrollert, pcr­
kussorisch 15 cm, unter dem Rippcnbogen zu tasten, derb. Kcinc Lymphknotenschwcl­
lungen, keinc Hautinfiltrate. Knochcn nicht druckempfindlich. 

Blutbild vom 4.9.36. Rb. 31 %, Erythro. 1,8 Mill., F. I. 0,89, Lkc.4264oo, Reticulo­
cytcn 20%0' Myeloblastcn P/2%' Myelocyten unreifcn P/2%' halbreifc 21/2%' reife 1/2%' 
Metamyelocytcn IP/2 %. ~cutrophile, scgmentkernige 621/2 %, stabk. 151/2 %, Basophile 1/2 %, 
Eos. -, Mono. 2 %, Lympho. 2 %, Plattchen reichlich. Morphologisch auffallend reife 
Formcn. 

Sternalpunktion. Vorwicgend mctamyelocytares, stabkerniges, rcifes Knochenmark. 
}Iorphologisch o. B. 

Unter zunehmendcr Krcislaufinsuffizienz Exitus am 4. 9. 
Auszug aus dem Scktionsprotokoll (Path. lnst. Zurich) :-;1'.991/36. 
Milz. 450 g, 151/ 2 X 121/2x41/2 cm. Trabekel breit, kernreich. Lymphatischcr Apparat 

kriiftig. Follikd unscharf begrl'nzt. l\lasscnhaft Lymphocytl'n, Leukoeyten, vereinz. l\Iyelo­
blasten. Starke Ramosidcros('. 

Leba. 1 ROO g, 25 X 23 X 71, 2 rm. Histologisch Leberzrllbalken I'cgelmallig breit. GLISSON­
sche S('II(';lwIl breit, mit Rundzrlleninfiltraten durchsetzt, Lymphocyten und mycloische 
Elementt'. 
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Lymphknoten. Keine myeloische Metaplasie. 
Knochenmark. Wirbelmark hel\braun, feucht. 1m Femurschaft gal\ertig aussehendes 

pyoides Knochenmark, in der unteren Halfte feuchtes, hel\rotes, zerflieilliehes Mark. 1m 
Sternum hellrotes wciches Mark. Histologisch siimtliehe Elemente der myeloischen Reihe, 
doch vorwiegend reife Zellen. 

Pathologisch-anatomische Diagnose. Myeloisehe Leukamie. Pyoides Knochenmark im 
Femurschaft. Chron. infektiose Milzschwellung mit mycloischer Metaplasie. Perisplenitis 
chron. fibrosa. Myeloische Infiltrate in der Leber. Sehwere Hiimosiderose von Milz, Leber 
und Darm. Chron. Lungentuberkulose, nodos-kavernose Form. Lebercirrhose insuliires 
Stadium. Sekundar pyelonephritisehe Schrumpfnieren. Uratsteine in beiden Nieren. 

In dem vorliegenden FaIle bestand also eine auffallende Diskrepanz zwischen 
MilzgroBe und absoluter Leukoc.-Zahl. Wir nehmen an, daB die unreifen Zellen 
aus Milz und Leber stammen, vielleicht auch ein Teil der reifen neutrophilen 
ZeIlen, doch erscheint es uns moglich, daB der GroBteil dcr letzteren aus dem 
Knochenmark selbst hcrvorging. Die Sternalpunktion zeigte ein stark hyper­
plastisches Mark mit allen Ausreifungsstadien und die Sektion ergab auBer 
im Sternum und den Wirbelkorpcrn auch im Fcmur ein sehr zellreiches Mark. 
Die reifen Neutrophilen konnen zufolge ihrer amoboiden Eigenschaften aus 
dem geschlossenen System des Knochenmarks ungehindert ins Blut iibertreten, 
wahrend dies fiir die Myelocyten, denen amoboide Eigenschaften fchlen, wohl 
ausgeschlosscn ist (s. ROHR). In dem vorliegcnden FaIle lieferte das "lcukami­
sche Tumorgewebe" des Knochenmarks vorliegend die reifen Zellen im Blut, 
wahrend aus der MHz dic Leukocyten schon vor ihrer Ausreifung, d. h. als 
Myelocyten bedingt durch die offene Blutbahn dieses Organs in groBer Zahl ins 
stromende Blut gclangten. Analoge Verhaltnisse nehmen wir auch fiir die iibrigen 
chronis chen Myelosen an; wir werden auf dieses Moment noch zuriickkommen. 

Unter den akuten Myelosen mit leukamischem Verlauf findet sich in drei 
Fallen eine relativ kleine MHz (Nr.4: 390 g, Nr. 6: 2:30 g, Nr. :~7: 180 g). 1m 
Faile 4 handelte es sich urn einen durch Rontgenbestrahlung zuriickgegangenen 
Milztumor, der klinisch vorher eine Ausdehnung von 16: 8 cm gezeigt hatte. 
Die Leukocytenzahl betrug beim Eintritt 43000 bei 71 % Myeloblasten (= 31500) 
und sank dann innert 12 Tagen auf 7400 bei 91 % Myeloblasten (= 6700). Der 
folgende Pat. (Nr. 6) zeigte ante Exitum 154400 Leukocyten, wovon 83,5% = 
129000 Myeloblasten. Hier war die Leber machtig vergroBert (M90 g), was 
sowohl auf Metastasen eines Magencarcinoms als auch auf einer dichten Durch­
setzung der GLISSO:Nschen Scheiden mit Myeloblasten beruhte. Die Myclo­
blasten im Blut stammten wohl vorwiegend aus der Leber. Analoge Verhalt­
nisse liegen bei Nr. 37 vor. Es handelte sich urn eine monocytoide Promyelo­
cytenleukamie, die Leukocytenzahlen betrugen beim Eintritt 30600 mit 46% 
(13800) Myeloblasten, die Milz war palpatorisch nicht zu fiihlen und betrug 
perkussorisch 11 cm. Unter Arsen und Milzbestrahlung Abfall der Leukocytell 
bis auf terminal 1100 (52% Myeloblasten). Auch hier bestand wahrscheinlich 
vorher eine groBere Milz, auBerdem zeigte die histologische Untersuchung noch 
Myeloblasteninfiltrate in den Nieren und Lymphknoten. Mit diesen Ausfiihrungen 
wollen wir ni"cht behaupten, daB bei den akuten Myelosen niemals Myeloblasten 
aus dem Knochenmark ins Blut gelangen konnen. Diese Moglichkeit muB gerade 
fiir die pathologischen Myeloblasten der Leukosen mit agressivem Wachstum 
zugegeben werden, denn man kann sich VOr!:ltp\len, daB solche Zellen direkt in 
die BlutgefaBe des Knochenmarks einbrechen. Aber der Unterschi('d in der 
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MilzgroBe deutet doch auf eine weitgehende Abhangigkeit der Myeloblastenzahl 
im Blut von der Myeloblastendurchsetzung der Milz hin, wobei natiirlich ev. 
auch andere myeloblastar infiltrierte, extramedullare Organe eine Rolle spielen 
konnen, wie Leber, Lymphknoten und Nieren. Fiir die im allgemeinen nur sehr 
selten agressiv wachsenden Zellen der chronisehen Myelosen, halten wir die 
medullare Herkunft der im Blute zirkulierenden Myelocyten fiir sehr unwahr­
scheinlich. Analoge Verhaltnisse wie bei akuten Myelosen kann man auch bei 
dcn terminal en Myeloblastenschiiben der chronischen Myelosen beobachten, 
wo die Milz oft schon vollstandig von Myeloblasten durchsetzt ist und im ein­
gebetteten Knochenmarksschnitt der Sternalpunktion (weil hier die Ver­
miHchung mit den zahlreichen Myeloblasten des leukamischcn Blutes, im Gcgen­
satz zum Punktionsausstrich, vermieden wird) in den Capillaren lauter patho­
logische Myeloblasten zu erkennen sind, das Knochcnmark aber noch seinen 
normalen Aufbau aus Myelocyten deutlich erkennen liWt. Ein solcher Fall 
(XI) ist unten ausfiihrlich aufgefiihrt (S. 809). 

Ein Blick auf die Tabelle der gleichzeitig erhobenen Blut- und Sternalmark­
befunde der ehronischen Myelosefalle mit akuten Myeloblastenschiiben zeigt 
beim gleichen Fall XI (Punktion vom 31. 10. :16) bei 94% Myeloblasten im Blut im 
Myelogramm nur 4:3%, wobei hier sicher durch die enorm hohe Leukocytenzahl 
des Blutes (435000) der GroBteil dieser Myeloblasten aus der Blutbeimengung 
zum Mark zu erklaren ist. Sicher sind in vorliegendem :Falle die Myeloblasten 
nicht aus dem relativ myeloblastenarmen Knoehenmark ins Blut gelangt, sondern 
aus extramedullaren Herden und in diesem besonderen FaIle hauptsachlich aus 
der stark vergroBerten Milz. Alle diese Momente sprechen eben falls im Sinne 
einer extramedullaren Herkunft der pathologisehen Leukamiezellen des peri­
pheren Blutes, wobei hierfiir in erster Linie die Milz, ev. die Leber, Lymph­
knoten und Nieren in Betracht kommen. 

4. Leber- und Lymphknotenbeteiligung. 
Untersueht man das durchschnittliche Lebergewicht, so findet man fiir die 

leukamischen Formen der akuten Myelosen einen hoheren Wert, 2390 g, als fiir 
die aleukamischen und subleukamischen Formen (1700 g). 2 FaIle wurden bei 
der Berechnung ausgeschlossen, namlich Fall 6 mit einer Leber von 3490 g 
bei Lebermetastasen eines Magencarcinoms und weiter der ausfiihrlich be­
sproehene Fall 17 (s. S. 739) mit einer 4680 g schwercn Leber bei zahlreichen 
umschriebenen leukamischen Geschwiilsten. Wir begniigen uns hier lediglich 
mit der Feststellung dieses Unterschiedes im Durchschnittswert, ohne ihr allzu­
groBe Bedeutung beizumessen. Die LebergroBe bei Myelosen ist auBer von den 
"myeloischen Infiltraten" auch weitgehend von der Dauer der terminalen 
Kreislaufinsuffizienz abhangig. Wir bekamen bei der Durchsicht der Sektions­
protokolle und histologisehen Praparate den Eindruck, daB im allgemeinen die 
myeloischen Infiltrate der aleukamischen Formen sich in vielen Fallen aus 
extramedullaren Blutbildungsherden (Myelocyten ev. Normoblasten) aufbauen, 
die auch eine positive Oxydasereaktion zeigen, im Gegensatz zu den klinisch 
meist festgestellten oxydasencgativen Myeloblasten. Unter den leukamischen 
}1'ormen scheint es sich naeh del' Beschreibung und soweit wir selbst Gelegenheit 
hatten, die FaIle histologisch zu untersuchen, viel haufiger urn sichere Myelo­
blasteninfiltrate zu handeln. Die Frage Myeloblast oder Myelocyt ist bei den 
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postmortal fixierten Praparaten tiberhaupt schwer zu entscheiden; man hat 
diesem Moment bisher bei der histologischen Untersuchung der Leukamiefalle 
zu wenig Aufmerksamkeit geschenkt. Wir verzichten deshalb hier darauf, die 
LebergroBe mit den jeweiligen Infiltrationsgraden naher zu vergleichen. Ftir die 
chronischen Myelosen stellte sich das durchschnittliche Lebergewicht auf 2180 g. 

Was wir oben tiber die histologische Untersuchung der Leber gesagt haben, 
gilt auch fUr die Lymphknoten. In einigen Fallen kann man aus der pathologisch­
anatomischen Beschreibung cine sichere und starke Durchsetzung mit patho­
logischen Myeloblasten entnehmen. Bei den Mikromyeloblastenleukamien ist 
jedoch die Entscheidung, ob Lymphocyten oder Mikromyeloblasten vorliegen, 
pathologisch-anatomisch nicht mehr moglich. Auch hier finden sich Faile, die 
eine sichere Durchsetzung der Lymphknoten mit extramedullaren Blutbildungs­
herden erkennen lassen (reichlich Myelocyten, Erythroblasten), doch in vielen 
Fallen ist die Beschreibung zu mangelhaft, um die Frage sicher entscheiden zu 
kiinnen. Hervorheben miichten wir hier noch die Haufigkeit der schon klinisch 
feststellbaren VergroBerung der Lymphknoten bei den Mikromyeloblasten­
leukamien. Von unseren 17 Pat. zeigten 8 FaIle, d. h. etwa 50% klinisch aus­
gedehnte Lymphknotenschwellungen, von den tibrigen 19 akuten Myelosen 
mit andersartigen Zelltypen nur 2 Pat., d. h. etwa 10%. Diese haufig schon 
makroskopisch erkennbare Lymphknotenbeteiligung der Mikromyeloblasten­
leukamie ist ein wei teres Moment, das zu der haufigen Fehldiagnose einer akuten 
Lymphadenose fUhrt. Die leukamisch verlaufenen Formen der gesamten akuten 
Myelosen zeigtcn haufiger eine deutliche Lymphknotenschwellung, unter 12 
Fallen fanden sich 6 Pat., d. h. 50%, mit ausgedehnten Lymphknotcnpaketen. 
Auf die Gruppe der aleukiimisch und subleukamisch verlaufenen akutcn Myelosen 
entfallen dagegen auf 28 FaIle nur 4 Pat. mit ausgesprochencr Lymphknoten­
beteiligung. 

5. Die Rolle der Infekte. 

Die Ansicht tiber eine infektiiise Atiologie der Leukamien ist he ute fast 
allgemcin verlassen und wir wollen hier nicht mehr darauf cingchen. Verschiedenc 
Autoren habcn die Moglichkcit erwogen, daf3 wiederholte durchgemachte Infekte 
schlief3lich durch die fortlaufende Uberbeanspruchung des Knochenmarks zur 
Aplasie und dallll durch Mutation zu einer Leukamie fUhren konnten (s. BUEN­
GELER). Wir haben diese Frage bei der Bearbeitung berticksichtigt, konnen 
aber keine weiteren Feststellungen, die in diesem Sinne sprechen wtirden, an­
fUhren. Die Anzahl der anamnestisch angegebenen Infekte tibersteigt keines­
wegs den tiblichen Durchschnitt. Einzig im Fall 17 (s. S. 73~}) sind vielleicht 
die zahlreichen durchgemachten l,'urunkel erwahnenswert, ohne daf3 wir diesem 
Moment grof3ere Bedeutung zumessen. l"Ian wird einwenden, daf3 auffallend 
zahlreiche akute Myelosen im Anschluf3 an eine Angina auftreten. Diese Er­
krankung ist aber bereits der Ausdruck einer bestehenden Myelose. Auch wenn 
in solchen Fallen im Blut noeh keine oder nur vereinzelte Myeloblasten nachweis­
bar sind, wird man bei einer Sternalpunktion bereits eine Uberschwemmung des 
Knochenmarks mit den pathologisehen Zellen vorfinden. Diese schw('{"(,I1, oft 
ulc('rosen Anginen sind in d('n meisten l~all(,l1, bei denen sieh spater cine l\lyelose 
daran anschlof3, bereits das Zeichen fUr die gestorte Knoehenmarksfunktion 
im Sillne einer Granulocytopenic und die damit verlnll1dene Re:-;istenzverminderung 
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gegeniiber infektiosen Erregern. Unsere Vorstellung ist die, da13 bei einem 
Pat., in dessen Knoehenmark bereits irgendwo der maligne Wachstumsproze13 
eingesetzt und das normale Knochenmark schon weitgehend verdrangt hat, die 
hinzutretende Komplikation einer Angina, einer Zahneiterung usw. die latente 
Knochenmarksinsuffizienz aufdeckt und der Korper dann in vielen Fallen mit 
dem Infekt nicht mehr fertig wird, so da13 schein bar der infcktiosc Proze13 direkt 
in den leukamischen iibergeht. Die hochfieberhaften, oft ulcerosen membranosen 
Rachenerkrankungen bilden eine Parallele zu den gleichartigen Erscheinungen 
im Verlaufe einer Agranulocytose und die Differentialdiagnose zwischen diesen 
beiden Krankheitsbildern gestaltet sich in einem solchen Stadium oft sehr 
schwierig (s. ROHR). 

Zahlreich sind die infektiosen Komplikationen der Myelosen in den End­
stadien. FORKNER ist der Meinung, da13 die "Monocytenleukamien", deren 
Existenz wir als nosologische Einheit ablchncn und die wir als besondere Myelo­
blastenlcukamien auffassen, speziell durch das Auftreten einer Stomatitis 
charakterisiert seien. Von unseren 40 akuten Leukamien zeigten 19 Falle=50% 
diese Komplikation und unter den 8 Leukamien monocytoidcn Charakters 
konnten wir in 4 Fallen = 50% cbenfalls das Auftreten ciner Stomatitis beob. 
achten. Soweit nicht gro13cre Untersuchungsreihen das Gegenteil beweisen, 
scheint also die Haufigkeit der leukamischcn Stomatitis unter den "Mono­
cytenleukamien" prozentual keineswegs hoher zu sein als bei akuten iibrigen 
Lcukamien. Einc terminale miliare l'bk-Aussaat scheint unter den Leukamien 
rclativ haufig vorzukommen (s. S. 750 l!'all 38), von unsern 4 beobachteten Fallen 
entfallen 2 auf chronische Myelosen. In der Literatur ist von GOSAU eine akute 
Miliaris bei einer chronischen Myelose besehrieben worden. 

6. ZeUmorphologie der akuten lUyelosen. 
Jedem, der sich einmal eingehender mit der Morphologie der leukamischen 

Zellen, namentIich der akuten Myelosen, befa13t, mu13 schon von vornherein 
die gro13e Mannigfaltigkeit der morphologisehen Zellvariationen bcim einzelnen 
l!'alle und noch mehr bei dcn vcrschiedenen Fallen unter sich auffalIen. Kcine 
andere Blutkrankhcit zeigt so ausgesprochcnen Abweichungen der auftretenden 
Formen von ihren Sta.mmzelIen und von den Zellen der normalen Entwicklungs­
reihe wie die myeloische Leukamie, wobei aber im alIgemeinen ein bestimmter 
ZelItypus iibcrwiegt. Die sog.leukamoiden Reaktionen bei Knochenmarks­
carcinose und im Verlauf von Agranulocytoscn lassen nie so weitgchende morpho­
logischc Variationcn von der Norm erkenncn, wie dies fiir einen Gro13tcil, wenn 
nicht fiir aIle Lcukamien zum typischen Bildc gehort. Allc diese reversiblen 
mycloischcn Rcaktionen und auch anderc Verandcrungcn des Blutbildes, wie 
diejenigen der Perniciosa dcr Infekto usw. machen rein au13erlich durch den 
gleichfOrmigcn Typus der auftretenden Zellen cincn ganz anderi'n Eindruck als 
die Leukamien. Unter 100 akuten Leukamiefallen wird man nur wenig Faile 
finden, die eincn wirklich identiRchen "Myeloblastentypus" aufwcisen; vielmchr 
ist man in der Lage, gerade hier cine bestimmte individuelIe Abweichung im 
Mycloblastenaufbau fiir cine gl"o13c Zahl der Faile als charakteristisch hervor­
zuheben. Schon im Ausdruek dieser individuellcn Variationsbrcite der Myelo­
blasten bpi den Lcukamien bpsteht pine weitgehende Analogic zum Verhalten 
der Zellpn maligner Geschwiilsk. Auch dort finden sich unter TumorPH, die aus 
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dem gleichen Muttergewebe hervorgchen, weitgehendc Unterschiede in der Zell­
morphologie von Fall zu Fall, und au13erdem eine gro13e Variationsbreite unter 
den Zellen des gleichcn Tumors. 

Unter den verschieden auftreten­
den pathologischen Zellformen, die 
wir im Gegensatz zu den normalen 
jungen myelbischen Zellenunter dem 
Sammelbegriff der Paramyeloblasten 
zusammenfassen und womit wir auf 
ihre Tumornatur hinweisen wollen, 
kann man folgende speziell hcrvor­
tretende Formen unterscheidcn: 

a) Klcinzellige oder mikromyelo­
blastare Paramyeloblasten (s. Abb. 5, _~hh. i. P"lymorphzelligc Par;lIl1)"cllll,la,("n. KIPin· his 
6, 7, 8, 20). groOz<'ilige Forlllen. S(crnalmarkalls4rich. ([,'all 21.) 

b) Promyelocytoide Paramyeloblasten (.3. Abb. 8, 14, 25, 27). 
c) Monocytoide Paramycloblasten (21, 22, 23, 21-, 25-28). 

, 

PolymoJ'plizelliye ParffiJI.lll'/oolashn. 
Ahb.8. Polymorphzel1igc Paralll~·cl{)blast c ll. ::\JikrOlllr!'I()j)la:,t;ire ungrallllli('rte Ftll'lHt'1l Hl'UCll groJ3eren 

promyclocytoidell granulil'rt cfl FOTIIlPIl. (Fall G.) Sterllaltnarkaw';!:itrich. 

d) Hochpolymorphe Paramyeloblasten ohnc Uberwicgen eines bestimmten 
Zelltypus. 

Diese Einteilung ist mehr odeI' weniger willkiirlich . Sic basiert im wesent­
lichen auf den schon von NAEGELI hervorgehobcnen Myeloblastentypen, crweitert 
aber den Begriff des Paramycloblasten . Da die einzelncn aufgefiihrten Zell­
fonnen schon allgcmein bckannt sind, verzichtcn wir auf eine genauere morpho­
logische Beschreibung. 
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In del' vorliegenden Arbeit sind die verschiedenen Leukamieformen nach dem 
jeweils iiberwiegenden Zelltypus bezeichnet; dabei kommen wir auf eine relativ 
hohe Zahl mikromyeloblastiirer M yelosen, da gerade diese Zellform of tel'S mit 
anderen Paramyeloblastentypen untermischt ist. Diese ZeIlcn sind oft schwer 
von Lymphocyten abzugrenzen und werden haufig mit lymphatischen Leukamien 
verwechselt. In den meisten Fallen lassen sich in vereinzelten Mikromyeloblasten 
deutliche Kernabschniirungen, hie und da sogar gespaltene Kerne beobachten, 
wodurch sie von Lymphocyten sichel' abzugrenzen sind. Dort wo diese Erschei­
nungen fehlen, ist allerdings aus dem Blutbilde keine eindeutige Diagnose zu 
stellen. Gerade in solchen Fallen ist die Sternalpunktion meistens in del' Lage, 
die Differentialdiagnose zu klaren. 1m Knochenmarksausstrich zeigen die 
Mikromyeloblasten nie diese gleichmaBige lymphocytoide Struktur. Es finden 
sich neben gleichartigen Formen wie im Blut in allen Fallen auch Zellen mit 
ausgesprochenerem Plasmasaum und locker gebauten Kernen, oft mit deut­
lich erkennbaren Nukleolen und Andeutungen von beginnender Kerneinschnii­
rung. Diese Zellen sind meistens auch etwas groBer als die Mikromyeloblasten 
des Blutes, es finden sich oft aUe Dbergange bis zum normal groBen Myclo­
blasten. Dieses Moment an und fiir sich laBt natiirlich die Moglichkeit, daB 
es sich um Paralymphoblasten (WILLI) handeln konnte, nicht ohne wei teres 
ausschlieBen. Man beobachtet abel' gerade im Verlaufe terminal auftretender 
Myeloblastcnschiibe von chronischen Myelosen gelegcntlich ebenfaIls das aus­
schlieBliche Vorkommen von solchcn Mikromyeloblasten. In einem unserer 
FaIle (XVIII, s. S. 806) konnten wir beim Einsetzen des terminalen akuten 
Myeloblastenschubes anfanglich im Blut und Knochenmark noch reichlich 
Zwischenformen bis zur normalen GroBe eines Myeloblasten mit noch zahlreichen 
Kernnukleolen beobachten, im weiteren Verlauf traten abel' diese Elemente 
immer mehr zuriick und ante Exitum fanden sich fast ausschlieBlich typische, 
fast nacktkernige Mikromyeloblasten, die sich von Lymphocyten kaum mehr 
unterscheiden lieBen. In diesen Fallen besteht ja kein Zweifel, daB diese patho­
logischen Zellformen sich urspriinglich yom Myeloblasten odeI' seiner StammzeUe 
ableiten und nicht von Lymphoblasten. Ein wei teres Moment, das zugunsten 
del' Mikromyeloblastennatul' spricht, ist die Tatsache, daB die Sternalpunktion 
bei den primal'en akuten Mikromyeloblastenleukamien hei allen unseren Pat. 
(s. Tabelle 2) eine hochgradige Dul'chsetzung des Knochenmarks mit diesen 
Zellen zeigt unter Verdrangung del' normalen Myelopoese und dies oft schon 
lange bevor iibcrhaupt Lymphknotenschwellungen aufgetreten sind. Es ist nicht 
einzusehen, wal'um dies del' Fall sein sollte, wenn die Wucherung ihren Ul'sprung 
im lymphatischen Gewebe nehmen sollte. Aus all diesen Griindcn halten wir cs 
fiir unberechtigt, aus dieser Leukiimiegruppe eine spezieZZe Porm als akute lympha­
tische Leukiimie (WILLI, FORKNER usw.) abzutrennen. Wir haben bereits darauf 
hingewiesen (S.764), daB diese Mikromyeloblastenleukamien in ctwa 50% del' 
FaIle zu Lymphknotenschwellungen fiihren. Dies laBt sich vielleicht durch 
eine starke Infiltrationstendenz diesel' Fol'men, d. h. mit einem besondel's 
malignen Charakter diesel' Mikromyeloblasten in Zusammenhang bl'ingen. 
Intcrcssant ist auch dic relativ kurze Kl'ankheitsdauer diesel' Leukamiegruppe. 
Namentlich von padiatrischcr Seite (WILLI u. a.) wird immer wieder das 
Vorkommen eincr akuten Lymphadenose vel'treten. Wir verfiigen nul' iiber 
drei Bcobachtungen (Fall 12: 8j. Knabe, Fall 22: 12j. Knabe und Fall 38: 
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l;'ij. Madchen, letztere K. G. s. S. 750) von Mikromyeloblastenleukamicn 
bei Kindern, so daB wir uns hieruber kein definitives Urteil erlauben. Doch 
mochten wir darauf hinweisen, daB gerade die starke Infiltrationstendenz diesel' 
Formen im Zusammenhang mit del' ausgepragten Entwicklung des kindlichen 
Iymphatischen Apparates naeh unserer Meinung das Auftreten del' ausgedehnten 
Lymphknotenschwellungen genugend erklart, ohne daB hierfur Lymphoblasten 
verantwortlich gemacht werden milBten . Das Vorkommen einzelner Myelocyten 
iIll Blut darf in solchen Fallen wedel' fur die myeloische noch fUr die Iymphatisehe 
Form den Ausschlag geben, denn diesel ben stammen nach um;erer Auffassung 
aus extramedullaren Blutbildungs­
hcrden und kdnnen bei beid('n 
Lenkamiefol'lllen vorkommen. 

Unter den granulicrten Fonnen 
sind die Zellen, die dem Promyelo­
cyten (NAEGE!.I) am niiehsten stchen, 
ill ullsrrem :\1aterial weniger hiiufig 
(1:\ %). J n dieRer Grupp(' beobachtet 
man gelegentlich das A uftrtten 'Von 
At;ER-8trihchsn, die wir mit anderen 
Autoren (NAEGELI, AIRA~A) als 
del' den oxyphil('n Granllia nahe­
stehendc Gebilde auffassen. Wir 
konnt.en keine Fall(' beobaehten, 
bei dencn Al:E)~-Htabchen ohne 
das gleieh7.eitige Vorhandensein von 
oxyphiler Granula auftraten. 1m 

Allh. O. :\Iitn:-:r mit A l"EH-StHhdH'1l in pr()lllyC'lotytuidem 
Para 111~·{·")I)Ja:-;tt'll. )r.arkall~:;tri<-h. 

gleichen Sinne sprieht del' von GOODW[);' beobaehtete Fall, bei clem auBer in 
den Myeloblasten aueh in dell allsgereiftC'n NC'lItrophilen AUER-Stiibchen allf­
traten. Wir stell ten femer AUER-Stiibehen aneh in MyelolllzellC'll , sOll'ohl illl 
Knochenlllark als illl ;;tronwnden Blut (s. S. 73:1), fC'st ; doeh auch hi('r nul' in d<'n­
jenigen Fiillcn, die dam'ben einC' oxyphik Zdlgranula.tion allfwiespn. Hiillltlichl' 
Leukamiezellen, die in del' MAy-G:'IlTXwALD-Gm:vlsA-Fiirbung eine oxyphile 
Plasmagmnulation erkelllwn lieBen, ergaben tlueh eine positive Oxydaserpaktion 
(KATSl:NU:\IA). Wir konnten jedoeh keine Faile beobachtcn, die bei fehlender 
Grannla eine positive Reaktion zeigten. Die ungmnnlierten Lenkiimiezellen 
myeloischer Nat,ur sind also illl allgel11einen oxyda;;(,-negativ, und es ist daher 
nieht zulassig, den negativen Ausfull del' Reaktion als pincn Beweis fill' die 
IYl11phatische Natur solche Zellen anzufiihrl'n. Umgekehrt, darf der pathologische 
Anatom bei kliniseh negativem Ausfall odeI' bei einel11 Fehlen del' Granula 
eine positive Oxydasel'eaktion, in den Organschnitten, nicht ohne wei teres als 
Beweis fill' die leukamisehe Natur del' Zellinfiltratc anfiihren. In diesen Fallen 
liegt vil'lmehr die WahrReheinliehkeit niihl'r, daB es sieh entweder um einen pORi­
tiven Ausfall del' Reaktion in Zellen del' normalen rei fen gmnulierten Leukocyten 
handdt, odeI' daB in diesen Organen extram('dullare Blutbildung;;herde (Myelo­
cyten) vorliegen (7.. B. Fall l7, S. 739; Fall 18, S. 7BU), was oft noch dureh das 
gleiehzeitige Vorkomnwn von Erythrobla;;ten histologisch verifizil'l't wl'!'dt'n kallll. 

Die Leukiimieg)'uppl' mit hochpolymol'J)hen Zdltypen bedarf kpiner \\'eiteren 
El'kliil'llng. Untel' umw)'en aknt(,11 Leukiil11ipn zeigten 2:3 % ein i'bl'rwiegen 
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dieses Paramyeloblastentypus. Die monoeytoiden Paramyeloblasten werden 
weiter unten besproehen. 

7. Morpbologiscbe Eigenscbaften der Lellkamiezellen im Sinne von Tumorzellen. 

Auf die ausgesproehene Kernpolymorphie unter den LeukamiefiHlen und auf 
die oft ausgesproehene Zellpolymorphie der Leukamiezellen beim gleiehen Pat. 
haben wir eingangs hingewiesen. Ihr Grad ist im Verlauf der Krankheit groBen 
Anderungen unterworfen. 1m allgemeinen nimmt die GroBcnpolymorphic gegen 
das Endc nin zu. AIle anderen hier angefiihrten morphologisehen Eigensehaften 
der Lcukamiczellen untcrliegcn ebenfaIls, bei ein und demselben FaIle in dpn 
verschiedencn Zcllen groBen Schwankungen. Und auch wenn sie fast in allen 

Ahu . i O. PoiYllIorphzclligc l'aralll)"eiobJasl"1\ 
mit Xuklcoicllrcichtlllll . )larkatlsstrkh. 

Zellen beobachtet werden konnen, so 
andern sie doch im Ablanfp der Krank­
lwit ganz ausgcsprochpn ihren T ntell­
sitatsgrad. Es war aus diespn Grlindpll 
Ulunoglich,die morphologisehpn Eigpn­
schaften samtlicher U/H;erer Fiillp ill 
cineI' Tabelle zlIsammenzustcllen. Das 
Kernplasmaverhiiltnis ist bei den leuk­
amischen Zellen der akutcn Myelosen 
im Vergleich mit den normalen Myelo­
blasten und Promyelocytcn zugunsten 
des Kernes verschoben. Auf dieses 
Moment haben bereits zahlreiche 
Autoren (NAEGELI, ENnELBRETH­

HOI,M u. a.) hingewiesen. Wir verzichteten deshalb auf genauere Ausmessllngen_ 
Das gleiche Verhalten ist auch fiir die Tllmorzellen mehrfach hervorgehoben 
worden (ASCHOFF u. a.). 

Kllrn. Betrachten wir die morphologischen Eigenschaften der Myeloblasten­
kerne der akuten Myelosen, so sind hier von Fall zu Fall ganz verschiedene Yer­
anderungen gegenliber normalpn Myeloblasten festzustellen. Die sparlichen 
Myeloblasten in Knoehenmark und Blut dcr ehronisehen Myclose sind meistcns 
von normalen Mycloblasten kaum abzutrennen, erst beim Auftreten eines aklltcn 
terminalen Myeloblastensehubes beobachtet man auch hier analoge Verande­
rllngen. Die Chromatinstruktur der Kerne ist im allgemeinen fein und locker. 
Bei den Mikromyeloblasten kann man gelegentlich eine grobere und diehtere 
Anordnung des Chromatins beobaehten . Ganz abweiehend von der Norm ist 
in den meisten Fallen Zahl und GroBe der N ukleolen, wodurch sich die patho­
logischen Mycloblasten oft raseh von normalen Myeloblasten abgrenzen lassen. 
Wahrend man bei den letzteren hiiehstens 2-4 Nukleolen beobaehtet (NAEGELI), 
trifft man in den Zellen der akuten Myelosen oft 4-!) Kernblaschen, in einem 
unserer Faile sogar deren 14! Dabei ist allch hier die starke Schwankungsbreite 
in Anzahl und GroBe unter den Zellen des gleiehen Ausstriehes eharakteristisch 
(s. Abb. 10). In zahlreichen pathologischen Myeloblasten tritt oft nul' ('in 
~udeoills auf, del' dann meistens von abnormer GroBe ist, oder es finden sich 
ncben 1-2 ' Riesennukleolen noch 2-:3 kleinere Nukleoi<.'n. Nicht so seltpn 
begegnet man pathologisehen Myeloblastenformen, die trotz eines jllngcn fein­
maschigen Kernes gar keine Nukleolen aufweisen, was bei normalen MyC'loblasten 
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nie zu beobaehten ist. Einzelne Leukamiefiille weisen eine eharakteristisehe 
Vakuolisierung der Kerne (nieht mit Nukleolen zu verweehseln), s. Abb. 11,12, 13, 
und noeh haufiger des Plasmas auf, in einem FaIle bis zu 15 Vakuolen. Oft 
seheint es sieh dabei urn Fetteinsehlusse zu handeln, da die Vakuolen in den nieht 
mit Alkohol behandelten 
Praparaten cine positive 
Sudanfarbung ergeben. 
Der Kern der Myclosc­
zcIlen zeigt aueh in bezug 
auf seine Form in viclcn 
Fallen ein pathologisehes 
Verhalten. So beobaeh­
tet man bei ganz jugcnd­
lichen Kernen schon dellt­
liehe Lappung odel" Ein­
sehnlirungen. Ersclwi­
nungen , wic sie all/3er bri 
den iVIyelosen an Myelo­
blastcn nur ganz selten 
bci Typhus, Aleukie us\\". 
beobachtet werden. 

1m Jahre ]!):10 wies 

AI)h. 11. Fall 17. Kt'rll\'akuu)C'1l zahlrpkh , n.'reinzrlte Pla:-;IIlClyakuolPli. 
)larkallsstrieh. 

erstmals ISAACS allf da>; Vorkoll1nwn haploider ~lfitosEn bPi Leukiimiezcllrn hin. 
Dicse Beobachtungen sind spater von GROAT und LEVINE brstiitigt worden. 
Aueh bei del' vorlieg(·nden Untersuehung habcn wir speziell auf die Chroll1o­
somenzahl der Myelo­
blastrnmitosen geachtet . 
Spezialfarbungen konn­
ten jedoch nicht mehr 
ausgeflihrt werden, so daB 
cine genauc Auszahlung 
in vielen Fallen llnmiig­
lieh war. Sehiitzungs­
weise hat man bei meh­
rcren Mitosen den Ein­
druek, daB die Chromo­
somenzahl vermindertsei. 
Unter den akuten ~lf yelo­
sen gc!ang eine einwand­
freie Ausziihlung von nur 
24 Chroll1osomen statt 4H 
in 2 Fiillen (Fall 14, 26j. Allu.12. Zahlreiche Plasmayakuolen. )Iarkan"trieh. (Fall 1;.) 

Frau mit hoehpolymor-
pher akuter Myelose und Fall 26: 5jiihriger Knabe, mit iVIikromyeloblasten­
leukamie). A~DRES und SHIVAGO, FlESCHI sowie ){OTH haben auf das Vorkollllllcn 
anderer abnormer Kernteilungen wie amitotisclH' Teilung, Auftreten von :{poligen 
YI.itosen, plumpe ChromosonH'nstruktul" us\\'. hingewiesen. Solche Abweichungcn 
kann man bei llingerer Dnrchmusternng der .-\u»striche mitosenrpichcr Fiille 

49* 
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fast immer antreffen (s. Abb. 15). Aile diese Abweiehungen von der normalen 
Zellmitose treffen wir mehr oder weniger haufig aueh bei den verschiedensten 

Zelllrlllllil' lI. 
Allh. 13. l)oiymorphzclligl' Par::llllyeloiJla:-:tpll mit ~llkl('olellrckhtulll lllHL PlasmHVakllUil'l1. )farknu:--:-:trich. 

Tumorzellen an. Die prozentuale Zahl der Mitosen ist an und fill' sich nur ein 
Zeichcn fill' die gesteigerte Zellteilung. Die hochsten Werte zeigtc unter unseren 

Ahh.14. ::\Iitose cil1l':-; l)fomyciocytoitit'1l VaramyclolJlastcll illl Blnt-. 

M.vdosen Fall (j mit 140/ 00 JlitOSl'1l im Knochenmark (gegl'niib('r etwa 20/ 00 

normal). Rekannt sind di(' Bf'obaehtullgen iiber Myeloblasten- und Promye!o­
cytenlllitosen illl peripheren Rlut (GltOA'l', SABRAZ};:;; lind SAJUe, FORKl'ER). 

Unter IIIlSern eiw'nPll Fallell fanden sieh vereinze1te lVlitosen im Rlut bei langercm 
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Suehen in fast samtlichen bis zum terminalen Stadium verfolgt.C'n Fallen, sehr 
zahlreich waren sie unter den akuten Myelosell im FaIle 4, 20 und :~6. Die 
Mitosen im Blut sind im Beginn einer akutf'n 1\1,\'(>108C' im alIgl' meinpn noeh selten 
und treten dann, namentlich final, in gro/3crC'r Zahl <lllf. Je zahln'icher die Mitosen 
::;owohl imKnoehenmarkals nament-
lich im periphC'ren BIut auftreten, 
um so stiirmischer ist im allgf'meinen 
df'r Verlauf. So erfolgte im FaIle 4 
del' Tod 6 W oehen naeh df'n ersten 
Krankheitserscheinungen, imFaIl20 
nach 8 Wochen, im FaIle :~6 ging 
die Myelose etwa aufI/2 Jahrzuriick, 
die Mitosen im BIut traten jedoeh 
erst 14 Tage ante Exitum in Er­
scheinung. Eine "amitotische" 
Teilung ist in Abb. Hi zu sehen, 
weitere Myeloblastenmitosen in del' 
Abb. 14, 15. Ein Rie8enmyeloblast 
mit 2 Kernen ist in Ahb. 17 wreder­
gegeben . 

Die obigen Ausfiihrungen treffen 
auch auf die chronische Myclose ZIl . 

Riel' beobacht('t man die Mitosen 

Alth . ] 5. )lit.os(' ill gfoUzcllil,!('1H Paramyeiobiastt'll. 
MarkallsBtrirh. 

im p('ripheren BJut m('istens in Promyeloeyten odeI' MyC'locyten, in einzelnen 
Fallen (XI, s. S. HO!)) aueh in Erythroblastm. Haploide 1<'o1'ln('n konnten wir 
in unserem Material wiihl'end del' chronischen Phase keille nachw('isen, im 
Faile XVIII konntC'n jedoch beim termina'\C'n akuten Mye\oblast('nschub zahll'('ichc 

Abb. If). nAllIitosc" illl )Iarkaus:-:.trkh. AI)I), 17. t.wrikrfllig(,f Hi(':;cllparalllyciohla:;t.. (Fall :;i .) 

haploide Mitosen 80\l'ohl im Knoeh('nmal'k , ()o/no, als aueh im strijm('nd('n BIllte 
beobaehtC't werden (K. G. s. S. HOH). 

Solehe Entglpisungl'll <1C'f' Zelltpilnng wi(' dip haploiden Mitospn sil1d vidlpieht 
YOIII morphologischen lind biologisehen G('siC'htspnnkte aus diC' schlag('ndf;ten Be­
\H'isp, daB ",if' in den L!'lIkiimiezp\lPll pathologisch pntgleist(' Zelkn, d. h . TUlIlor­
zp\l('n YOI' unlS haben . Soldw Erse\1l'inungpn sind mit eint'!' blo/3pl1 "ilTPpa n' blpn 
KOl'r('lationsstorung" od('l' gar mit pinpr reinen "H,vperplnsie" nicht vr I'Pin bar. 
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Plasma. 1m allgemeinen zcichnet sich das Plasma der Leukamiezellen 
durch erhOhte Lddierba .. rkeit aus. So findet man aueh in sorgfaltig hergestellten 
Ausstrichen nieht selten abgetrennte Plasmateile, die oft als regelrechte Plasma­
abschntirung in Erscheinung treten, \Vic man dies analog auch an Promegalo­
blastcn bcobachten kann. Wir glauben, daB es sieh meistens urn ein Kunst­
produkt handelt, denn in leicht gequetsehten Ausstrichen vom gleichen Leuk­
amieblut sind solche Plasmaabschntirungen deutlich vermehrt. Die Zellmembran 
scheint speziell bci besonders jugendlich gebauten Formen sehr mangelhaft 
entwiekelt zu sein und so kommen in den Ausstrichpraparaten Bilder zustande, 
die als eigentliche ZeIlkomplexe und Syncytien erseheinen. Diese Verbande sind 
in den Blutausstrichen wohl immer artifiziell bedingt, denn solche Zellkomplexe 
wtirden im stromenden Blut dureh die Capillarfilter der Lunge sofort abgefangen. 
In den Knochenmarksausstriehen konnen echte Myeloblastensyncytien viel­
leicht dann und wann Yorkommen, hierftir sprechen gelegentlieh vor allem die 
durch Einbettung von aus Sternalpunktaten gewonnenen Schnitten von Mark­
brockeln. In einigen Fallen beobaehteten wir cine hochgradige Aviditdt des 
Plasmas gegenfiber basischen Farbstoffen. Diese Myeloblasten mit stark baso­
philem Plasma konnten wir unter unseren 40 Leukamien in 16 Fallen = 40% 
beobachten. Vakuolenbildung und AUER-Stabchen wurden bereits erwahnt. 
Die mehr promyelocytoiden und monocytoid en Formen zeigen oft ein fast aus­
gereiftes Plasma mit noch ganz jugendlichem Kern, umgekehrt beobachtet 
man auch Zellen mit auffallend breiten Kernen bei noeh ganz jugendlichem 
Plasma. Analoge Erscheinungen finden sieh bei zahlreichen Tumorzellen, aber 
allch bei Infekten, Agl'anulocytosen USW. (Rom~). Auf diese Dissoziation in der 
Ausreifung von Plasma und Kern hat NAEGELI vielfach hingewiesen, er schreibt 
dartiber: "Auch diese pathologische SWrung seheint nur bei Myclosen vorzu­
kommen, nicht bei anderen UrRachen der Myelocytenaussehwemmung ins 
Blut.-' Dieser Befund laBt sich unserer Auffassung nach nur schwer mit dem 
Begriff cineI' "Systemaffektion" vereinbaren. 

Interessant ist die Feststellung, die wir bei den meisten Myelosen, sowohl 
bei den akuten als bei den terminalen Myeloblastensehtiben der chronis chen 
Myelosen, maehen konnten, daB u'iihrend des klinischen Ablaufes diese Abwei­
chungen von del" nonnalen Zelle sou'oM an Deutlichkeit als auch an Hdufigkeit 
zllnehmen. So kann man speziell bei chronisehcn myeloischen Leukamien aus 
der fortlaufenden Beobachtung dE'r oft nm vcreinzelt im Biute zirkulierenden 
Myeloblasten in gewissen Fallen lange bevor der akute Myeloblastcnschub 
und dam it das meist nicht mehr aufzuhaltende SehluBstadium der Krankheit 
klinisch in Erscheinllng tritt, das baldige Rnde voraussagen. Man beobachtet 
in den Myeloblasten allmahlieh zunehmende Abweichungen wie sie oben be­
Rchricben wurden, d. h. Yermehrung der Nukleolen, Basophilie, Mikromyelo­
blastenformen und ausgesproehenere GriiBenpolymorphie usw. Wir hatten an­
fanglich den Eindmck, das AnsmaB der Abweiehungen der leukamischen Zellen 
del' akuten Myelosen von ihl'en normalen Stammzellen sei ein Zeichen ftir den 
j(>weiligen Malignitatsgrad diesel' Zellfonnen und damit klinisch vielleicht der 
Ausdruck fUr einel1 besonden; biisartigen Verlauf. Diese Vermutung hat sich 
bei genanel'er Uberpriifung siimtlieher Faile nicht bestiitigen lassen. Wir konnten 
Icdi~lieh fC'ststellel1, daB dipjenigcn akuten Myelosen, die pathologisch-ana­
tomiscb einel1 sehr ausgesprophenen Infilt.rationsgrad (10 Fiille), d. h. eine 
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Durehsetzung von Milz, Leber, Lymphknoten, Knoehenmark und Nieren zeigten, 
in 8 Fallen drei oder mehrere morphologiseh erfaBbare Merkmale wie z. B. 
ausgesproehene Basophilie, Polymorphie dpr Zellen, reiehlieh Mitosen, groBp 
Ladierbarkeit des Plasmas und Vakuolisierung, aufwiesen. Wir mtissen aber 
gleiehzeitig hervorheben, daB bei 5 Fallen, die naeh den kliniseh festgf:stellten 
Abweiehungen eine starke Organinfiltration erwarten lieBen, pathologiseh­
anatomiseh eine solehe nur sehr wenig ausgesproehen war. Hier bestehen wohl 
groBe individuelle Untersehiede in der Metastasierungstendenz und in der Ab­
wehr des Organism us gegen die Tumorzellen. 1m allgemeinen konnen diese mor­
phologisehen Zeiehen fUr den zeitliehen Ablauf nieht prognostiseh verwertet 
werden. Aueh ausgesproehen polymorphe und basophile Formen ziehen sieh 
oft noeh relativ lange hin, lediglieh die morphologischen Veranderungen wah rend 
des Ablaufes einer Myelose geben gewisse Anhaltspunkte. So ist das Auftreten 
zahlreieher Mitosen im Blut gewohnlieh ein prognostiseh sehleehtes Zeiehen, 
ebenso eine starkere Zunahme der Nukleolenzahl und die Basophilie. 

lIorphologischc Untcrschicde zwischen Blut- und Knochcnmarkszellcn. Ver­
sehiedentlieh konnten wir beobaehten, daB die Myeloblasten des Sternal punk­
tates und diejenigen des peripheren Blutes morphologiseh gewisse Abweiehungen 
erkennen lassen. So sind bei Mikromyeloblastenleukamien in der Regel die 
Myeloblasten im Sternalpunktat groBer und weniger entdifferenziert als im Blut. 
Analoge Untersehiede bestehen aueh bei dpn monoeytoiden Formen, indem die 
Knochenmarksmyeloblasten eine geringere Kernlappung und Plasmaausreifung 
aufweisen, als die monoeytoiden Zellen im peripheren Blut. Man kann sieh fragen, 
worauf diese Untersehiede zuriiekzuftihren sind, die aueh bei anderen Myelo­
blastentypen, wenn aueh weniger ausgesproehen, beobaehtet werden konnen. 
Wie wir bereits ausgefiihrt haben, ist ein Cbertritt dieser Myeloblasten aus dem 
Knochenmark ins Blut in grii{3erer M('nge ('her unwahrscheinlich, es handelt sieh 
also kaum urn das Ubertn>ten reiferer Zellformen aus dem Knoehenmark ins Blut 
bpi Zurtiekhalten der umpifen Elemente. In Analogie zu den Beobachtungen tiber 
die Myeloblastenaussehwemmung aus der Milz bei een terminalen Myeloblasten­
schiib('n ehronischcr Myelosen (s. 8.805), sind wir geneigt, aueh diese Untersehiedl' 
auf eine iirtliehe Zellvariation der Myeloblastenherde zuriiekzufiihren. Vielleieht 
li('gen hier ahnliehe V crhaltnisse vor wie bl'i dl'n Gesehwulstmetastasen, wo ortliehl' 
morphologische Zellunterschiede oft ansgpsproehen in Erscheinung treten, so 
daB die Metastase aus ganz anderen Zl'lIen aufgebaut zu sein seheint als d('r 
Primartumor. Die morphologisehen Abweichungen der Blutmyeloblasten konnten 
d('mnaeh darauf beruhen, daB die ml'tastatiseh entstandenen Bildungsstellen 
der Leukamiezellen des peripherpn Elutes (in Milz, Lymphknoten, Lpber) analoge 
Zellvariationen zeigten. VorIaufig kann dipse Hypothese nicht bewies('n werden. 
Die andere Mogliehkeit bpsteht darin, daU dil' ins Blut iibertretenden Lpukiimi<,­
zl'llen sieh im stromenden Blute gewissermaBen noeh weiter differenzieren. 

Auftreten von zwei morphologiseh nrsehiedl'lll'u Zellr(~ihen. Bpi der Unter­
suchung unserer Knoehenmarks- und Blutpraparate fiel es uns in gewis!lpn Fallen 
auf, daB neben stark pathologiseh verandertpn Myeloblasten oder Promyelo­
pyten aueh ganz normal er!lcheinende v(,I'einzp]tp My('loeytell anzutrdfen sind. 
Auf diese Tatsaehe ist noeh von keiner anderen Seite hingewiesen worden. 
Bptmehten wir zuerst die Yprhaltnisse in den vitalell Knochenlll(lrk8-AuRstrichen 
d(>r akuten Myelospn. 
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Eine genauere Durehsieht der Praparate laf3t hier in zahlreiehen Fallen die 
pathologisehe Leukamiezelle (Myeloblast oder Promyeloeyt, ev. pathologischer 
Myelocyt) deutlich von den iibrigen 
Zellen der normalen Entwicklungs-

Ahb.1X. Zwpi lIlikrOlllr e lohla~tiil'(, ParaJllyelO~ 
hla~tl'n ncb_'ll l'ill('1II 1l0fmuJen pxtralllpdulHin'u 

)lrt~lo(:rt-(>n. Hlutallsstriell. 

Zu'ei Ze/lrriil'" ;11/. II/lIt. 
Abh. lH. ~ehcn l'incm grol3zf'lIigt>n, nuklcnh'ul'rieilt'll 
Param)'C'iohlasten (TulIlofzelll') ein gauz norma I grnl.kr 
lIno tYl)i~rh J:!('hautrf ('xtralllPdlllliirl'f Mycio('yt. danclwll 

du LYllIphucyt . 

..-\blJ. ~O. Xormalc )Iycinpocsc UlHI JllikrOlllrcI()blast;irt~ l)aralll)'('lohla:-;t('llreilH' . Markaus:o;tric:h. 

rcihc abgrcnzen. Je ansgcsprochrner die Abweichungen dieser Lcukamiezellen 
silld (z. B. grof3r Nukleolt'Ilzahl, Vakuolisienll1g, abnorme Kerngestaltung usw.) , 
um so leichter kann man dicRe Trennung in zwri morphologisch und genetisch 
verschipdenr Zellrcihcn vornchlllen. In den Endstadien einer akutcn Lcukiimie 
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ist gE'WOhlllieh nUl' noeh (,in Z('lItypus, niimlieh die pathologisehe Leukiimiezelle 
ZH ('rkenncn, dip normale J\1ydopoesp ist hipr fast auf Null zuriiekgedriingt. In 
dpn FriihRtadien del' Erkrankullg Hind dipsp zW('i Zellgrupppn bei gpnam'rer Dureh­
sieht del' Priiparate in zahlrpiclwn FiilIPn ('indeutig zu erkpl1lwn (fl. Abb. Itl-tO). 
Diese Feststellung ist ein "'eiterpr Be\yeis fiir dip Tumornatur dpr iVIyelosen. 
Ebenso wie z. B. Sarkomzellpn ein Knoehellll1ark infiltrativ dul'ehsetzen konnen, 
so breitpn sich die TUll10rzpllen eillPr Leukose zwischen den normalen Knochen­
markszellen aus, diese allmahlieh zuriiekdrangend. Die Anhanger d('r System­
affektion werden einw('nden, di(' morphologischen Untersehiede sei('n lediglieh 
auf die Yariationsfahigkeit der Leukiimiezell('n odeI' auf das ihnen innewohnende 
Ausreifungsv('rmogen zuriiekzufiihren. GC'gen diesel Argument sprieht abel' die 
oft herdformigc Anordnung der pathologischen iVIyeloblasten, die wir gelegent­
lieh in eingebetteten Sehnitten des durch die Sternalpunktion gcwonnenen 
Knochenmarks beobachten. In den Ausstrichen ist cine Rolchc natiirlich nicht 
mehr zu el'kennen. Unter den chronischen Myclosen mit terminakm Myelo­
blastensehub findet sich ein Fall, bei dem in den Knochcnmarksschnitten einzelne 
StellE'n bis zu :30 % aus Mydobla;;ten, andere Stell en bis zu 90 % au;; Myelo­
blasten bestehE'n. Man hat hier ganz den I<~indruck cines metastatischen Wachs­
tums diesel' pathologischen Myeloblasten (s. Abb. 35) und nicht den Eindruck 
einer von Anfang an generalisierten Systemaffektionen. Deutlich hel'vor­
tretend waren die beiden glE'ichzeitig nebeneinadcr vorkommenden Zellreihen 
im Faile 2, 18, :n und XI und XYIII. 

Auf das Y orkommen zweier genetiseh versehiedencr Reihen von unreifen 
Zcllen im Blut habpn wir in den vorangehpnden Absehnitten schon mehl'faeh 
hingewiesen. Auc:h hier finden sich \Vie im Knoehenmark oft auffallige Unter­
sehied(' zwischen den pathologischen MYE'loblaste:nformen und den prozentnal 
sparlich vorkoml1lenden Myelocyten, die eincn ganz normalcn Aufb,tIl z~ igen. Die 
morphologi1lchpn ZelluntcrschipdE' sind lei del' photographisch schwer festzuhalten, 
da die fpine: Struktnr nicht deutlich zum Ausdruck kommt (s. Abb. 19, 20). 
::\T AEUEJ,I fordcrte fiir die Diagnose einel' akutrn Myelose das Vorliegen cine::; 
Hiatw; zwischen unreifen und reifen Leukocytcn. Ein Blick auf unspre Tabelle 
zeigt, daB die ME'hrzahl del' Faile: (iiber 60%) streng genommen keine:n I'einen 
Hiatus erkennen las;.;en, sehwanken doeh die Myeloeyten von wenigen Zcllen 
bis zu einigen Tausenden pro Kubikmillimeter. Und trotzdem Iiegt in diesen 
Fallen ein eigentlic:hel' "Hiatus" vor, denn die pathologisehE'l1 Myeloblastenformen 
konnen sieh nicht zu norrnalen reifen Myelocyten odeI' gar rei fen Leukocyten 
entwiekcln. Die lE'tztpren stammen aus (·igentlichcn neuen Blutbildungshe:rden, 
die \nthr;;eheinlieh extramedulliir gelegen siud und bilden cine Analogie zu den 
unreifen Blutzellen del' "myeloischpn Reaktionen" bpi KnochpnmarksearcinoRc, 
Agranulocytose us\\'. 

8, Akute lUy(')osl'1l mit aHsg"spl'o('helll'I' Uiff('l"'llzierungstl'lldl'lIz del' Z('ll"11 
HlId sog', JIOllocyt(,lIh'ukamiell, 

Einzplne Leukiimieformen zeigen eine Clnsgt'sprochene Diffcn'nzierungstelldenz 
del' im Blute auftrc·tenden pathologisehE'n Zdh·n. Die Entwieklung geht jedoc:h 
andere \\'ege nnd fiihrt nicht zur Ausbildnllg von fast normal differpl1zierten 
:'Ilyeloeytell odeI' gar !'C'ifpn LC'llkoeyten, \\'i(, \yir dips fiiI' dip c-hrollisc-iwI1 11yelosen 
al1llPhmen. Es handPlt sieh hie!' Ipdiglieh lUll cIa,: Allftrptel1 yon Ll'llkiimipzellen, 
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die noch weitgchend die Eigenschaft zur Kernlappung und zur oxyphilen Dm· 
wandlung des Plasllla~ unter Bildung von mehr oder weniger reifcr Granula 
bewahrt haben (Abb. 21) . Auch die ausgereifteren Zellen dieser Leukamieformen 
unterseheiden sich durch cine Dissoziation der Kern· und Plasmaausreifung, sowie 
durch das Auftreten einer ganzen Stufenleiter ihrer pathologisehen Entwicklungs. 
fonnen illl peripheren Blut. Die meisten dieser Faile gehen in der Literatur 
unter dem Namen von sog. "Monocytenleukamien" oder Retieuloscn. Wir 
halten die Existenz einer echten Monocytenleukamie ftir unbcwiesen. NAEGELI 

weist darauf hin, daB es sich einerseits urn echte Mono· 
cytosen reifer Zellen ohne Bestehcn einer Myelose 
handelt, andererseits um ein verkanntes PFEIFFERschcs 
Drilsenfiebcr (Mononucleosis infectiosa) , und der Rest 
der publizierten sicheren Mydosdalle entfallt auf die 
Gruppe der monocytoiden Mydoblasten. und Pro· 
myelocytenleukamien. 

Wir verfligen sclbst tiber R bcobachtete Faile und 
Uber die Blntprapl1fate und Sternalpunktate von 
weiteren 5 auswartigen, typisch monoeytoiden ~Iye· 
10scn . Aus Platzmangel verzichten wir auf cine aus· 
Hihrliche Kasuistik und crwiihnen nur die 2 folgenden 
Krankengeschichten. 

Fall ;';r. 8. Ch. '1'., 43j . Frau, 28.5.37 - t 5.6.37. F. A. 
Vater 52j. an 1Iagenkrebs gestorben, cine Sehwester soil angeb· 
lieh "an Zahngeschiehten" mit. Lungenentziindung gestor· 
ben sein. 

P. A. 1918 Grippt'. Bonst immcr gesund. Bpginn des 
jetzij!cn Leidens i\Iiirz 19:37 mit allgemeinen Symptomen. 
:\liidigkeitsgefiihl. Kopfschmerzen, Sehmerzen auf del' Brust, 
Hustenreiz. Temp. bis 3!J. D1t/nals 12 Tage illl Bett. Das Fieber 

AI,".21. >lollocrtoi,I(' Hie,,,,,", fiel dann wiedcr abo \\. citerhin zunehmendc BliiRsc. Am 9. 5. 
param)·rlublast.(·Il. (Fall 3i.) bemcrkt Patientin stinkpnden Geruch aus clem :\Iund. Schwcl· 

lung des Zahnflcisches. Am 15. 5. Zahnextraktion von Ii 
untpren vordcren Ziilull'n. Anschliel3end damn Sehiittelfriistc. Temp. 38.1i. seither danernd 
zwischen 38 nnd 39. Keinc Knoehenschmerzen. 

Be./und bci der Spitalrtllfnahmc: Auffallende Bliisse, keinc HautinfiltratC'. LymjJhknoten 
deutlich palJlabel, bohnengrol3, zum 'reil ziemlieh derh. nuchal, cervical, suprac:laviculiir 
und inguinal. Lippen aufgeschwollen, Zahnfleisch stark iidcmatiis. iiberhiingend. sC'hmierig· 
griinlich belegt, illl Bereich der cxtrahit'rten Ziihne nekrotisch. 'ronsillen lllittelgrol3. intakt. 
Lungcn und Herz O. B. 

Leber. Mamillar 14 Clll, d('utlich vergriil3ert. 3 Qu('rfinger unterhalb des Hippcnbogens 
palpierbar. ziemlich d('rb. 

j}hlz. Pcrkussorisch J4 em, unt('r dem Rippcmand deutlich palp:tbel, dCl'h. Ipicht 
druckempfindlich .. Knochen nicht druckell1pfindlich. 

Bllllbe/ulld. Hb. 54 ~;), Ervthro. 2,6 Mill .. F. l. 1.02, Leuko. 102 ·WO. DifferenzierunCf: 
vl'l'cinzc1te Xormoblastcn, 1ll00~oevtoide Mveloblastcn !)I), unrcife i\lwlo('vtcn l. l\Ietam\"cI7). 
cyh·n 2, ;';eutrophile segmentk. 2, stabk. LEos . . _ , Baso. -, i\lOI~O. ~, LYlllpho. 4,i'las. 
maZl'Ill'n -. B1utpliittchpn 15000. 

M01·phologisch. Anisocytose der Roten, keine stark hyperchromen Erythrocyten. Die 
vereinzelt vorkommenden Myelocyten zeigen keinerlei Lappung und keine morphologischen 
Atypien. M yeloblasten : sehr starke GriiBen· und Kernpolymorphie. Auch in bezug auf Zahl 
und Griil3e der Nukleolen sowie im Ausreifungsstadium des Plasmas, sehr wechselnde Ver· 
hiiltnisse. Viele Zellen von ausgesprochen monoeytoidem Charakter. Kern: Sehr polymol1Jh, 
ziemlich groB, stark gelappt, Chroma.tin fein, Nukleolen gut zu erkennen, oft 2-3 groBe 
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odeI' dann zahlreiche kleine, in einer Zelle konnen sogar 14 .!\ukleolen gt'ziihlt werden! 
:\Ieistens finden sich jcdoch nur 6-7. Xebcn diescn gelappton groBen Kernen in einzehwn 
ZeIlen auch Ideinere Kerne yom Typus del' Mikromyeloblasten, oft nul' mit einom schma'en 
basophilen Protoplasmasaum und leichter Einbuchtung odeI' Querschnlirung rll's Kel'l1(>8. 
Von diesen mikromyeloblastaren Formen bis zu den gro/3zelligen monocytoiden ZeIlen 
bestehen aIle Ubcriigngl'. Plasma: schmal bis breit, sehr wechselnd in dl'r Ausdehnung, 
dil' meisten Zellen hellblaues Plasma, einzelne jungere Elemente stark basophil. In gro/3en 
stark gelappten Zellen das Plasma zum Teil noeh etwas basophil, teilweise abl'r auah schon 
deutlich neutrophil mit feiner l'romyelocytengranula. Solche Zellen lassen sich abel' oft. 
durch vorhandl'nl' Xuklcolen noch von eigentlichen Monocyten abgrenzen. Ebn1 10~~ 
del' Zellen granuliert. 1m BIut kcine ~itoscn nachweisbar. 

8ternalpunl,tion 29.5.37. Differenzicrung s. Tabelle 2. 94,7% Mydoblasten!, also eine 
fast vollstandige Zuruckdrangung del' normalcn Myelo- und Erythropoese. i\IaBig viele 
lVlitosen, ZeIlen sehr dicht_ Gegenuber den monocytoiden :\1yeloblasten des BIutes zeigen 
die Zellen hier eine viel weniger ausgesprochene Xeigung zur Lappung; sie sind eher von 
gro/3zeIligem promyelocytarcm Typus_ 

Fer/auf_ Dauernd febril um 39, Puis bleibt hoch, 130-140. Blutsl'nkung 78 mm/1. Std_ 
'VaR. negativ. Thoraxbild: leicht verstiirkte Hiluszeichnung, sonst 0_ B. Al'senkllr Tubunic, 
ansteigend von I Illg bis 7 mg. Bluttransfusionen_ Trotzdem stiindiger Abfall des Hb. 
und Ansteigen del' Myeloblasten_ Letztcs BIutbild vom 3. 6.: Hb. 41 %, Rot.e I,S :\1iIL, 
F. L 1,13, Leuko. J3fiOOO. Monocytoide lVlyeloblasten Sfi%, reife Myelocyten 1%, Meta­
myelocyten 4%, XE'utl'ophile 4%, Lymphocyten 5°i,. 1m ubrigen wie oben. Exitus am 
5. 6_ unter Zeichen einer zunehmenden Kreislaufinsnffizicnz_ 

AU8ZUg a1l8 dfm 8ektio1!sprotokoll Xr. 636/37. Patholog. lnstitut Ziirich (nach 2 Tagen) . 
.M ilz_ 590 g, gro/3, hellrot. Histologisch: Rotc Pulpa vollstandig dUl'chsetzt mit Myelo­

blasten und spiirIiehen Myelocyten_ H.eticulumfascrn deutlieh vCl'mehrt, Tmbekel schwer 
sichtbar, dUl'chsctzt mit Mycloblasteninfiltratcn_ Pulpa und Sinus vollgepfropft mit Myelo­
blastcn und roten BIutkiiqJl'l'chen_ 

Leber_ 23 \0 g, 28: 20: 10 em. Histologisch: CiLlsso:-;schen Sehciden und interstitielles 
Bindegewebe, durchsctzt mit .:\Iyeloblasten lind spiirlichen Myelocyten. Oxydasereaktion 
positiv. An pinigen Stdlcn groBere }Iyeloblastcninfiltratr. 

Lymphknolen_ AIle vergroBert und vermchrt. Histologiseh: StruktUl' vollkommen auf­
gehoben_ ':\lan erkennt w('dl'r Hand noch InternlPdiiil'sinns. LymphfoIlikel nieht nachweisbar. 
Viele Plasmazellen, MyeloblastE'n und Myeloeyten. Strllenwl'ise dichte Infiltrate von 
:\Iwloblasten. 

. llJ yokard. Keinl' Infiltrate. 
X ieren. 1m Interstitium dichte }Iyeloblastl'ninfiltrate, spiirliclll' __ :\Iydocytcn". 
Knochemnark. Wirbelkorpel' auffaIIend bla13 mit triibem :\Ial'k. Die Fel1lurschnittfiache 

zl'igt I'cchts in del' untcrcn Diaphysc fibroses, gelbl'otcs l'Ilark, in del' obcrcn Diaphyse 
deutlich pyoidl's, grallgl'unes :\lark. Histologis('h: In Sternum, \rirbel und Femur gl0iehe 
Hild, sehr viele :\lyploblasten mit polymorphen KeJ'llen, ziemlich vielE' eosinophile iHyclo­
eyten, sternformige Hetielllul11z(,llen nicht vprlllchrt. 

KlIoche1l1nark8austrirh; postnortal: Zcllen stark p_ Ill. verandert; man erkennt abel' noeh 
clclltlich das fast alleinige Vorherrschen leieht geiappter Jlycloblasten. 

Path%gisfh-(I1wlomi8che Diagnose. l\lyeloische Leukiilllie. Pyoides Knochenmark. 
Milzschwellung mit myeloischn }Iet.aplasie_ Lebl'1'sehwellung mit Verfettung uncllll.vcloisclll·1' 
}Ietaplasie. Lebprsehwellung mit Vel'fettung und myeloischen Infiltraten. l\lyplois('hl' 
Infiltrate in :';"ier(,ll, Myokard, cervicalen, supn1l'laviculiircn, axillaren, Jnraaortalen_ I1wsen­
terialen und inguinaIcn Lymphlmoten_ lVlunds('hleimhautnekrosen. Tonsillitis necrot ieans. 
Dickdal'mschleimhautnekrosen_ Hiil110rrhagische Diathesc. Sckundare Aniilllie. Braune 
.-\trophie dps Jlyokards. Bronehopneumonie im rechten Ober- und beiden CnterIappcn. 
Bronchitis Illueopurulcnta. Zwei EnchondronlP im rechten Femur. 

Epikrise. Es handelt sieh somit um eine J:~j. Frau, die llntl:'f den Zeichen 
~incr eitrigcn Stomatitis erkrankt und die illl Blutbild maximal l:l6000 Leuko­
['~'tCI1, woruntcr 109600 stark gelappte, teib lllollOCytoidc Zcllcll zeigt. "Vir haben 
ilier cincn Fall VOl' UI1S, bC'i dem im Blute all!' t'bergdnge rOin jungen, aber aty­
IJ/:schcn Jlydoblasten bis zum di//erenzierten, /aoSt rei/en, jedoch abnormal yebauten 
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ll'Ionocyten vorliegen. Ja es finden sich sogar YC'rcinzeite Zellen, die weitgehcnd 
an geiappte nelltmphiic Riescnicukocyten erinllcrn, so ausgesprochcn tritt cIie 

Ahh.22. Stark gela}l}lte IllOIlOr: ytDi<ie Paramyeluhla:-;tt'll 
nei>cll rill(,1ll Ilieht ~pIaJ)I)tell Paramyduhlast('11 lind cinem 

urthoc'hr(lIIwll XOflll()bla~ tf'll. (Fall :tJ.) 

"\1111.2a. :-;t.ark g{·laPl'tt' 1l101\()(~~·toid(', Para­
myeloblast en, Kern fa:-::t segIlH'llth:{'rnig. 

• (Fa II :l:l.) . . 

Lappung uncI Piasrnaausreifllng in Erscheinung (s . Abb. 22-24-) . Bin ganz 
anaiogeI' Fall sei hier noeh kurz besproehen. 

Fall 3i), Seh. R.. 52j .• 13. 2. bis 14. 2. 30: P. A. Kein Ca., keine Blutkrankhpiten in del' 
Falllilic. P. A. Als Kind hiiufig Halsentziindungen, sonst o. B. Mit 43 JahrC'n (1921) Schwcl­
lung a lll Ha ls. man HtC'lIte die Diagnose auf Struma maligna, Rontgenbcstrahlung, worauf 

die Geschwulst vcrschwin-

JluJ/(JClItoi(/(' J'({},((lif.II(' l( ;{J{a,r.;tf'1l illl IUuf. 

Ailh. ;2 .. 1. )l(HlOcytIJi<.ic Paralll~·l.'lohla:'!ot{,1I illl Hlut.. ~tark(' l)oiYHlol'pliic. 
(Fall 35.) thl'rgiillg(' YOII wl'lIign J!t'lapptr.n bi~ zu stark gelapl1tl'1l 

FOrnH'll. 

deL Lcukocytlo'n cla mals7200, 
Diffcrcnzicl:ung liC'gt nicht 
vor. ) 929 :\Iyomopcration, 
seither zUllehmendc i\1iidig­
k(,it, Schwciflc, Appetit­
abnahllw, Gewichtsverlust. 
JetziYP8 Leiden: Anfangs ,Ja­
nuar 1930 WhIt sieh Pat. 
nicht \wlll. starke;\1 iicligkeit, 
an fangs Februar treten Fie­
ber und Trockcngefiihl illl 
Hals flUi. trotz Hettruhe kcine 
Br sserung. B1utspurell illl 
Auswurf. Klinikanfnahme 
13.2. 

Ref II lid. Auffallend blasse 
PaL. sch\\·erer A. Z., mul­
tipll' Hantpetcchien, tcils 
konfhli('rC'lHl , Temp. 37,5. 
Druck('l1lpfindliclws Ster­
num. l'b('l1s0 sehmerhafte 

Tibiakantcn. Rippen- uml Hiiftkl1oe!Jel1. Lymphknotell n'rgl'iiflcl'L cervical. supraclavicular, 
,!.!rolle Pakd(' in beidl'n Axillae. Gin,!.!iva bliiuIich geschwollcll, Ra('hen~('hll'illlhaut und UYllla 
altl' RlutschorfC'. Tonsillen llieht ver,!.!l'iilkrt. Rcrz nnd Lllngen o. B. Abdomen stark VOl'­

gl'wiilbt. Leber iibcrragt den Hippenbogen UlIl 15 cm. total(· Ausckhnnng in del' ;\Iamillar­
linie 20 CIII. Ll'ber stark druckelllpfindlich von llIittlerer KonsistC'IlZ. glatt. :\Iilz clentlic:h 
palpabel. iiberragt ch·n Hippenhog('ll Ulll 5 ('111. pel'kllSSol'is(:he .-\usdehnung 1:1 cm, iibriger 
Status o. B. 

m it/he/II n ,l . Rh. 2flo~ , Hotl' 2.().f :\1iI1.. F . L 0.71. L('llko. ~IiSODI). AIll l.f . 2 . .fW200 
Leuko .. dip Diffen'nzicl'ung l'rgi ht :\IYl'loblastl'n (ii) o~. ~Iyl'lo('yten ullrl'ifl'n ;) o~ . halhrcife 
J40'~, reife 10 0 (doch \H'gen Lappllllg Sdl\H'r auscinanderzuha\tl'n), :'\entrophile fl': ~ , Eosillo-
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phile 2 %, Basophile 1 %, Monocyten 2 %, Lymp'hocyten 1 %. N ormoblasten 2 auf 100 Leuko. 
Pliittchen deutlich vermindert, keine Riesenplattchen. 

Sternalpunktion vom 14.,2.: Differenzierung s. Tabelle 2, fast alles Myeloblasten (95,2 %), 
Erythropoese und normale Myelopoese fast 0. Mye\oblasten ganz pathologische Formen, 
hochgradige Polymorphie. Kern: sehr wechselnd an GroBe und Gestalt, zum Teil klein, 
rundlich mit kompaktem dichtem Chromatin, zum Teil groB mit lockerem feinem Chromatin, 
die meisten Kerne zeigen ausgesprochene Lappungstendenz, aile Ubergange von den rund· 
lichen bis zu den hochsegmentierten wie Monocytenkerne aussehenden Formen. N'ukleolen 
eher spiirlieh, selten 2-3, unscharf zu erkennen, in den stark gelappten Kernen moist nicht 
mehr nachwoisbar. Plasma: im Verhaltnis zum Kern schmal, in den kleineren Zollen basophil, 
in den groBcren Zellen nur schwach basophil bis fast neutrophil, feine Azurgranula, Vel'· 
einzelte Vakuolen im Kern und Plasma. Mitosen +, Chromosomenzahl nicht sieher be­
stimmbar. 

Ver/allf. Thoraxbild, Zeichen von Lungenstauung. Trotz Bluttransfusion rasche Ver­
sehIimmerung, Exitus am Abend des 14. 2. 

AU8ZUg aus de1fb Sektion8protokoll, PathoL. Inst. Ziirieh, Nr. 179/30 vom \5.2.: 
l~lilz. 500 g, 20 X 91/ 2 X 51/ 2 cm. Histologisch: i.\Ii\zstruktur vollkommen verwiseht. un 

wenigen Stellen lassen sieh kleine zusammengedriiekte Follikel erkennen. Die Pulpa ist stark 
er\\'(>itert und dicht durehsetzt von unreifen wei Ben Blutzellen. Sinus leer. Leber: 2600 g. 
30x 25x j1/2 em, keine Knoten. Histologisch: Aeinuszciehnung ver\\'ischt, illl Zentrum del' 
letztl'n enthalten die Leberzellen feinkorniges braunes Pigment, bald illl Interstitium, 
bald in den GLIssm,sehen Scheiden findet mun ausgedehnte Infiltrate von \\'eiBen unreifen 
Hlutze-Il(·n. Die mittelweiten GefiiBe enthalten neben roten Blutkorpe-rehen zahlr~iche, 
wei/le-, ulll'e-ife B1utzellen. Lymphknoten: histologiseh: Driisenstruktur verwischt, das 
Zentrum zahlreiche-r Lymphknoten von Nekrosen und Blutungen durchsetzt. im iibrigen 
Hinelp und :II ark dieht durchsetzt von Infiltraten aus myeloisehen Zellcn. 

Hcrz. 1m Inte-rstitium finden sich zahlrciche schmule Infiltrate aus Myeloblasten. 
Xieren. 1111 )iierellmark und del' Hinde ausgedehnte Infiltrate von mye-lois~llCn Zellen. 
Knoclwlllnark. Sternum und Femur sehr zellreieh, zeigt zahlreiche l\Iyeloblasten und 

.. :lIyeloeyten" . 
Pathologisclt-allatomisrhe Diagllose. Akute ~lyeloblastenleukiimie mit allsgedphnten 

leukiimiscllPn lnfiltraten in ;,\lilz, Leber, )iieren und l\Iyokard. l\Iveloisrhes KnochennHtrk 
in Femur Ilnd Sh'rnulll. Hii1l1orrhagisehe Diathese. l\I~ltiple Ha,utblutungen iiber Thorax. 
Abdomen und Oberschcnkeln. Hubepi- und suhendokardialc Bllltungen. Bllltungen illl 
i\lyokard, in del' Milz und den Xieren, sowip den ccrvicalen und llI!'spnkrialpn LymphknotPll. 
Y crgro/lprt(> Cervical- lind :lIpsl'ntpriallYllIphlmoten. Tonsillitis chronica. Akute Hcrz­
dilatation. LUJlgl>Jlodplll. lHem; del' "Uvula. 

Solchp Fiillp, die nebell piner hohen prozpntualen Zahl von monocytoiden 
Zellpn im lllut auch aile Ubprgange von kll'inen oder griH3eren pathologisehen 
l\Iyeloblasten (bis zu 14 Nukleolen im Fall R) mit basophileIll Plasma bis zu 
g~lappten, ausgereiften, oxyphilen und granulierten Formen erkenllell lassen, 
sind unserer Auffassung nach ein Beweis fill' die genetische I dentitiit solcher 
"Monocytenleukrhnien" mit den abl'igen Myelosen. Nicht in allen Fallen findet 
sieh im peripheren Blut die ganze Skala del' Entwicklungsreihe diesel' Zellpn. Aueh 
auf unserpr Klinik kamen Faile zur Beobaehtullg, die llamentlieh bci aleukami­
sehem Blutbilde lange Zeit erhebliehe differcntialdiagnostisehe Schwierigkeiten 
bereiteten. Schon NAEGEM bctont, daB solehe "monocytoide Promyeloeyten" 
morphologiseh in gewissen Fallen nieht von normalen Monoeyten ullterschieden 
werden ki)nnen. Hier entseheidet im allgenwinen die Sternalpunktion, raseh 
und sichel' die Diagnose. Denn gerade bei den aleukamisehen I?Ol'lllen findet 
sieh pin schon stark myeloblastar oder promyplocytar durchsctztps Mark. Auch 
bpi ganz monoeytoiden Zpllen irn peripheren Blnt zpigen die I(>ukiimischen Zellen 
hier vielmphr Annahel'ungpn an den Myeloblastpn- odeI' Promyplocytentypus. 
Es ist, wie wpnn nur die aw,gcreifteren Fornwn ius Blut gela.ngpn wii1'llpn, odeI' 
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diese Zellen im Blute noeb weiter ausreifen wiirden (s. Abb. 25, 26, 27, 28). 
Verfolgt man die im peripbcren Blut auftretenden ZeBen wabrend des Ablaufes 

Allh.25. Promyeloc)"toi<le Paramyelohlastcll illl ;;tcrualpkt. (Fall 1\).) 

Ahh.2(;. )[ollocytoidl' Paramyeiohlastf'1l im Blut «ps glei('iteH PuticnteH. 

einer "l\Ionoeytenleukamie", ;;0 beobaehtct man gcgcn das Ende hin immer 
mehr <las Auftreten jiingcrer Zellen, und ante Exitum gehcn solehe FaIle oft 
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in typische akute Myeloblastenleukiimien liber (NAEGELI, KRUMMEL und 
STODTMEISTER). AIle diese Momente sprechen dafiir, daB wir hier nur eine 

Abu. 27 . Akute monocytoiuc Paralllycloblastenleukiimie. Promyclocytoicle Formcll illl Steruallllark. (Fall IL) 

Abb. 28. ~IOIlO('yt()id e )Irt')obla:;ten im UlntulI..;:-:trich d t':-) gleiehpll l)atielltl'll. 

Variationsform def aknten Myeloscn vor uns !whcn, und die Diffcrenziel"llllgs­
tendenz zu solchen monocytoiden Zellformen ist weiter nieht erstuunlit"h, wenn 



784 S. MOESCHLIN und K. ROHR: 

man auch die normalen Monocyten aus dem myeloiHchen Anteil des Knochen­
m"trks ableitet (NAEGELI, ROHR, KLIMA). 

Fall 14 und 21 sind ParaIlelfiiJIe zu den beiden oben ausfiihrlich mitgeteilten 
Krankengeschichten. Auch hier fanden sich zahlreiche Dbergangsformen im 
periphercn Blut. Die iibrigen monocytoiden Leukamien (Nr.9, 15, 19 und 37) 
stellen rein ere }i'ormen dar. Auch bei den terminal en Myeloblastenschiiben der 
chronischen Myelosen konnen in seltenen }<'illlen monocytoide Zellen auftreten, 
wie z. B. in dem S.793 mitgeteilten Fall XXIII. FORKNER ist del' Ansicht, 
daB die "Monocytenleukamien" sich klinisch durch ansgesprochene Zahnfleisch­
infiltrate kennzeichnen. Wenn auch un sere beiden oben mitgeteilten FaIle 
diese Ansicht zu bestatigen scheinen, so zeigt doch das Gesamtmaterial im Ver­
glcich mit den iibrigen akuten Myelosen keineswegs ein Vorherrschen dieses 
klinischen Merkmales. Die leukamischc Stomatitis betraf bei den monocytoiden 
Leukamicn 50% der FaIle, den gleichen Prozentsatz wie sie auch das Gesamt­
material der iibrigen akuten Myelosen aufweist. Die ausgedehnten Lymph­
knotensehwellungen beobachteten wir in 2.1)% del' Gesamtfalle, untcl' unseren 
monocytoiden Leukamien findet sich nur eine Myelose mit ausgedehnter Lymph­
knotenschwellung (Fall 8, S.734). .Ji'ORK)<ER glanbt, daB fiir die "SCHILI,INU­
sehe Monocytenleukamie" eine starke pathologisch-histologisch nachweisbare 
Durchsetzung del' Lymphknoten mit "Monocyten" eharakteristisch ist, da er 
pine solehe in allpn seinen vier untersuchten l<'iillen nachweisen konnte. In 
fraglichcn Fallen sprieht nach spinel' Meinung die starke Lymphknoteninfiltration 
fiir die Monocytennatur. In den SehluBstadien del' akuten Myclosen ist die 
leukamische Infiltration der Lymphknoten bei den akuten Myelosen etwas so 
haufiges, daB hierin niemals ein diffcrcntialdiagnostischcs Merkmal liegen kann. 
So 7.eigten von unseren 27 pathologiseh histologiseh hierauf untersuchten akuten 
Leukamien nur drei FaIle keine Infiltrate, wobei allerdings aus der histologischen 
Bcschreibung nieht immer mit Siehcrheit hervorgeht, ob es sieh urn eigcntlichp 
MydoblaHteninfiltrate odpr ev. um extramedullare Blutbildungsherde handelt. 
1m Gegensatz zu SCHILr,TNG, L]<,WINE, WYSCHEOORODZEWA, DUBINSKA.JA lind 
BAKAL'rSCHUK, S1<mAT, BYKOVA, EVK~SEN und SCHAItTUM HANSEN, PIX~[ und 
THO!'ISEN, Bowie vielen amel'ikaniHehen Autoren \Vie OSGOOD, .FORKNBR U. a. 
(Lit. VOl' 1H:H bei NAEuEr~I) lpluwn KItUMi\U;L und SToI)'rMEIsTK11, SABRAZES, 
KRAcK~; und GAflYEI{, RIET'fI u. a. mit nns die genetiBche SonderBtpliung dieBPr 
Gruppe abo FORKNER miBt einer speziellen Supravitalfarbung eine groBe Rolip 
zur Klarung 7.weifelhafter FaIle bei. Nach RIWl'T[ U. a. ist abel' diese Farbung 
del' gewohnliehell Oxydasefarbung nieht iiberlegen. Del' Fall von UEHJ~[NGER 
ist ferner ein Bcwpis dafiil', daB selbst bei einer hochgradigen "Reticulose" 
keine monocytoidcn Zellen im periphcren Blut aufzntreten brauchen. 

9. Allgemeine Veranderungen des Blutbildes bei akuten l\lyelosen . 
• Yol'lnale Leukocytenrel:h~. Die Zahl del' Neutrophilen ist bei den aknten 

MyeloBen im allgemeinen vermindert. In den Anfangsstadien kann eine Neutro­
penie durch pinen hinzukommenden Infekt ev. in eine neutrophile Lenkocytose 
ubel'gehen. rm weiteren Vpriauf beobachtet man jedoch immer ein starkeB 
Absinken del' Neutrophilen bi~ auf oft agranuloeytotiHche Wertp. Ein Blick 
auf die Tabplle dCI' gleichz('itig erhobenell Hamo- nnd }lyelogramme zeigt fiir 
die llIcistt'n FiiIlc <'inc dputiiehe Verminderung dpl' abHoluten "Verte, bei den 
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sparlichen Ausnahmen von dieser Regel handelte es sich entweder urn FaIle, 
die nicht bis ante Exitum verfolgt werden konnten (Fall II und 13), oder urn 
Speziaifalle (z. B. 85), wo eine weitgehende Differenzierungstendenz der mono­
eytoiden Zellen bestand, so daB diese oft nieht mehr sieher von segmentkernigen 
Neutrophilen abgegrenzt werden konnten (s. S. 787). Bei einigen Myelosen, 
namentlieh den aleukamisch verlaufenden Formen, konnten wir die Beobaehtung 
von KLIMA und SEYFRIED bestatigen, daB teilweise auffallend groBe und hier 
und da auch iibersegmentierte Neutrophile auftreten, obschon sonst meistens 
eine deutliche Linksverschiebung vorliegt. Wir fassen diese Formen als 
Hemmungsbildungen der normalen Myelopose auf (s. ROHR). Die iibrigen Ver­
anderungen der Neutrophilen, wie die Vakuolisierung und toxische Granulation, 
sind sekundare und hinsichtlieh bekannte Erscheinungen, auf die wir nieht 
eingehen. Die Leukopenie wird sehr versehieden erklart. Wir glauben, daB die 
Ursache in der Verdrangung der normalen Myelopoese dureh das "Oberwuehern 
mit pathologisehen Myeloblasten zu suchen ist, wie dies ja schon aus den aufge­
fiihrten Myelogrammen hervorgeht. Einzelne Autoren erklaren diese Erseheinung 
durch eine gesteigerte Leukolyse (FORKNER). Die eosinophilen und basophilen 
Zellen konnen in normaler prozentualer Zahl vertreten sein oder aber auch 
fehlen, sie zeigen im Gegensatz zu den chronis chen Myelosen kein charakteri­
stisehes Verhalten. 

Die Lymphocyten zcigen gegen Ende der Krankheit ein deutliches Absinken 
der absoluten Werte. Die wcnigen FalIe, in den en die Lymphocytcn als "crhoht" 
angefiihrt wurden, betreffen alles Mikromyeloblastenlcukamien, bci welchen 
im Zweifelsfalle die Zellen zu den Lymphoeyten gerechnet wurden. 

Thrombocyten. Die Thrombocyten waren bci unseren akuten Myelosen 
immer vermindert. Zu Beginn der Krankheit zeigten gewohnlich die leukami­
schen Formen der akuten Myelosen keine so starke Verminderung wie die 
aleukamisehen Formen. Diese Plattchenverminderung ist neben den Verande­
rungen des roten Blutbildes nach unserer Erfahrung ein sehr wichtiges Moment 
in der Differentialdiagnose zwischen aleukamisehen Leukamien und Agranulo­
cytoscn. Schon NAEGELI hat auf die atypisehen Plattchenformen hingewiesen. 
So beobaehtet man namentlieh bei aleukamischen Formen das Auftreten von 
Riesenplattchen wie sie auch bei der Perniciosa vorkommen. 

Erythrocyten. NAEGELI u. a. haben auf die erniedrigten Erythrocyten- und 
Hamoglobinwerte sowie auf den oft erhohten Farbeindex der akuten Myelosen 
hingewiesen. Die hier untersuchten }l'aJle zeigten aJlc schon im Beginn eine deut­
liche Erythropenie. Der Farbeindex war in der HaUte der FaIle bei voll aus­
gebildetem Krankheitsbilde iiber 1, sowohl bei den leukamischen als bei den 
aleukamisehen }l'ormen. In den meisten Fallen zeigte der Farbeindex anfangs 
ein leichtes Ansteigen, urn danrt kurz ante Exitum unter 1 abzufallen. Unter 
den Erythrocyten finden sich anfanglich noch relativ sparlich, spater reichlieh 
auftretende polychromatische Elemente, sowie eine zunehmende Anisoeytose. 
Auf dem Hohepunkt der Erkrankung ist das Nebeneinander von Mikroeyten 
und von polychromatisehen, oft hyperchromen Makrocyten eharakteristisch 
(s. Abb. 29). Dieser typische Befund ist speziell fiir die aleukamischen Formen 
hervorzuheben, denn hier bildet dieses rote Blutbild zusammen mit der Vermin­
derung der Thrombocyten und Erythrocyten, wenn nur wenige pathologische 
Zellen im Elute auftreten, oder sofern es sich gar um Mikromyeloblasten oder 

Ergebnisse d. inn. )[eu. 5i. 50 
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monocytoide Myeloblasten handelt, oft das einzige Verdachtsmoment fur das 
Vorliegen einer Myelose. So kann man oft schon bevor eine Sternalpunktion vor· 
liegt, die Agranulocytose mit myeloischer Blutreaktion sicher von einer Leuk· 

Abb.29. Itotes 1lII1thi)l\ bei akllter :llyelose. Allisocytosc , :llakrocytose, HYJ)erchrolllasie. 

amie abgrenzen. In der Differentialdiagnose gegen die chronische Aleukie, 
Panmyelophthise und Knochenmarkscarcinose sind diese Momente nicht ent· 
scheidend, da dort gleichartige Veranderungen beobachtet werden konnen. 

Au!).3U. Polychrolllatischer :llakroulast ncuen cinelli 
)!ikromyelohlasten. lllutallsstrich. 

Die Reticulocyten sind bei 
den akuten Myelosen mit 
Ausnahme der noch zu 
besprechenden Erythroleuk. 
amien niedrig, bei unseren 
Fallen im Durchschnitt 
4-bis 10%0' 

Erythroblasten. Auf ihr 
haufiges V orkommen wurde 
eben falls von NAEGELI hin· 
gewiesen. Von unseren un· 
tersuchten akuten Myelosen 
zeigten nur 7 Faile keine 
kernhaltigen jungen Ery. 
throcytcn im Biut (s. Ab· 
bildung 30)! Die Erythro· 
blasten schwankten zwi· 

schen l-:{Z Zellen pro 200 Lcukocytcn. In absoluten Zahlcn ausgedruckt 
zwischen 0 bis max 10800 pro Kubikmillimeter (Fall 30). Die Myelosen 
mit stark erhohtcr Erythroblastenzahl hat man als eine Spezialgruppc von den 
ubrigen Formen abgetrennt. 
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10. El'ythl'oleukiimien und Erythramien. 

In einzelnen Fallen kann die Zahl del' auftretenden Erythroblasten sogar 
diejenige del' unreifen myeloischen Elemente del' wei Ben Reihe iibertreffen und 
wir sprechen dann von Erythroleukamien (MALATTIA DI DI GUGLIELMO). Hiervon 
scharf zu trennen sind nach DI GUGLIELMO die eigentlichen "Erythramien", die 
primal' eine Wucherung des erythropoetischen Systems mit Auftreten von 
erythroblastenahnlichen Elementen im B1ut darstellen. Das Prim are bei den 
Erythroleukamien ist also die myeloische Leukamie und erst sekundar tritt 
eine (nach unserer Auffassung namentlich extramedullare) Wucherung des 
erythropoetischen Apparates auf. Es ist das Verdienst del' italienischen Schule, 
zuerst dieses Krankheitsbild abgegrenzt zu haben. DI GUGLIELMO hat die 
wichtigsten klinischen und hamatologischen Merkmale 1923 erstmals hervor­
gehoben; obschon seine mitgeteilten Faile, wenigstens was die Erythramien 
betrifft, nicht unanfechtbar sind, so wurden doch spateI' von anderen Autoren 
(z. B. LAZZARO) sichere und eingehend untersuchtc FaIle mitgeteiit. Das ganze 
Problem ist daneben natiirlich auch weitgehend cine Fragc del' Nomenklatur, 
so sind z. B. von .FIESClII typische Paramyeloblastenleukamien und von anderen 
Autoren COOLEY-Anamien als akute Erythramien beschrieben wordcn. BASERGA 
(1938) hat in einer umfassenden Arbeit aile als Erythramien publizierten Faile 
zllsammengesteIlt Ilnd kommt dabei auf 29 Veroffentlichungen. "Die Erythramie 
ist nach GUGLIELMO, eine subakute bis akut beginnende Krankheit mit aus­
gesprochener Anamie und gleichzeitigem Auftreten von zahlreichen Erythro­
blasten im peripheren Biut. Klinisch besteht eine deutliche Milzschwellung, 
weniger ausgcsprochen ist die LebervergroBerung, dazu gesellen sich maBiges 
bis hohes Fieber und Neigung zu hamorrhagischer Diathese. Die Krankheit 
fiihrt in 1-2 Monaten unter zunchmender Anamie regelmaBig zum 'rode. 
Pathologisch-anatomisch findet sich eine Wucherung von meist unreifen Erythro­
blasten und ev. auch von ,Hamocytoblasten' und ,Hamohistioblasten', die 
von del' italienischen Schule als ihre Stammzellen aufgefaBt werden, sowie ev. 
von ,reticuloendothelialen Elemcntcn', im Knochenmark, Milz und Leber, 
und in einzelnen Fallen (BOCCIIINI) aueh Erythroblastenherdc in Lymphknoten, 
Lunge und Omentum majus". Die Krankheit zeigt somit eine weitgehende 
A.hnlichkeit mit del' bekannten Gefliigclerythroblastose. Nach BASERGA kann 
man unter den bis jetzt bekannten Fallen zwei Gruppen unterscheiden: eine 
Form, dic vorwiegend Klcinkinder im ersten und zweiten Lebensjahr befallt und 
('inc Erythramie der Erwachsenen. 

Nach un serer Auffassung halten die meisten in del' Literatur als Erythramien 
publizierten Faile einer kritischen Betrachtung nicht stand und betreffen zum 
groBen 'reil Erythroleukamien, zu einem kleineren 'rei I Knochenmarkscarci­
nosen, hamolytischc Anamien (namcntlich bei Kindern), COOLEY-Anamien und 
Perniciosafalle. Die Differentialdiagnose zwischen den beiden Formen gegeniibp]' 
andcren Biutkrankheiten kann jedoch schr schwierig sein, wie dies auch flUS 

den von uns untersuchten nachstehenden Fallen hervorgeht, und man ist nam(,Ilt­
lich bei der folgcnden Krankengesehichte geneigt, cine Zwischenform del' rein en 
Erythramic und del' Erythroleukamie anzunehmen 1: 

1 Herrn Dr. SCHILDKNECHT sci ftir die Uberlassung der K.G. unser hester Dank aus­
!!<,sprochen. 

iHl* 
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1. Fall 30, N. F., 31j. Frau (Kant. Spit. Mtinsterlingen), 12.2. -11. 6. 36 t . F. A. 
Keine Blutkrankheiten. P. A. Beginn anfangs Nov. 1935 mit vermehrter Mtidigkeit, 
leichten Zahnfleischblutungen und zunehmende Blasse. Am 7. 12.35 Arbeit allsgesetzt, 
vom Hausarzt zuerst cin Skorbut angenommen. 1m Jan. und Dez . 1936 starkere Men-

Erythroleukiimien. 
Ahb.31. Ortho- und polychromati5chc Makrohlasten 

im Blut. (1-'all 30.) 

struation als £rtiher, anfangs Februar 
schwarze Stiihle, als Skorbut eingewiesen. 

Befund bei der Aufnahme. Extreme 
Blasse, Mitgenommenheit, Sensorium 
frei , Zahnfleisch stark geschwollen, 
Molaren von breiten Wallen eingeschlos­
sen. Zwischen den Schneidezahnen herab­
hangend und ulzeriert, keine Lymph­
drtisenschwellung, keine Hautinfiltrate. 
'fonsiIlen nicht vergroBert. Systolisches 
Gerausch tiber dem Herzen. Leber dcut­
lich vergroBert, 11 cm parasternal. Milz 
stark vergroBert, perkussorisch 12 cm. 
bei tiefer Inspiration deutlich palpabel. 
2 Querfinger unter dem Rippenbogen, 
derb. 

Bluthild. 13.2.36: Hb. 28%, Rote 
1,1 Mill., F. 1. 1,27. Kernhaltige Zellen 
12900. Normoblasten 28:200 Leuko. 

Makroblasten 140:200 Leukocyten. Mycloblasten 51/ 2 %, reife Myelocyten 1 %, Neutro­
phile 65%, Eosinophile 21/ 2 %, Basophile -, Monocyten 51/ 2%, Lymphocyten 201/ 2 %, 
Blutplattchen stark vermindert. 

Von den kernhaltigen Zellen sind also total 5 900 Erythroblasten und nur 7000 Leukocyten. 
Morphologisch (s. Abb. 31): Starke Anisocytose der Roten, zahlreiche Mikro- und Makro­

cyten, vereinzclte Poikilocyten. Die Makrocyten lassen sich teilweise von Megalocyten nicht 
unterscheiden, doch sind die meisten etwas polychromatisch . Die kernhaltigen roten Zellen 

Ahu . 32. Sternahnarkausstrich des gleichcll Falles. Auch hier 
mcgaloulastcniihnlichc, zum Tcil unreifc ~rakroblastell . 

zeigen aIle Ubergange vom 
kleinen Normoblasten bis zum 
groBen Makroblasten und von 
ganz unreifen Formen bis zu 
fast orthochromatischen Er\"­
throblasten. Einzelne Zell~n 
auch mit basophiler Punktie­
rung. Die jungen Makroblasten 
lassen sich von Megaloblasten 
oft nicht unterscheiden. Die 
vereinzelten Thrombocyten 
ZUIll Teil groB, die ;vIyelo­
blasten eher klein, Kern rund, 
locker mit 2-3 Nukleolen, 
Plasma schmal, vereinzelt 
mit feinster Promyelocyten­
granula und stark basophilem 
Plasma. Schmaler Halo urn 
den Kern, zahlreiche Myelo­
blasten mit AUER-Stabchen. 
Neutrophile vereinzelt tiber­
segmentiert. 

Sternalpltnktion. 13.2. 36: Differenzierung s. TabelJe 2 (Abb. 32, 33). Von den 251 kern­
haltigen Hoten (pro 100 weiBe Zellen) entfallen 41 % auf basophile, ganz junge megalo­
blastoide Erythroblasten, 65% auf Polychromatische und 145 auf oxyphile Formen. Sie 
wurden anfanglich samtliche als ~legaloblasten aufgefaBt. Myeloblasten nur 12,7 %, so daB 
anfanglich eine atypische Perniciosa angenommen wird. Zahlreiche Mitosen der jungen Ery­
throblasten. Unter den "Megaloblasten" einzelne Zellen mit auffallend grol3em Nucleolus oder 
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oft bis zu 4 Nukleolen. Diese Formen erinnern ganz an die von den Italienern beschriebenen 
Hiimatoeytoblasten. Myeloblasten nieht atypiseh, doch vereinzelt mit AUER-Stabehen. 

2. Punktion. 29.2_ 36: Genaue Differenziernng s. Tabelle 2. Von den 195,6 kernhaltigen 
Hoten entfallen auf "Megaloblasten": basophile 8,0, polyehromatisehe 18,3, oxyphile 86,7. 
Erythroblasten: basophile 5,0, polyehro­
matisehe 14,3 und oxyphile 63,3_ Aueh 
hier zahlreiehe Mitosen. Morphologiseh 
wie oben. 1m Blutbild des gleiehen Da­
tums auf 100 kernhaltige Zellen 29 Ery­
throblasten. Sonst ahnlieh wie oben_ 

3. Punktion. 14.3. 36: Differenzie­
rung s. Tabelle 2 (Abb. 34). Von den 
121,8 kernhaltigen Roten: Megaloblasten 
basophile 11,0, polyehromatisehe 15,6, 
oxyphile 32,8. Erythroblasten: baso­
phile 9,0, polyehromatisehe 10,4, oxy­
phile 43,0. Myeloblasten jetzt auf 23,8 
angestiegcn_ 1m Blutbild bei 2500 kern­
haitigen Zellen und 1,5 Mill. Roten, 
12 Makroblasten und 61/ 2 Normoblasten 
Pro 100 Leukoe_ 1m iibrigen ungefahr Alll>. 3:3. Stcrnalmark yom gleichen Fall. Grone 

MakrolllnstclI mit Karyorhexis. 
das gleiehe Bild. 

4. Pllnktion. 9.6.36: Differenzierung s. Tabelle 2. Von den 12,6 jungen Roten: "Megalo­
blasten" oxyphile 0,4, keine basophilen und polyehromatisehen. Erythroblasten: basophile 
4,4, polyehromatisehe 6,8, oxyphile 1,0. Xormobiasten mittelklein: die vereinzelten "Megalo­
blasten" groll. l\ur 4,4 % 
Myeloblasten. 

Blutbild vom 9. 6. 36. 
Differen7.ierung s. Tabelle 2. 
Bci 22000 kernhaltigen Zellen 
nul' noeh vereinzelte Ervthro­
blasten, 31/ 2 % auf 100 \Veille. 
Myeloblasten P /2 %. Morpho­
logiseh wie oben. 

KlinisdtCr Yerlallf . An­
fanglich bckam die Pat. cine 
kombinierte Arscnkur, die 
abel' abgebrochcn werden 
mullte, da die Leukocyten 
stark absankcn. Zahlrciehe 
Transfusionen. Die kernhal­
tigen Roten nahmen allmiih­
lich ab, die Leukocyten sanken 
bis auf 1800, abcl' immer cin 
kleincr Prozcntsatz von 1\'lyclo­
blasten mit AUER-Stabchen. 
Fraktionierte Magenausheb­
rung: ergab positive Magen­
salzsaure, maximalc Aciditiit 
25 frcie Hel. Vom 28. 2. bis 
11.3. wurde cine Campolonkur 
durchgcHihrt, taglieh 4 cem. 

All". 34. Sterllalmark YOln glcichcn Fall. Nebel} den Er.\'throulast(lll 
zahlreichc gwg,· Mycloblastcn. (:1. P'IIIktioll.) 

doch gar kcine Beeinfiussung des Hiimoglobins odcr del' Erythrocyten. )litte )Iiirz leichtt' 
Driisensehwellungen in dcn Axillae, die Zahnfleisehinfiltrate bilden sieh langsam zuriick. 
Zahnfleischexc.ision vom 10. 3. IBericht des Pathol. Instituts Ziirich (gekiirzt)J: "Unter 
dem mehrsehichtigen Plattencpithel ein aullerordcntlich zellrciches Gcwcbe mit· ]'('cht ver­
sehiedcnen Zellformcn, massenhaft polynuc!care, neutrophilc Lcukocvtpn "t'll'gentlich 
eosinophile Leukocyten, mit wenig segmcntierten abel' nlll(lt'n Kernen. daz":is~h(,11 (lirht.p 
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Konglomerate von Plasmazellen und das ganze eingelagert in ein groBzelliges Grundgewebe. 
Diese groBen Zellen sind unscharf voneinander abgesetzt und besitzen groBe, rundc bis 
ovalare auBcrordentlich chromatinarme Kerne. Eine sichere Diagnose kann nicht gestellt 
werden, am ehesten kommt eine besondere Form einer Leukamie. myeloische Leukamie. 
oder ein Tumor aus der Gruppe der Myelome in Frage." 

WaR. negativ. Mitte Mai tritt eine Phlebitis des linken Beines auf. die wegen Ein­
schmelzung incidiert werden muB. Es bildet sich kein typischer Eiter, sondern ein dunn­
fliissiges, trubes Sekret. Nach der Incision des Abscesses, 2 Tage ante Exitum, steigen die 
Leukocyten auf 22000 ohne prozentuale Vermehrung der Myeloblasten. Zunehmende 
Kachexie, ante Exitum Hb. 20%, Exitus am 1 I. 6. 36. 

Auszug aus dem Sektionsprotokoll yom 11.6.36. Hochgradige Anami{', zahlreiehe 
vergroBerte Lymphknoten in Thorax und Abdomen, vereinzelt auch cervical und axillar. 
Auf Schnitt homogen rot·braunlich. 

Leber. 2150 g, 27:25:71/ 2 cm, Schnittflache gleiehmaBig gelb.braunlieh, massenhaft 
braun·rotliehe, stt'cknadelkopfgroBe Punkte. Histologisch: Zeichnung deutlieh, hoch­
gradig groBtropfige Verfettung besonders der peripheren Leberzellen. G LISsoNsche Scheiden 
schmal, in den Lappchen Illyeloblastare Elemente, die meisten scheinen innerhalb der Blut­
bahn zu Hegen. Fcinkornige Hamosiderose besonders der KUPFF~:Rschen Sternzellen. 

Milz. 350 g. 141/ 2 : 101/ 2 :4 cm, Schnittflache braunlich·rotlich, Follikcl nicht vergroBert. 
zahlreich. Histologisch: Follikel deutlich erhalten. stark umschrieben, Pulpa auBerordent­
lich blut· und zellreich mit Plasmazellen infiltriert und unreifen Illyeloischen J~lementen, 
fast ausschlieBlich Myeloblasten, die keine positive Oxydasereaktion ergeben. An einigen 
Stellen auch deutliche Normoblastenherde, reichlich feinkorniges Hamosiderin in den Pulpa. 
reticulumzellen. Nieren intakt, histologisch keine myeloischen oder erythroblastischen Herde. 

Lymphknoten. Histologisch geringe myeloblastare Metaplasie, vereinzc\te deutliche 
Erythroblastenht'rde. Oxydascreaktion negativ. 

Knochenmark. Histologisch zahlreiche Norllloblasten, daneben fast alles Myeloblaskn 
ohne positive Oxydasereaktion. sehr wenig reife Illycloische Elemente. 

Die pathologisch.anatomische Diagnose lautctc auf Myeloblastenieukalllie. 

Epikrise. Zusammenfassend handelt es sich somit urn cine ~lj. Frau, die unter 
den Zeichen einer zunchmendcn Anamie und Neigung zu Zahnfleischblutungen 
erkrankt. Klinisch stelit man eine auch histologisch ausgesprochene leukamische 
Stomatitis fest, dane ben findet sich eine Milz- und LebervergroBerung bei 
fehlender Lymphknotenschwellung, keinerlci Zeichen von lkterus. Das Blutbild 
ergibt bei einem Ramoglobin von 28 % 12100 kernhaltige Zellen, worunter 
390 Myeloblasten, zum Teil mit typischen AUER-Stabehen und 5900 kernhaltigen 
Roten, neben Normoblasten auch zahlreiche Makroblasten. Das rote Blutbild 
zeigt starke Ahnlichkeit mit einer Perniciosa, doch sind die megalocytoiden 
Makrocyten zum Teil deutlich polychromatisch. Die Sternalpunktion ergibt 
eine starke Erythropoese bei Zuriicktreten del' normaIen Myelopoese und 
leichter Vermehrung del' Myeloblasten. Morphologisch zeigt das Mark groBe 
Makroblasten, die sich von Megaloblasten nicht sichel' unterscheiden lassen, 
so daB auch klinisch anfanglich an eine Perniciosa gedacht wird. Gegen diesc 
Diagnose sprechen jedoch das tJberwiegen oxyphiler Megaloblasten im Mark, 
dann klinisch das Fehlen einer typischen Glossitis, ferner die positive Magen­
salzsaure, wie del' Umstand, daB eine intensive Campolonkur Rb.- und Ery­
throcytenzahl in keiner Weise beeinfluBt. Eine BIERMERsche Anamie kann 
deshalb mit Sicherheit ausgeschlossen werden. 1m weiteren Verlauf nehmen 
die Myeloblasten im Sternalpunktat zu. Trotz intensiver Eisentherapie, wie· 
derholten Bluttransfusionen kommt die Patientin 7 Monate nach dem Auf­
treten der el'sten Erscheinungen ad Exitum. Die Sektion ergibt cine Leber­
und MilzvergroBerung mit Myeioblasteninfiltraten in Milz, Leber und Lymph­
knoten. sowie Normoblastenherde im Knochenmark und in del' Milz. 
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Es handelte sich somit urn eine aleukamisch verlaufende Myeloblastenleukiimie 
mit enormer Erythropoese. Von groBem theoretischem Interesse ist vor aHem 
der Knoehenmarksbefund, neben den Myeloblasten fanden sich megaloblasten­
ahnliche Zellen und ganz atypische, junge, stark basophile "Makroblasten" 
mit bis zu 4 auffallend groBen Nukleolen. Die letzteren Zellen trifft man sonst 
nie in Knochenmarkspunktaten an und ihre Atypien erinnern an diejenigen 
pathologischer Myeloblasten, unterscheiden sich aber durch die Kernstruktm 
und das oxyphile oder polychromatische Plasma von den letzteren. Handelt 
es sieh hier gewissermaBen urn eine entartete Form der Proerythroblasten (= Para­
erythroblasten) oder haben wir eigentliche Hamocytoblasten vor uns, worunter 
die !taliener die gemeinsame Mutterzelle der Erythroblastcn und Myeloblasten 
verstehen? Diese Moglichkeit kann fUr einen solchen Fall nicht ohne weitercs 
abgelehnt werden, denn die gleichzeitige Wueherung der Myeloblasten und Ery­
throblasten im Knochenmark mit Auftreten von eigentlichen Zwischenformen, 
die sich nicht sieher voneinander abgrenzen lassen, spricht zugunstcn dieser Auf­
fassung. Dic Beobaehtung und gcnauc Untersuchung weiterer FaIle wird hier 
viclleicht cine Klarung bringen, bis heute ist es nm wahrschcinlieh, daB in 
solchcn }<'allen die maligne Degeneration sowohl die Myeloblastcn als aueh die 
Erythroblasten miterfaBt. Solange jedoch die Beziehung zwischcn der embryo­
nalen ReticulumzeHe und dem Myeloblasten und Erythroblasten nicht abgeklart 
ist, bleibt die Annahme der malignen Entartung ('iner "gemeinsamen Stammzelle" 
I('diglich einc Hypothese. 

Die zweite Moglichkeit besteht darin, daB auch in dcm obigen Falle nm eine 
subakute, aleukamischc Mycloblastenleukamie vorlicgt, bei der es sekundar 
auch ZIl ciner Wuchcrung des erythropoetischen Apparates gekommen ist. 
Warum abel' diese "Hypertrophic" des erythropoetisehen Apparates spezi('ll 
im Knoehenmark cine solche Ausdehnung annimmt, bleibt bei dieser Auslegung 
unverstandlich, denn nach un serer Auffassung miiBte man fUr die Erythro­
lcukamien nur eine Vermehrung der extramedullaren Erythropoese erwarten. 
Samtliche unsere Myelogrammc akuter Myelosen zeigen eine hochgradige Zuriick­
drangung dcr Erythropoese (s. Tabelle 2). Dic obige Krankengeschiehte erinnert 
an die von PICENA, PENATI u. a. publiziertcn FaIle, die wir hier nieht einzeln 
auffiihren wollen. Wir werden auf aile diese Fragen in einer anderweitig erschei­
ncnden Arbeit ausftihrlicher eingehcn und mochtcn hier nm noeh hervorheben, 
daB verschiedenc Publikationen das reichliche Auftreten von "reticuloendotheli­
alen Zcllen" im Blute erwahnen. Wir sind der Auffassung, daB es sich dabei 
lediglich urn pathologische Myeloblasten gehandelt hat, und daB so mit Analogien 
zum oben geschilderten FaIle bestehen. 

Nun besteht aber die Moglichkeit, daB in seltenen Fallen sich eine aleukamische 
Jf yelose mit einer erworbenen oder angeborenen hihnolytischen A niimie kombiniert und 
dann wird cine sichere DiagnosesteIlung sehr erschwert. Infolge der starken Erythro­
poese des Knochenmarks ergibt sich ein klinisches Bild, das ganz an die "Erythr­
amie" erinnert, nur daB noch die Symptome einer gesteigerten Hamolyse hinzu­
kommen. So muB in allen fragliehen ErythramiciaIll'n auf einen ev. Subikterus und 
auf das indirekte Serum bilirubin ganz speziell geaehtct werden. Der folgende 
Fall ist in dieser Beziehung von groBem diffcrcntialdiagnostisehem Interesse1 . 

1 Herrn Prof. RossIIm und Dr. JEQUIER sprcchen wir ftir die Gberlassung cler K.G. 
unReren best en Dank aus. 
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Fall R. E., 37j. Mann (Clinique Medicale Univ. de Lausanne, Prof. Dr. MICHAUD, 1936): 
F. A. Vater durch Unfall gestorben, Mutter leidet an schubweise auftretendem Ikterus. 
Eine Untersuchung auf del' Klinik ergab keine Anamil', erhohte Resistenz del' Roten, 
Hiemans van del' Bergh im Serum direkt und indirekt negativ. Milz nieht vergroBert, 
durchschnittliches Erythrocytenvolumen 100 n 3, WaR. negativ. tJbrige F. A. o. B. 
P. A. Schon als Kind angeblieh oft gelbe Hautfarbe, in den 2 letzten Jahren VOl' Spital. 
eintritt sehr mude, im Sept. 1935 starke Mudigkeit, Sehwachegefuhl, leichte "Grippe", 
keine Angina. Kurze Zeit darauf gelbe Hautfarbe, sehr dunkler Urin, Stuhle nieht ent­
fiirbt. Hausarzt stellt Hb. 80% sowie positive Urobilin- und UrobiIinogenreaktion im Urin 
fest. Ende Nov. Hb. 48%, Rote 2,4 Mill., Leukoeyten 3000, Differenzierung o. B. Bekommt 
Hepatrol- und Arsyleninjektionen, keine Veranderung des A. Z., Hb. 52%. Rnde Dez. 
Angina ohne Nekrose, einige Tage spateI' profuse Diarrhoen, Temp. 390, galliges Erbreehen, 
Hb. auf 40% abgefallen, Rote 2 Mill., Leuko. 4000, 50% groBe mononucleare Zellen 8%, 
Lymphocyten 50%, zahlreiche Erythroblasten. Direkte BiIirubinreaktion schwach posit iv, 
indirekte Reaktion sehr stark positiv (13. 1. 36). Klinikeintritt am 17. 1. 36. 

Befund. Temp. 38-390, Durchfalle, Erbrechen, sehr blasse Hautfarbe mit deutlichem 
Subikterus, keine Knochenschmerzen, systolisches Gerausch uber dem Herzcn. Zunge, 
Rachcn o. B. Leber nicht vergroBert, nicht druckempfindlich, Milz deutlich palpabel bei 
tiefer Inspiration, Stiihle sehr dunkel, Benzidinreaktion negativ, keine Parasitenl'ier. 
Urobilinogen im Urin +, Urobilin +, WaR. negativ. Besredka +. BIutsenkung 80 mm, 
indirekte und direkte Bilirubinrcaktion im Serum negativ, Rcsistenz del' Roten: Beginn 
del' Hamolyse bei 3,2%0' totale Hamolyse bei 2,2%0' B1utungszeit 4 Min. Albumin­
Globulin: 75:25. Rontgenbilder del' Knochen o. B. Blutbild beim Eintritt: Hb. 37%, 
Rote 1,5 Mill., 1<'.1. 1,1, Leuko. 300, Xeutrophile 40%, Lymphocyten 60%. 

liforpllOlogie. Poikilocytose, Anisocytose, Polychrolllasie del' Roten, vereinzelt basophil 
Punktierte, einzelne JolIykorperehen, zahlreiche Norllloblasten, einzelne .Makroblasten. 
Unter den weillcn Zellen etwa 2% Myeloblasten und 2% Myelocyten, zahlreiche Plasma­
zl'llen, die Polynuclearl'n iibersegmentiert, vereinzelt mit etwas toxiseher Granulation, 
Rdieulocyten 17%0' Thrombocyten 45000. 

Verluuf. Zahlreiehe B1uttransfusionen, die Roten steigcn auf 2,6 Mill., die Weillen 
auf 800, gleiehe Verteilung. SpateI' illlmer afebril. Bilirubin im Urin immer negativ, )liIz 
illlmer deutlich vergrollert. PentnucIeotidinjektionen ohne Erfolg, die Weillen fallen auf 
400. Resistenz del' Roten ergibt, wiederholt gepriift, immcr normale Resultate, Bilirubin 
im Serum 11 mg- %. Reticulocytenwcrte unvcrandert, einmal starkercs Nascnbluten, nie 
Petechien, einmal im BIutbild bis ZII 18~~ Mveloblasten! Durchschnittliches Volumen 
del' Erythrocyten 84 n 3. Aus diagnostischen Grunden Resektion von 2 em einer Rippe, 
womit Knoehcnmarksabstriche hergpstellt werden: 

l'iluler Knochenmarksubstrich IIUS der RilJpe. 3.3.36 (Differenzierung Mcdiz. Klinik, 
Ziirich): Rcticulumzellen plasmacpllulare 1,0, Iymphoide 34,0. Megaloblasten O. Erythro­
blastcn basophile 73,3, polyehromatische 125,0, oxyphile 103,3. Total del' Erythroblasten 
201.6 pro 100 weille lIlydoische Zellen. Zahlreiche Mitosen namentIich del' polyehroma­
tischen. weniger del' basophiIen und oxyphilen Formen. Myeloblasten 49,0! Unreife Myelo­
cytcn O. Halbreife lVIycloeytcn 1,7, rcife Myeloeyten 29,3, Metamyelocyten 8,0. ~eutro­
phile stabkernige 3,7, segll1entkernige 1,7. Eosinophile 5,3, Basophile -, Monoeyten --, 
Lymphoeyten 1,3. Die Myeloblasten zum Teil mit deutlichen AUER-Stabchen. Ausstrich 
sl,hl' dieht. und zellreich. 

ll-Iorpholog·i.srh. Myc!oblash'n illl BIutpraparat mittelgroll, dicht illl Chromatin, illl 
rundlichen Kern 1-2 Xukleolen, Plasma basophil, eher breit, vereinzelte AUER-Stabchcn. 
1m Sternalpunktat: auffallend das weitgehende Fehlen von Ausreifungsformen, die Myelo­
blasten sind teilweise mit AUER-Stabchen, sonst wie illl Blutbild beschrieben. Die enorm 
vermchrten Erythroblasten ohne morphologische Atypien. 

Pat. bekommt wochentlichc Bluttransfusionen. Hgl. schwankt zwischen 35 und 40 %. 
;\Iitte April Tp ill1mcr zwischen 38 und 39. Dcutlicher lkterus. )'[ilz imll1er palpabel. 
Resistenzpriifung vom 14.4: Beginn del' Hamolyse bei 5,00/0°' totale Hamolyse bei 3,8. 
Reakt.ion nach HI,JlIUNS Y. D. Bt:IWll: direkte l1egativ, indirekte +. Reticulocyten im Blut 
30%0' Lcukocyten 7iiO, gleiche Vcrteilung. Erythroeyten: 1,9 Mill. Plattchen 68000. 
Bilirubin illl Serum am 24. 4.: ]() mg- %. Urobilin und Urobilinogen im Urin immer positiv, 
Bilirubinsalze negativ. flrit Jlilte April stiindig etwas nIucose im Urin, slIb finem bis Zll 
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2,7%. Campoloninjektionen ohne jeden Erfolg. Zunehmende Kachexie. Am 7.5. Hgl. 
28%, Erythrocyten 1,3 Mill., Leukoc. 300. Exitus am 8. 5. 

Leider wurde die Sektion verweigert. 

Epikrise. Zusammenfassend handelt es sich urn einen 37j. Mann, del' in del' 
Vorgeschichte of tel's leichten Subikterus zeigt und der an Gelbsucht mit zu­
nehmender Anamie erkrankt. Spater treten Temperaturen auf. Klinisch liegt 
eine ungewohnliche Form eines hamolytischen Ikterus vor ohne Anhaltspunkte 
fur die hereditare Form. 1m Blutbild bei ausgesprochener Leukopenie zahl­
reiche Erythroblasten und relativ wenige Myeloblasten mit deutlichen AUER­
Stabchen. 1m bioptisch gewonnenen Knochenmarksausstrich findet sich eine 
enorme Vermehrung der Erythropoese, das weiBe Mark ist vorwiegend myelo­
blastar. Wir glauben, daB im obigen FaIle eine Kombination einer schon vor­
bestehenden erworbenen hamolytischen Aniimie mit einer frischen aleukamisch vel'­
laufenden akuten M yeloblastenleukamie vorIiegt. :Fur die akute Myelose sprechen 
cindeutig die pathologischen Myeloblasten mit AUER-Stabchen und das nber­
wiegen der pathologischen Myeloblasten untcr den wei Ben KnochenmarkszeIlen 
(4H%). Die auf das 8-lOfachc der Norm erhOhte Erythropoese laBt sieh durch 
den aueh anamnestiseh sichergestcIlten rczidivierenden hamolytischen Ikterus 
(starke Farbung der Faeces, indirekte Bilirubinreaktion im Serum) ohne weiteres 
erklaren. Das Vorliegen einer "Erythramie" oder "Erythroleukamie" ist also 
sehr unwahrseheinlich. Man sieht, wie vorsichtig man in del' Beurtcilung solcher 
Krankheitsbilder sein muB. 

Enorme Aussehwemmungen von Erythroblastcn (aus cxtramedulliiren 
Hcrden) findet man auch hin und wieder bei Knoehenmarkseareinosen, so in 
{>inem kurzlich von uns beobachteten Fall eincr 68j. Frau, bei del' sich im Blut 
auf 100 Leukocyten maximal 83 Erythroblasten fanden, d. h. 15500 Erythro­
blasten pro KubikmiIlimeter! Bei dieser Affektion ist die fehlendc Markhyper­
plasic des erythropoetischen Apparates durch das Sternalpunktat leicht naehzu­
weiscn lind haufig sind auch die Tumorzcllen darin direkt nachweisbar (ROHR 
und HEGGLIN). 

Bci der in der Pathogcnesc noch unklaren Erythl'amie findet sich also auch 
im Knoehenmark eine starke Vermehrung der Erythroblasten und vor allem 
ihrer unreifen Formcn. Hierdureh un terse heiden sich die Erythramicn teil­
weise von den Erythroleukamien, bci denen im Knochcnmark eine Vermehrung 
del' Erythroblastcn nur ausnahmsweise nachweis bar ist. Beiden Formen ge­
meinsam ist das Auftretcn von unreifen, kernhaltigen Zellen del' roten Reihe 
in groBerer Zahl im peripheren Blut, die gclegentlich auch Mitosen aufweisen 
konnen. Del' nachstehende Fall ist ein typisches Beispiel fUr eine El'ythroleukamie. 

Fall H. B., 19j .. Mann. F. A. o. B. P. A. Erkrankt Ende Miirz 1938 mit Zeichen von 
Herzstorungcn, beim Arzt in Behandlung wegen Kollapszustiinden, del' Hausarzt stcllt 
cine zunehmende Anamie fest, Hb. am 19. 5. 47~;', spater profuse Xasenblutungen, alll 
15.6. Hb. noeh 20%. 1m l\lai oft heftige Schmerzen in der Brustbein- und Lebergend, 
subfrebrile Tcmperaturen, Mitte Juni Temperaturen bis 39°. I,eber und Milz deutlieh 
palpabcl, 2 Querfinger breit iiber dem Brustkorbrand vorspringend. Keine Lymphdriisen­
schwcllungen, Durchleuchtung: kein Mediastinaltumor. Agglutination auf Bang-Typhus­
gruppe negativ. Blutkulturen vom 21. 6. negativ. 

Bl-utbild. 19.5.38: Leuko. 5500, Stabkernige 9°0, Segmentkernigc 18%. Lymphoide 
Zell!>n (auswarts differenziert, auch Mycloblasten mitgl'zahlt) 69%. l';osinophile -. Baso­
phile -, Monocyten 4%. Am 15. 6. Leuko. 15200, "Lymphocyten 99% ". Am 18. (j. Leuko. 
4600, "lymphoide Zellen 90~;' ", zahlreiche kernhaltige l{ote. 
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Am 23. 6. 3 .~ (Differenzierung Mediz. KIinik): Leuko. etwa 3000-4000, auf 100 weille 
Zellen 32 Normoblasten! Myeloblasten 16 %, unreife Myeloeyten 3 %, halbreife 1 %, reife - . 
Neutrophile segmentkernige 21 %, Neutrophile stabkernige 51/2 %, Eosino. Ji/2 'Yo, Basophil!' 
1 %, Mono. Ji/2 %, Lymphocyt.en 491/ 2 %. Plattchen vermindert. . 

.-1.1>1> . :15. )\itosen illl pNil'h ... t·n Bill!. ],illks ~litosc cines Erythroblasten, rechts Paramyeloblastenmitogc . 

JlIo/'phologisch. Ausgesproehenc Anisocytose der Roten, zahlreiehe Mikroeyten und 
reiehlich Makrocyten von deutlichcr hyperchromem Typus, doch diese fast aile polyehro. 
matisch, zahlreiche basophil punktierte Erythrocyten, Erythroblasten von sehr wcehselnder 
Gestalt, groBe Makroblasten mit basophilem, polychromatischem bis orthochromatischem 

Ahh .3(;' )Iitose pinps hasoJlhi! Jluukt-irrtrn 
orthochromatischclI Erythroblast-ell illl 

1'('ripherl'1l Billt. (Yergr. 1500.) 

Plasma, Kernstruktur jedoch diehter als im Megalo­
blasten. Daneben auch zahlreiche kleine Normo­
blasten in allen Ausreifungsstadien und verschie­
dene mittelgroBe Erythroblasten. Die sparlichen 
Plattchen sind eher groB, zum Teil gesehwanzt, das 
ganze Blutbild erinnert stark an eine Pernieiosa, 
doch spricht die ausgesprochene Polychromasie del' 
Makrocyten dagegen. Myeloblasten eher klein Yom 
Typus der Mikromyeloblasten, Kern rund, vereinzelt 
jedoch deutlich gespalten oder gebuchtet, Chromatin 
dieht mit 2-3 unseharfen Nukleolen, Plasma eher 
schmal, heBblau, keine Granula. zahlreiehe Plasma­
abschniirungen. 

Blnlbild vom 2. 7. 38: Leuko. 6000, Erythro­
blasten 151/2 pro 100 Leuko., aile basophil odeI' 
polychromatisch. Ausgesprochene Anisocytose und 
Makroplanie, maBige mikroplane, einzelne basophil 
punktierte und zahlreiche polychromatische Erythro­

cyten. My!'loblash'n 40%,. Promyelocyten 2%, Neutrophile segmentkernige -, stabkernige 
14%, Eosino. - , naso. -, Mono. -, Lympho. 43%, Plasma 1 %. Plattchen deutiich ver­
mindert, zahlreiche Riesenplattchcn. Morphologisch wie oben. 

9.7.315. Hb. 30%, Leuko. 15000, 8 Erythroblasten auf 100 Leuko., Erythrocyten wie 
oben, Myeloblasten 721/ 2 %, Neutrophile segmentkernige P/2 'Yo, stabkernige liz %, l<:osino. 
1/2%, Baso. -. MOllO. P /z%, 1.ympho. 23 1/ 2 %, Plattchen wie oben. 

Sternalpllnktion 2. 7. 38. Das Praparat laBt sich leider nicht genau differenzieren, Ila 
zu dick l\l1sgestrichen, doeh bestchen etwa 90% der ZeBell aus den typischcn Mikroblastell 
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wie im Blut mit zahlreichen Vakuolen und einzelnen AUERschen Stabchen. Erythroblasten 
vorhanden, doeh scheinen sie zum groBten Teil auf das beigemengte Blut zuriiekgefiihrt 
werden zu miissen, vorwiegend reife Formen. 

Verlau/. Auf wiederholte Bluttransfusionen leiehte Besserung, im Juli wieder heftige 
Schmerzen in der Brustbeingegend, Mitte Juli reicht der untere Rand der Leber bis ein 
Querfinger breit tiber Nabelhohe, die Milz mgt 3 Querfinger breit tiber den Rippenbogen 
hervor, keine Lymphdrtisenschwellungen. Ante Exitum nimmt die Milz bis auf Nabelhohe 
zu, unter den Zeichen einer zunehmenden Herzinsuffizienz Exitus am 29. Juli. Sektion 
verweigert. 

Epikrise. Es handelt sich somit urn eine aleukiimische Mikrornyeloblasten­
leukiimie mit zahlreichen Erythroblasten im Blut. Das Knochenmark war fast 
rein myeloblastar, Ieider liegt keine Sektion VOl', doch stammen die Erythro­
blasten des peripheren Blutes in diesem FaIle sehr wahrseheinlich aus extra­
medullaren Blutbildungsherden (vor allem Milz, ev. Leber) und nicht aus dem 
Knochenmark, das ja nur wenig Erythroblasten aufwies. Interessant ist in allen 
diesen Fallen, daB die Zahl der Erythroblasten und Myelocyten (nicht Myelo­
blast en !) gegen das Endc hin zahlenmaBig abnimmt. Wir kommen auf diese 
Erscheinung nochmals zuruck. Wahrscheinlich hangt dies mit einer terminalen 
Verdrangung und Zerstorung der kompensatorisch in Erscheinung getretenen 
extramedullaren Blutbildungsherde in Milz, Leber und Lymphknoten durch 
uberwuchernde pathologische Myeloblasten, zusammen. Das Auftrcten von 
erythroblastischen und myelocytaren Herden in diesen Organcn bei akutcn 
Myelosen wurde schon von NAEGELI u. a. beschrieben, ohne daB man hieraus 
spezielle SchluBfolgerungen zog. Wenn man in Zukunft pathologisch-anatomisch 
speziell auf diese Herde achtet, so wird man ihnen sicher haufiger begegnen. 

Nachstehend bringen wir cinen Fall einer aleukamischen chronischen Myelose 
mit terminalem Myelohlastenschub, die lange Zeit sehr zahlreiche Erythro­
blasten im Blut aufwies und bei welcher pathologisch-anatomisch ausgesprochene 
Herde extramedullarer Erythropoese in der Milz, der Leber und den Lymph­
knoten nachgewiesen werden konnten. 

Fall XXIII, M. Eo, 49j. Frau, l. 11.35 bis 24. 1. 36, gestorben, Kr.-Anstalt ~ell­

miinster: P. A. Eine Schwester im Alter von 30 J. an Leberkrebs gestorben, sonst o. B. 
P. A. }'riiher gesund, Beginn des jctzigen Leidens vor 3 Jahren, wo zufallig durch den Arzt 
anlaBlich einer Enteritis die grolle Milz festgestellt wurde und die Blutkontrolle eine typische 
chronisch-myeloische Leukamie aufdeckte. Damals mit Arsen und Eisen behandclt. \Vegen 
zllnehmender Schwache sucht sie im Herbst 1935 das Spital auf. 

Statu8. Kleine, sehr anamisehe Pat., Haut sehr blaB, zahlreiehe Hautblutungen, keine 
vergroBerten Lymphknoten, keine Klopf- und Druckempfindliehkeit der Knochen. Leber 
iiberragt den Hippenbogen lim 2 Querfinger, Hand druckempfindlich, derb, medioelavicular 
11 em. Milz 27 em, derb und glatt, fiillt die ganze obere linke Bauchhalfte aus. 

Biu/bild l'om 2.11.35. Hb. 28%. Rote 1,6 Mill .• F.1. 0,8, kernhaltige Zellen 12000. 
Erythroblasten 104 auf 100 Weille = 6130 Erythroblasten und 5870 Leukoe. pro Kubik­
millimeter. Neutro. 171/ 2 % = 8050, Eosino. -, Baso. -, Mono. 14%? l~ympho. 39%? 
~lyeloblasten 19% = 1090, ~lyelocyten 101/ 2 %, Vereinzelt basophil Punktierte und Jolly­
korperchen, starke Aniso-, Mikro-, Makro- lind Poikilocytose. Blutplattchen sparlich. 

Eine spatere Differenzierung in der Mediz. Klinik vom 20.12. ergibt: Leuko. 8000. 
14, Erythroblasten auf 200 Leuko., Myeloblasten 50%, Promyelocyten 81/ 2 %, halbrl'ifc 
~Iyc\ocyten 1/2 %, Metamyelocyten 1/2 %, ~eutro. stabkernige 15 %, segmentkernige 7 %, 
Eos. -, Baso. 1/2%, Mono. 1%, Lympho. 17%. Blutplattchen sparlich, zahlreiche Ril'sen­
plattchen. l\lorphologisch: starke Aniso-, )likro-, Makro- lind Poiki\ocytose, zahlrl'iche 
polychromatische I<:rythro. Erythroblasten zlim Teil jung basophil, zum 'foil alter poly­
ehromatisch, keine Orthoehromatisehen. Myeloblasten ziemlich polymorph. von Lympho­
('ytengroBe bis Zli iiber l\lonocytengrolle. Kern rundlich, einzelne Kerne zicmli('h stark 
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gelappt, monocytoid, aber noch mit deutlichen Nukleolen, gewohnlich 2-3 :Nukleolen, die 
unscharf begrenzt sind, Plasmarand ziemlich breit, in den mehr gelappten Formen zahlreiche 
Azurgranula und schieferblaues Plasma. Zahlreiche Plasmaabschniirungen, keine Mitosen. 

Blutbild t'om 20.12. 35. Ungefahr gleicher Befund, die Myeloblasten noch ausgesprochener 
monocytoid, unter Erythroblasten keine Makroblasten mehr. 

Sternalpunktat vom 7.12.35 (genaue Differenzierung s. Tabelle 3). Mark eher locker, 
wahrscheinlich ziemlich mit Blut vermengt, Myeloblasten morphologisch wie im Blut, 
ebenso die Erythroblasten. 

Aus den wciteren Blutbefunden der Kr.-Anst. Neumiinster geht noch hervor: Erythro­
bla.yten am 2.11.: 104, am 12.11.: 98, am 27. 11.: noch 1, am 3. 12.: 51, am 6.12.: 14, 
am 12.12.: 42, am 17.12.: 12, am 30. 12.: 3, am 3. 1. 36: 64, am 13.1.: 20, am 20. 1.: 11 
pro 100 Leuko. Die Myeloblasten schwanktcn zwischen 20% und 40% bei ungefahr gleich. 
bleibender Myeloeytenzahl. 

redaut. Trotz wiederholten Bluttransfusionen zunehmender Vcrfall, ante Exitum, 
AbfaH des Hbg. bis auf 20%, Exitus unter Krcislaufschwache am 24. 1. 36. 

Auszug aus dem Sektionsprotokoll, 81/36, Patholog. Institut Ziirich: Milz. 2530 g, 
29:20:6 cm, histologisch LymphfolJikel spiirlich, mittelbreit, scharf abgegrenzt, rotc Pulpa 
stark vermehrt, blutreich. In der R02l1ANOWSKy-Farbung erkennt man zahlreiche poly­
morphe Elemente aus der mycloischen Reihe: Myeloblasten und Myelocyten mit undeut­
licher Granulation, wovon einige eosinophile Myelocyten und vereinzelte Metamyelocyten 
und polynucleare Xeutrophile. Daneben findet man aueh zahlreiche Elemente der ery­
thropoetischen Reihe und zwar viele ~ormoblasten mit zum Teil polychromatischem 
Plasma, zum Teil oxyphilcs homogenes Protoplasma. Viele Erythroblastcn zcigcn Kern­
zerfallserscheinungen, der Kern lappig, stellenweise rosettenformig, oder dann ganz klein, 
dunkelblau, dicht und sehr scharf begrenzt. Danebcn vereinzelte Plasmazellen und ver­
einzelte Lymphocyten. 

Leber. 2200 g, 27: 19: 11 cm. :\iakroskopiseh keine Knoten. Histologiseh: GLISsoNschen 
Scheiden nicht verbreitert, stellenweise mit ziemlieh vielen Lympho. infiltriert. In den 
erweiterten Capillaren ausgedehntc "Infiltrate" von myeloisehen Zellen, reichlieh Myelo­
blasten, weniger Myeloeyten und wiederum wie in der :\'lilz ziemlich viele Elemente der 
erythropoetischen Reihe in verschiedenen Evolutionsstadien. 

~Vieren. Histologisch findet man im Interstitium oft diffuse Infiltrate aus myeloischen 
Zellen. 

Lymphknoten. Fast samtliche Lymphknoten leicht vergro/3ert, besonders stark die 
mesenterialen. Auf Schnitt wei/3lich homogene Beschaffenhcit. Histologisch: Mesenteriale 
Lymphdriisc: Ausgedehnt zentrale frische Verkasung mit geringer peripherer Reaktion, 
ncben Kerntriinnnern findet man keine Epitheloid- und Riesenzellen. Paratrachealer 
Lymphknoten: Lymphoidgewebo zum groBten Teil verschwunaen, starke Ausbreitung eines 
myeloischen Gcwebes im Reticulum mit starker diffuser Hyperamie. Viele Mycloblasten 
und l\lyt'locytcn darunter aueh vereinzelte eosino- und basophile Myeloeyten, 1\-!etamyelo­
e.vh>n una ganz vercinzelt rcife Leukocyten. Daneben findcn sich auch zahlreiche Erythro­
blasten in verschicdenen Reifungsstadien, oft sieht man Zerfallserseheinungen ihrer Kerne. 

Knochemnark. In der \Virbelsiiule bla/3, im Femur hellrotes Mark besonders in den 
oberen Partien, in der Diaphyse ist das Knochenmark ZUlli groBten Tcil verknochert und 
derb. 1m Sternum hell rote, ziemIieh blasse Spongiosa von derber Konsistenz. Histologisch: 
Blutbildendes Gewebe stark vermehrt, dane ben noch einige Fettzellen. 1m Reticulum 
zahlreiche Myeloblasten, Myelocyten mit ziemlich vielen eosinophilen Myelocyten. Meta­
myelocyten und ganz vereinzelt reifen Leukocyten. Daneben auch viele Herde von Erythro­
blasten in allen Entwicklungsformen. 

Pathologisch-mw/omische DiarJ1wse. Chronisch-myeloischc Leukamie, aleukall1ische 
Form, 1\-IiIzsehwellung mit ausgcdehnter myeloischer und erythroblastischer Metaplasie, 
~chwellung der aortalen, abdoll1inalen und paratrachealen Lymphknotcn mit myeloischer 
una erythroblastischer Metaplasie. Myeloische und erythroblastische Herde in der Leber 
nnll myeloische Herde in den Nieren. Allgemeine Osteosklerose, Anamie der Organc, Durch­
bruch cines verkastcn linksscitigen LYll1phknotens in den Hauptbronchus. Schwerc ulcerose 
Larynx- und Darmtbk. Kasige Tbk. del' ll1esenterialen Lymphkuoit'n. Dilatatio cordis. 
Nierenbe<:kenblutungen. 
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Epikrise. Hier liegt demnach eine chronische Myelose VOl", die terminal 
zum klinischen Bilde einer Erythroleukamie fiihrte. Die Herkunft der im BIute 
zirkulierenden Erythroblasten aus extramedullaren Herden konnte pathologisch­
anatomisch bewiesen werden. Interessant ist in diesem FaIle die ausgesprochene 
Osteosklerose der Markraume, was vielleicht die starke extramedullare Erythro­
blastenbildung begiinstigt hat. AuBer diesen klinisch naher kontrollierten Fallen 
verfiigen wir noch iiber die Praparate von zwei Erythroleukamien, bei denen wir 
den weiteren Verlauf jedoch nicht verfolgen konnten. Vielfach werden sole he 
Blutbilder mit einer Perniciosa verwechselt, da sich die Makroblasten oft hoch­
stens durch ihre Polychromasie und durch die etwas grobere Kernstruktur von 
den eigentlichen Megaloblasten unterscheiden (s. Abb. 31-33). 

Z1lsammen!assend wollen wir nochmals kurz das Wesentliche hervorheben: 
Die meisten in der Literatur publizierten FaIle sind keine echten Erythramien, 
sondern Erythroleukamien. Zwischen den akuten und chronischen Myelosen 
und den ausgesprochenen Erythroleukamien bestehen flieBende tl'bergange. 
Durchwegs handelt es sich um aleukamisch oder subleukamisch verlaufende 
Myelosen. Die im BIute auftretenden Erythroblasten sind wohl grof3tenteils 
extramedullarer Herkunft (MHz, Leber, ev. Lymphknoten usw.) und stammen 
aus sekundaren Blutbildungsherden, die kompensatorisch fUr die stark ver­
minderte Erythropoese des Knochenmarks einspringen. tl'bereinstimmend hier­
mit zeigt das Myelogramm nur wenig Erythroblasten bei tl'berwiegen der Myelo­
blasten. Die Erythroblastenzahl im Blut nimmt mit dem Fortschreiten der 
Krankheit ab, da terminal auch die extramedullaren BIutbildungsherde (MHz 
und Lymphknoten) durch die zunehmende Wucherung der Myeloblasten ihr(' 
Tatigkeit mehr und mehr einstellen. In seltenen Fallen liegt das von Dr GUGLIELMO 
erstmals beschriebene Krankheitsbild einer Erythriirnie vor, bei der auch illl 
Knochenmark eine starke Vermehrung der Erythroblasten gefunden wird. Die 
Erythramie oder vielleicht das besser als "Erythroblastiimie" bezeichnete Krank­
heitsbild, ware demnach ein Analogon zur Myeloblastenleukamie, nur daf3 hier 
die maligne Entartung nicht in der weiBen, sondern in der roten myeloischen 
Zellreihe einsetzt. In allen Fallen echter Erythroblastamien miissen ander­
weitige Ursaehen einer gesteigerten Erythropoese im Knochenmark sicher aus­
geschlosscn werden konnen, wie z. B. hamolytischer Ikterus und COOLEY -Anamie. 
Von einer Perniciosa sind die FaIle im allgemeinen unschwer abzugrenzen. 
Das Blutbild zeigt im Gegensatz zur BIERMERsehen Krankheit polychromatische 
Makroblasten. Die jungen Makroblasten lassen sieh hie und da nieht yom 
Megaloblasten unterseheiden, namentlich im Sternalpunktat. Doch erlaubt 
das Fehlen von anderen Symptomen, wie histaminrefraktare Achylie, Glossitis 
und sekundare Veranderungen des Nervensystems bei einer volligen Unwirksam­
keit def Lebertherapie, auch in Zweifelsfallen eine Perniciosa auszuschlief3en. 
Die Differentialdiagnose gegeniiber dem ahnlichen Blutbild einer Knochenmarks­
carcinose laBt sich neben dem Rontgenbild evtl. durch die Sternalpunktion 
treffen, indem dort meistens keine Vermehrung der Erythropoese gefunden 
wird, evt.l. sogar Tumorzellen nachgewiesen werden konnen. Auch eine aus­
gedehnte Osteosklerose mit extramedullaren BIutbildungsherden muB in Be· 
tracht gezogen werden, hier entscheidet die negat. Sternalpunktion und das 
typische Rontgenbild die Diagnose. 
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ll. Der zeitliche Ablauf einer akuten Myclose unter dem Gcsichtspunkte cines 
metastasicrenden Tumors. 

Nachdem wir die wichtigsten hii.matologischen und pathologisch-anatomischen 
Veranderungen der akuten Myelosen besprochen haben, wollen wir versuchen, 
das Krankheitsbild einer akuten Leukamie auch in seinem klinischen Ablauf 
unter dem Gesichtspunkt eines Tumors zu betrachten, und unsere verschiedenen 
Beobachtungen auf ihren inneren Zusammenhang hin zu untersuchen. 

Ausgangsort. Bevor wir die verschiedenen Phasen betrachten, fragen wir 
uns einmal nach dem Ausgangspunkt dieses Neoplasmas oder mit anderen 
Worten, nach dem Primartumor der akuten Myelose. Schon bei der Besprechung 
der Leukamien mit umschriebener Geschwulstbildung, haben wir darauf hin­
gewiesen, daB die Frage nach einem unzentrischen oder plurizentrischen Beginn 
einer Myelose schwierig zu entscheiden ist. Klinisch tritt eine Leukamie erEt 
dann in Erscheinung, wenn entweder Zeichen einer Anamie bestehen, oder im 
Blute bereits Myeloblasten auftreten. In solchen Fallen ist aber das "tu~orose 
Gewebe" pathologisch-anatomisch bereits an mehreren Stellen nachzuweisen. 
Aber auch wenn die maligne Entartung gleichzeitig an mehreren Stellen ein­
setzen wurde, so ware dies kein Beweis gegen die Tumornatur dieser Mfektion, 
da auch andere Neoplasmen z. B. maligne Gliome, Neurofibromatosen usw., 
plurizentrisch beginnen konnen (APITZ, FIscm<:R-WASELS). Wie dem auch sei, 
so ist fUr die akuten Myelosen das Knochenmark wohl in der Mehrzahl der FaIle 
das Ausgangsgewebe der malignen Entartung, und nach den bisherigen Befunden 
neigen wir eher zur Auffassung eines umschriebenen Beginnes. Fur die Lokali­
sation des Primartumors, oder der Primartumoren, der akuten Myelose im 
Knochenmark, sprechen verschiedenc Momente. 1m Anfangsstadium findet man 
gewohnlich eine kleine Milz, dies auch dann, wenn die Sternalpunktion schon 
eine starke Durchsetzung des Sternalmarkes mit Myeloblasten zeigt. Das erste 
Symptom einer akuten Leukamie ist im allgemeinen die Anamie, und zwar oft 
schon lange, bevor Myeloblasten 1m peripheren Blut auftreten, oder gar eine 
VergroBerung der Milz oder der Lymphknoten beobachtet werden kann. Ja 
einzelne Ji'ormen verlaufen bis kurz ante Exitum fast vollig a.Ieukamisch lInd 
ohne MilzvergroBerlIng. Die Anamie lInd Thrombopenie, die schon in den An­
fangsstadien in Erscheinung treten und sich immer mehr verscharfen kann, 
spricht ebenfalls fur die primare Lokalisation im Knochenmark. Wir wollen 
damit nicht ausschlieBen, daB die aklIte Myelose auch einmal ihren Ausgangs­
punkt in der Milz oder von anderen extramedullaren Blutbildungsherden nehmen 
kann. Doch stellt dies wohl eine Seltenheit dar. 

Die verschiedenen Stadien einer M yelose. Auf Grund unserer Untersuchungen 
schlagen wir folgende Gruppierung vor, wobei natiirlich diese Einteilung eine 
kunstliche bleibt, da die einzelnen Stadien kontinuierlich ineinander ubergehen 
konnen und hie und da auch eine Phase ubersprungen wird. 

1. Aleukamisches Ji'ruhstadium. 
2. Leukamisches Generalisationsstadium. 
:~. Schein bares Remissionsstadium. 
4. SchluBstadium mit symptomatischer Agranulocytose. 
Diesem Schema liegt die Auffassung zugrunde, daB die akute Myelose ein 

Neoplasma mit ausgesprochener Metastasierungstendenz darstellt. ASCHOF~' 
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spricht von einer "Priiblastomatose", RassLE von einer "Pracancerose", beide 
Autoren betrachten somit die Myelosen noch nicht als eigentliche Tumoren. 

1. Das aleukiimische Friihstadium kennzeichnet sich pathologisch-anatomisch 
dadurch, daB wir hier die leukamische Neubildung hauptsachlich auf das Knochen­
mark beschrankt finden, d. h. daB die anderen Organe (Lymphknoten, Leber, 
Milz usw.) noch keine oder nur sehr geringe Myeloblasteninfiltrate aufweisen. 
Diese Durchsetzung des Knochenmarks kann lange Zeit auf das aktive Knochen­
mark begrenzt bleiben, so daB noch reichlich Fettmark nachzuweisen ist. So 
zeigt die Tibiapunktion in solchen Fallen im Gegensatz zur Sternalpunktion 
oft nur fetthaltiges Mark. Klinisch bestehen in dieser Phase lediglich Zeichen 
einer Knochenmarksinsuffizienz wie Anamie, ev. Neutro- und Thrombopenie. 
Ais erstes Zeichen der Myelose tritt oft als Ausdruck der Thrombopenie eine 
hamorrhagische Diathese auf. Vielfach bleibt die Erkrankung in dieser Phase 
iiberhaupt unbemerkt, wenn nicht cine hinzutretende Infektion, wie eine 
Angina oder Zahneiterung usw. die bestehende, latente Knoehenmarksinsuffizienz 
aufdeckt, indem jetzt das Knochenmark den vermehrten Anspriichen nicht mehr 
gewachsen ist (s. auch Fall 17). 1m Sternalmark kann man in diesem Sta­
dium verschiedene Befunde erheben. Gewohnlich findet sich eine schon starke 
myeloblastare Durchsetzung des Markes mit Zuriickdrangung der normalen 
Erythro- und Myelopoese. Die Moglichkeit bcsteht aber auch, daB in diesen 
Fallen die Punktionsnadel in eine noch normale, aktive oder fetthaltige 
Knochenmarkszone gelangt, wah rend andere Stell en die Markraume bereits 
eine weitgehende Durchsetzung mit Myeloblasten zeigen. So ist vielleicht die 
Beobachtung von SEGERDAHL ("Fall 74") verstandlich, die bei einer leukopeni­
schen und anamischen Patientin anfanglich im Sternalpunktat keine Vermehrung 
der Myoblasten nachweisen konnte, trotzdem der Patient spater ein typisch 
myeloblastares Sternalmark aufwies und im Blut einen terminalen Myeloblasten­
schub bekam. Der von KLIMA und SEYFRIED publizierte Fall (H. F. 34j. Mann) 
gehort nicht hierher, denn es handelt sich nach der Krankengeschichte nicht 
um eine akutc, sondern um cine typisch chronische Myelose (groBe Milz und 
45000 Myelocyten) mit spiiterem terminalem Myeloblastenschub. Hier ist die 
fehlende Vcrmehrung der Myeloblasten im ersten Sternalpunktat durchaus ver­
standlich. 

Auch in der Tabelle unserer zusammengestellten Myelogramme finden sich 
in den Fallen 15, 18 und 19 auffallend niedrige Anfangswerte. So betrug im 
FaIle 15 der erste Myeloblastenwert im Stcrnalpunktat nur 4%, ;P/2 Monate spater 
jedoch 41 % bei anfiinglich 3 % und spatcr 17 % Myeloblasten im peripheren Blut. 
(Es lag keine Leukocytose vor, so daB eine Vortauschung durch das beigemischte 
Blut beim Myelogramm nicht in Betracht kommt.) Der Fall HI wurde bereits 
unter den Myelosen mit umschriebener Tumorbildung ausfiihrlich mitgeteilt 
und besprochen. Rier konnten im Sternalpunktat nur 19% Myeloblasten nach­
gewiesen werden. Den dritten Leukamiefall, der mit anfiinglich niederen M~'elo­
blastenwerten im Sternal mark vcrlief, teilen wir hier ausfiihrlich mit, d,L er 
von bcsonderem Interesse ist. 

Fall 18, G. A., 73j. Mann, 4.9.-16.11. 34, gestorben: F. A. o. B. P. A. Friihcr nie 
crnstlich krank. Reginn des jetzigen Leidens illl Januar 1934 mit zunehmendem Schwache­
gcfiihI und Abmagcrung, Miidigkeit, aIImahlich gclblich blassc Hautfarbe. Eine Blutuntcr· 
suchung ergibt Verdacht auf aleukamische Lcukamie, Klinikeintritt 4.9. 
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Befund. Abgemagerter, blaB-gelblich aussehender Mann, keine Rautinfiltrate, sub­
ikterische Skleren, sehr blasse Schleimhaute. Systolisches Gerausch iiber dem Rcrzen. 
Leber parasternal 9 cm. Milz perkussorisch nieht vergroBert, nicht zu tasten. Neurologisch 
o. B. 

Blutbild yom 4.9.34: Rb. 17%!, Erythro. 736000, F.1. 1,13, Leuko. 4000. Xormo­
blasten 2 pro 100 Leuko., typiseh hyperehrome Anamie. Mikro-, Aniso-, Makroplanie, 
einzeln basophil Punktierte und polyehromatisehe Erythro., keine Megalocyten. Myelo­
blasten 21/ 2 % (= 100), Myelocyten unreife 1 % (= 40), Neutrophile 521/ 2 % (= 210), 
Eo. 5%, Baso. -, Mono. 3%, Lympho. 36%, Plasmazcllen -. Biutplattehen 13000, zum 
Teil auffallend groB. Morphologisch: Myeloblasten im allgemeinen eher klein, Kern rundlieh, 
Chromatin fein, ziemlich dieht. 2-3 kleine N ukleolen. Protoplasma: Rand schmal bis 
mittel breit, vereinzelt Zellen etwas Azurgranula. Einzelne Myeloblasten enthalten einen 
einzelnen groBen Nucleolus. Plasma hell, basophil. Oxydase in fast allen Myeloblasten 
negativ. Neutrophile Leukocyten zum Teil groB. 

Sternalpunktion. 24.9. 34: Differenzierung s. Tabelle 2, 17 % Myeloblasten. (Das erste 
Sternalpunktat yom 5.9. konnte wegen schlechtem Ausstrich nicht differenziert werden.) 
Die Myeloblasten ziemlich groB. Kern rundlieh, fast die ganze Zelle ausfiillend, mit lockerem, 
feinem Chromatingeriist. Meist ein groBer blaschenformiger Nucleolus, hier und da daneben 
noeh einige kleinere. Keine Kernlappung. Protoplasma schmal, hell basophil, keine Granula, 
vereinzelte Protoplasmaabsehniirungen, keine Syncytien. Mitosen zahlreich, Chromosomen 
nicht sieher zu zahlen. Oxydase in den Myeloblasten negativ. 

Verlauf. Da die pathologischen Myeloblasten zu Beginn noch nicht wesentlich vermehrt 
sind und das Kernplasmaverhaltnis auffallend stark zugunsten des Kerns verschoben ist, 
glaubt man zuerst an das Vorliegen von Tumorzellen im Sternalpunktat. Fraktionierte 
Magenausheberung: achyliseher Magensaft. Rontgen an der groBcn Kurvatur links eine 
groBe Uleusnische. Pat. bekommt Biuttransfusionen. Fiir perniciose Anamie keine Anhalts­
punkte. Auf Campolon und Eisenmedikation kein Ansteigen der Reticulocytcn. Pleura­
erguB links hamorrhagiseh. 1m Sediment keine Tumorzellen nachwcisbar. Trotzdem halt 
man ein Bronchus-Ca. mit Knoehencarcinose fiir wahrscheinlich. Dic Knochenaufnahmen 
ergcben keine Zeichcn fiir Metastasicrung. 

Blutbild vom 5.11.34: Rb. 25%, Erythro. 1,2 Mill. F.1. 1,0, Lkc. 11800. Aniso-, 
Mikro-, Makrocytose. Basophile Punktierung und Polychromasie. Normoblasten 2 auf 
200. Reticulocyten 31/ 2%0' Myeloblasten 29% (= 3400). Myelocytcn, unreife -, halb­
reife 1/2, reife 41/ 2 %, Metamycioeyten 1 %. Neutrophile 42%. Eos. 81/ 2 %, Baso. Jl/2 %, 
Mono. 1 ')0, Lympho. 12%, Plasma. -. Plattchen sehr sparlicli, groB. 

Sternalpunktion 5. 11. 34. Differenzierung s. Tabelle 2. Die Myeloblasten sind nun 
stark angestiegen, 72%! Morphologisch wie oben. 

Durch diese Sternalpunktion war die Diagnose cineI' aleukiimischen Myeloblasten­
leukamie gesichert. Trotz wiederholten Transfusionen schwankte das Rb. zwischen 17 
und 29%, um nach der Transfusion wieder rasch abzufallen. Die Reticulocyten stiegen nie 
ii ber 51/ 2%0 und die Erythroeyten schwankten zwischen 736000 und 1,4 l\'lill. Zunehmender 
Verfall des Patienten. Exitus 16. II. 34. 

Sternalpunktion. 10 Min. p. m.: Differenzierung s. Tabelle. Myeloblasten jetzt auf 81 % 
angestiegen. (1m Biut am VOltage 23,5% l\'lyeloblasten bci 10300 Lke.) In den Schnitt­
priiparaten zeigen die Knochenmark-llbrockel cine fast tumorartige Anordnung dieht anein­
anderliegender Myeloblasten, an anderen Stellen wiederum neben wenigen Myeloblasten 
reichlich Eosinophile und Megakaryocyten. 

Auszug aus dem Sektion.~protokoll (Path.lnst. Ziirich) XI'. 1284. Milz. 290 g, 14:8:41/ 2 C1l1. 

Ristologisch auBcrordentlich zellreich, Follikel klein, unscharf begrenzt. Die mittelweitell 
Sinus- und Pulpamaschen dicht gcfiillt mit den gleichen Zellen wie in der Leber. 
Auffallend ist die groBe Zahl del' eosinophil granulierten Zellen. Die meisten Zellen 
oxydasepositiv. 

Leber. 1360 g, 24:24:7 em. Ristologisch Lappchenbau aufgelockert, Leberzellbalken 
schmal. Die GLISSoNschcn Scheidcn, abel' au.ch die einzelnen Lappchen sind dicht infiltriert 
mit zahlreichen Rerden von rundlichen, mittelgroBen Zellen mit ziemlich chromatinreichem 
Kern. Das Chromatin ist meist in Form von kleinen Kornchen netzfOrmig angeordnet. 
Andere ZeBen zeigen auffallend dunkle, strukturlose Kerne. Die Zellen geben eine starl.:e 
Oxydasereaktion. Das Protoplasma ist teils blaB-rotlich gcfarbt, teils deutlich eosinophil 
granuliert. Plasmasaum in ganzcn deutlieh ausgepriigt. Gallengange zart. 
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Lymphknoten. Nicht vergro13ert. In einem kleinen Lymphknoten aus der Paratraehcal­
gcgend finden sieh nur wcnige Stellen mit den gleichen Zellinfiltraten wie in der Leber 
und Milz. 

Nieren. Interstitielles Bindcgewebe an einigen Stellen kleine Infiltrate aus denselben 
Zellen wie in Leber und Milz besehrieben. 

Knochenmark. 1m Sternum bla13-grau-rotlich. Ziemlich feucht, ebenso in der Wirbel­
saule. 1m Femur nur an beiden Epiphysen sparliches Fcttmark. Der gro13te Teil des Markes 
von gallertiger Konsistenz, dunkelrot. Histologisch die in der Leber beschriebenen Zellen 
auBerordentlich zahlreich. so daB die anderen Elemente des Knochenmarks kaum zu 
erkennen sind. 

Postmortalc K.l\l.-Abstriche: von Sternum, \Virbel und Femur zeigen vorwiegend Myelo­
blasten wie im vitalen Punktat. Milzausstriehe, Zellen nicht mehr sieher zu identifizieren. 

Pathologi8ch-anatomische Diagnose: "Chronische" myeloische Leukamie. Myeloisehe 
Metaplasie von Milz, Leber und Knoehenmark. Chronisehe Milzschwellung. Chronische 
intcralveolare und interstitielle Pneumonic. Hydrothorax beidseits. Cholecystitis chron. 
Cholelithiasis. Schwere Anamie der Organe. 

Epikrise. Wir haben hier eine Myeloblastenmyelose VOl' uns, die dureh 
ihren anfanglieh ganz aleukamisehen Verlauf bei ausgesproehener Anamie 
(17 %) und Neutropenic (minimal 720!) erhebliehe differentialdiagnostische 
Schwierigkeiten bereitete. Man daehte anfanglieh lange Zeit an einen in die 
Knochen metastasierenden Tumor mit Knoehenmarksaplasie, wofiir aueh die 
im Blute vorkommenden Normoblasten und vereinzelte Myelocyten im Sinne 
cineI' kompensatorisehen extramedullaren Elutbildung spraehen. Daher deutete 
man die atypisehen und anfangs nur sparliehen (17 %) Myeloblasten im Sternal­
punktat als "Tumorzellen". Erst spateI' als bis zu 29 % Myeloblasten (= 4250) 
im periphcrcn Blute auftraten und im Sternalmark bis zu 81 % Myeloblasten 
nachweisbar wurden, stellt man die Diagnose auf cine akute myeloische Leuk­
amie. Man sieht hier wie schon die erste Deutung des J!'alles im Prinzip mit del' 
heutigen Auffassung del' Leukamie als einem metastasierenden Neoplasma 
iibereinstimmt, und daB es grundlos ware, hier an del' alten pathogenetisehen 
Auffassung del' Leukamien festzuhalten. Del' obige Fall zeigt groBe Ahnliehkeiten 
mit einer von SEmmDAHL mitgeteiltcn aleukamisehen Myeloblastenleukamie 
(Fall 75). Es handelte sieh urn einen 65j. Mann del' unter den Zeiehen einer 
Anamie, Thrombopenie und Neutropenie erkrankte und del' anfanglieh im Blut 
und Sternalpunktat keine Vermehrung del' Myeloblasten erkennen lieB, bei dem 
abel' im Laufe von 6 Monaten die Myeloblasten im Sternalmark sukzessive 
bis auf 95% anstiegen und ante Exitum auch eine leukamisehe Phase im Elute 
mit bis zu 90% Myeloblasten in Erseheinung trat. 

Die relativ sparliehen Myeloblasten im ersten Sternalpunktat bei schon ganz 
ausgesproehener Anamie (17 % !) zeigen, daB wir hier bei del' Punktion wahr­
seheinlieh in eine Knoehenmarkszone hineingelangten, die noeh wenig yom 
"Knochenmarkstumor" durchsetzt war, wahrenddem sichel' andere Stellen des 
Knoehenmarks (vielleieht Wirbel- und Femurknoehen, Sektion) schon weit­
gehend yom Myeloblastentumor infiltriert und die Knoehenmarkstatigkeit hoch­
gra<ijg eingesehrankt war. Wir haben also hier ganz analoge Vorgange wie bei 
einem metastasierenden Knoehenmarksmyelom odeI' wie bei cineI' Knoehenmarks­
eareinose VOl' uns. Warum die Myeloblastentumorzellcn sich anfanglich im 
Knochenmark so raseh ausbreiten, bcvor die anderen Organe starker infiltriert 
werden, das hangt wohl mit del' Herkunft diesel' ZeBen zusammen, die wohl 
in ihrem Stammgewebe aueh die besten Lebensbedin~ungen finden, ahnlieh wie 

l~rgchnis:'H' U. inn. lIed. 5;. fil 
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dies fiir die Myelomzellen del' Fall ist. An die multiple Ent"tphung konnte 
ebenfalls gedacht werden, doch halten wir eine solche nicht fur wahrscheinlich. 

Del' Fall ist auch insofern von groBem Interesse, als hier ein typisches 
Beispiel fiir cine starke kompensatorische extramedulliire Blutbildung vorliegt, 
wie wir sie bereits besproehen haben. Die Myeloblastt'n im Biut und KM. 
waren oxydasenegativ und zeigten nul' ganz vereinzelt feine Azurgranula. Die 
"myeloischen" Herde in del' Leber zeigten abel' stark granulierte Zellen mit 
positiveI' Oxydasereaktion, d. h. es handelte sich um eigentliche Myelocyten und 
nicht um pathologische Leukiimiczellcn. 

2. Leukiirni8ches Genel'all:sations8tadium. Die starke Vermehrung del' Myelo. 
blasten, die sich schon zu Beginn del' Myelosen illl Knochenmark findet, 
bel'llht darauf, daB die pathologischen Myeloblasten im Knochenmark ihren 
rrsprung haben und daselbst die besten Lebensbedingungen finden. Die 
Metastasiel'Ung in Milz, Leber, Lymphknoten lInd andere Organe erfolgt wahr­
seheinlich schon friihzeitig, doch schein en sich die Zellen in diesen Organen 
anfiinglich langsanwr zu vermehren. Auch die oben erwiihntcn Tierversuche 
von KORTEWEU sprechen in diesem Rinne. Es ist auch wahrschcinlieh, daB 
pine groBe Zahl del' pathologisehen Zdlen anfiinglich aktiv zerstOrt wird. Die 
Vntenmehung von KRESS iiber die vprmehrte Harm;iiureausscheidung bpi aleu· 
kiimischen Leukiimien spricht vielleieht fiir pin solches Moment. Die metastatisch 
H'rsehlepptt'll Zellen vermehn'll sich allmlihlieh aueh in den andel'en Ol'ganen 
und fiihl'pn nun dul'ch reichliches Ubertretpn del' Myelobhu;ten aus ihren offpnen 
GefiiBsystemen (Lymphknoten und ~Vlilz) zu einem stiirkeren absoluten An­
steigl'll diesel' Zt'llen auch im p('riphercn B1ut. Ro geht die aleukiimischc Ph asp 
allmiihlieh in die leukiimische iiber. 'Venn also klinisch t'in leukamischcs Blut· 
bild vorii('gt, so findt'll wir regelmiiBig auch eine VergroBerung wenigstt'ns 
VOIl einem diesel' Organsystpnw. Nieht bpi allen Lcukamien kommt PS zuJ' 
Ausbildung dt's GC'neralisationsstadiums, zahlrt'iehc Fiille veriaufen unter Uber. 
springung diesel' Phase bis zum '['ode fast vollkommen al('ukiimiseh und kommt'll 
aus dem aleukiimischen Stadium direkt in die agranuloeytotisehe SehluBphas(', 

:3. Relllis,sion88tariiu1n. V pJ'sehiedentlich wurden in der Literatur akute Myelose. 
flille besehl'ieben (.JACKSOl', WILl,! u. a.), die eine langere Remission zeigten. 
Wie kann mall diesl' Tatsache mit del' Tumol'theoric in Einklang bl'ingell 'I 
Einerseits zeigen auch andere Tumoren gelegentlich Perioden, in dent'n ihr 
'Vachstum wm Stillstand kommt odC'r gal' eine gewisse Riickbildung des Neo· 
plai;mas einsetzt (FISCHER· WASELS), ja es sind aueh bei Tumoren sichere I-)pontan· 
heilungen beschriC'ben word('n. Andererseits konntl' man sich diesen Vorgang 
viC'lIeicht folgC'ndt'rmaBcn erklaren: Beim crwachsenen Mpl1schen ist nul' ein 
klt'iner Teil des gt'samtC'n KnochC'nmal'ks aktivcs rotcs Mark (gt'w(jhnlich Ster· 
Ilum, Hippen, Wirbei e\'. Epiphysen). DC'!' groBte Teil, Fcm\ll', Tibia, ist ill· 
a.ktives Fettmark. Tritt nun an irgt'ndeiner I-)telle des l'oten Markes infolge 
noeh ungeklarter Ursaehe !lurch maligne Ental'tung ein Ylyeioblastentumor, 
d. h. pine Myelose auf, so breitet sieh derselbe raseh ins umgebende Mark ailS. 

1)\1I'('h Al'rosion gelangen wahn.;eheinlich schon friihzeitig vt'reinzclte Tumorzellen 
ins Hlut lind werden in anderl' Ol'gane ven;chleppt, wo sich Metastasen entwickeln. 
Fiil' dipse Tatsaehe sprechen auch die Tierversuehe mit iibertragbaren Leukiimie. 
fornH'n von KOR'n;WEG. I nfolge des Blutreichtullls werden bei del' Metastasiel'ung 
wie bei 1Illdt'l'en TUllloren di!' aktiven Knochenmarkspartien bevorzugt. 1-)0 k(jnnen 
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innert kurzer Zeit groBere Gebiete des aktiven blutbildenden Apparates dureh 
die Tumormassen verdrangt werden. Die Folge ist eine zunehmende Anamie. 
Rei jeder Anamie beobaehtet man, daB ausgedehnte Partien des Fettmarkes 
kompensatoriseh wieder zu aktivem Knoehenmark umgewandelt werden und 
ev. tritt sogar die extramedullare Erythro- und Myelopoese wieder zum Ersatz 
('in. So kann man sieh aueh hier vorstellen, daB das Fettmark weitgehend wieder 
in .Funktion tritt, was voriibergehcnd zu einem seheinbarcn Stillstand del' Krank­
hcit fiihren kann. Vielleieht findet so aueh die Reobaehtung, daB Infektionen 
ZIl langerdauernden Remissionen fiihren konnen (Fall von BOCK) cine Erklarung, 
indem dureh diese ein noeh starkerer Anreiz auf das Knoehenmark und seine 
kompensatorische Dmwandlung ausgeiibt wird. 

Rei den akuten Myelosen· sind bis jetzt keine sieheren Heilungell beobaehtet 
worden. Aile bisher publizierten Faile halten einer kl'itisehen Dberpriifung 
nieht stand. Der von W. GLOOR aus unser'er Klinik mitgeteilte Fall ist naeh den 
BIlltbildel'n eine Aleukie mit leukamoider Reaktion (s. S. 811) und der von 
HENNING aufgcfiihrte Fall, eincr n1l'hrmonatliehen Remission, ist naeh del' ganzen 
Sehilderung eine Agranuloeytose, die in zwei Sehiiben veriaufen ist. Die friiher 
publizierten Faile sind wegen ungenauer Besehr'eibung, bei fehlender vitaler 
Knoehenmarksuntersuehungen, keincswegs stiehhaltig (s. aueh Absehnitt. 12). 

4. 8chlufJstadium mit symptomati8cher Agmnulocytose . .Fast jede akute Myelose 
g(>langt, \Venn del' Tod nieht au>; anderen Drsachen friiher eintritt, sehli('Biieh in 
<liese letztc Phase. Wir habpn b(>i del' Bespr('ehung unserer .Fallp schon ll1ehrfaeh 
darauf hingcwiesen. Trotz oft enornwr finaler "Leukoeytenw('rt(''' find('n sieh 
Illeistens nul' noeh ganz verpinwltp I'eifp, norlllale funktionstiichtige Leukoeyten. 
Das Sternalpunktat zeigt ein vimiges Zuriiektret('n del' nonnalen Myeio-, Erythl'o­
und Thromboeytopopse, so daB man pigentlieh fast von piner "Panmyelophthise" 
~pl'eehen konnte, wenn nieht der rnorme Reichtum an pathologisehen Zellformen 
diesen Ausdruek verbieten wiird(>. In UIlSPl'er Tabelle del' gleichzeitig erhobcnen 
Blut- und Sternalmarksbdunde komlllt dies dcutlieh zurn Ausdruek. Patho­
logisch-anatomiseh ist die starke Durchsetzung des Knoeheumarks von dicspr 
myeloblastaren Neoplasie deutlieh zu erkennen, so daB sieh oft fast nirgends 
l1lehr groBere Partien aktiven Markes nachweisen lassen. Man wird uns einw('nden, 
daB zahlr('iche Fallp, dip dieses agranuloeytotisehe SehluBstadium wirklieh er­
reidl('n, pathologiseh-anatorniseh trotzdem noeh ausgpdphnte :Fettmarkbezirke 
zeigpn. Diese Befunde spreehen abpr keineswegs geg('n unsere Auffassung. 
Einerscits halldelt es ~ich in solehen Fallen um sehr stiirmiseh verIaufene ~'orrnell, 
in denen das rnhcnde Knoehpnrnark gar keine Z('it mphr fand, kornpensatori~eh 
cinzu~pringen und aueh von den Myeloblasten nieht mehr vollstandig dureh­
wllehert wllrde. Anden'rseits finden sieh solche Befunde haufiger' bci alt(>f'('n 
Individllen, da hier wold die Umstelillng des inaktiv('n Fettmar·kes lallg~amer yor 
sieh geht. Anf die Folgcn d('!' lpukamisehcll Agranuloeytose hab('n wir b('rpit,; 
hingewiescn. Gerade di(' End~tadien einer' My-elose mit den oft zahlreiplH'n 
infektiosen Komplikationen bi('ten kIiniseh oft den gleieh(·n Aspekt wie die 
~ehw('ren Agranuloeytoscn oder Panmyelophthisen anderer Gpllcse. Die Th!'olllbo­
penie fiihrt oft schon friihz(>itig Zll cineI' ausgedehnten hamolThagisehen Dia t hpse. 

Dip chronisch myeloi8che Lwkiirnie als .Yeoplasrna. Alle-h hiP!' wollen wir flUl" 
dit'jenigen Punktp hel'ausgreifen, die IIns bei der obigen Fragestellung int('res­
siP!'en. Zwisdwn den akuten und ehroni~('hen )!Iyelos('n b('stpht'fl k('ine s('harfell 

:")1* 
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Grenzen, doch ist im allgemeinen die chronische Myelosc dadurch gekennzeichnet, 
daB sich hier die pathologischen Zellen morphologisch nur sehr wenig von den 
normalen myeloischen Blutzellen unterscheiden, und daB diese Zellformen 
weitgehend ihre Entwicklungs- und Differenzierungstendenz bis zum stab­
kernigen und sogar segmentkernigen Leukocyten beibehalten. Diese Ausreifungs­
tendenz ist bei der akuten Myelose niemals in normaler Weise vorhanden und 
fUhrt dann zu ganz pathologischen Formen (s. S. 766). Die Zellen einer begin­
nenden chronischen Myelose unterscheiden sich morphologisch nur wenig von 
den normalen myeloischen Zellen, das Kernplasmaverhii.ltnis ist im allgemeinen 
etwas zugunsten des Kerns verschoben und in einigen Fallen sind atypische, 
hie und da sogar haploide Mitosen (ISAACS) anzutreffen. Bei allen chronischf'n 
Myelosen - die Endstadien ausgenommen - sind neben den unreifen myelo­
is chen Zellen auch die stabkernigen Neutrophilen sehr stark vermehrt. Anfiing­
lich besteht eine deutliehc Tendenz des leukamisehen Prozesses vorwiegend reife 
Zellen zu liefern. Ja es gibt sogar Formen, bei denen fast ausschlieBlieh reife 
Neutrophile im Blute auftreten, die aber aus den ubrigen klinischf'n und 
pathologisehen Befunden sicher ebenfalls zu den Myelosen gezahlt werden 
miissen. Solehe "Neutrophilenleukamien;; sind von WElL beschriebf'n wordf'n 
(s. aueh S.762). Diese enormen ncutrophilen Leukocytosen der chron. Myc­
losen kann man nicht einfach durch eine Knochenmarksreizung auf Grund 
der (KRESS) aus den zerfallenden Leukamif'zellen freiwerdendf'n Nuclf'insaurcn 
erklaren. 

Auch fUr die chronischf'n Myelosen ist die Frage nach einem unizentrischen 
oder plurizentrischen Beginn des neoplastischen Prozesses heutc noch nicht 
sicher zu beantworten. Der Fall von WEITZ spricht vielleicht fiir den uni­
zentrischen Beginn in der Milz. Die Moglichkeit einer gleichzeitig an verschie­
denen Stellen einsetzenden Entartung ist bis jetzt nicht zu widerlegen. Dabei 
spielen anfanglich metaplastische Wucherungen in den extramedullaren hae­
matopoetischen Organen zweifellos eine wichtige Rolle, die spater unter Um­
standen einer malignen Entartung anheimfallen konnen (s. ROHR). Ver­
einzelte FaIle aus der Literatur zeigen, dal3 man die primare und umschriebene 
Entstchung im Knochenmark in Erwagung ziehen muB, so die Beobaehtung von 
LlmENE, eines nach operativer Behandlung geheilten und histologisch kontrol­
lierten Chloroms. Allerdings bestand noeh kein leukamisches Blutbild, es ist 
also moglieh, dal3 es sich urn ein atypisches Myelom und nicht urn ein eigentliches 
Chlorom gehandelt hat. Auch ein Fall von WASHBURN, bei dem histologisch 
multiple Chlorome vorlagen und der durch Rontgenbcstrahlung der Knochen 
bei vorher leukamischem Blutbild zur Heilung kam, spricht fiir die Moglichkeit 
der primaren Entstehung im Knoehenmark. 

1m allgemeinen lassen sieh die Zellen der ehronischen Myelose morphologisch 
von normalon Myelocyten nieht sicher abgrenzen. 1m Sternalmark findet man 
deshalb in den Anfangsstadien hochstens den Befund eines "hyperplastischen 
Marks·;, das auch bei anderen Krankheitsbildern vorkommen kann. Die Diagnose 
ist mit Sicherheit nur aus der Gesamtheit der klinischen Symptome zu stellen. 
Ganz im Beginn scheint im Blut oine Vcrmehrung der reifen, eosinophilen und 
basophilen Leukocyten, dem Auftreten der Myeloeyten langere Zcit VOfl1US­
zugehen (Fall Y. WEITZ). Merkwiirdigerweise gibt es auch ehronisehc Myelosen 
(NAE(H;LI), die naeh f'incl· Rontgf'nbestmhlung bei cincm sonst wif'dcr ganz 
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normalen Blutbild, als einziges Zeiehen der latenten Myelose, noeh eine deutliehe 
Vermehrung der reifen basophiIen Leukoeyten aufweisen. 

Unter unseren ehronisehen Myelosen findet sieh aueh ein Fall (XX, M. H. 
64j. ~) mit der typisehen PELGERSehen Kernvarietat. Interessanterweise zeigen 
aueh die Myeloeyten sowohl im Blut als aueh im KM. die gleiehen Veranderungen. 
Der Fall wird von HUBER ausfiihrlieh publiziert. 

Die W ucherung der leukiimischen Zellen kann sich wahrscheinlich auf 
einen einzelnen bestimmten Leukocytentypus beschriinken. So sind in der Literatur 
FaIle von ehronisehen und subakuten "eosinophilen Myelosen" (COWEN und 
PARKER, FORKNER, HENSCHEN, STJ<]PHENS u. a.) und von ehronischen "Mast­
zellen- oder basophilen Leukiimien" (JOACHIM, GROAT) besehrieben worden. 
Einzelne Autoren vertreten sogar die Existenz einer "Megakariocytenleukiimie" 
(HEWER). Die Tatsache, daB von den verschiedenartigen myeloisehen ZeIl­
fonnen ein einzelner bestimmter Zelltypus sieh so stark vermehren kann, sprieht 
unseres Erachtens ebenfalls sehr im Sinne der Tumorauffassung. Man muB fur 
diese selteneren Spezialformen annehmen, daB die irreversible Zellentgleisung 
auf einer schon weit differenzierteren Stufe erfolgt, wodurch nur noch gleichartige 
bzw. ahnliehe Zellen gebildet werden. Haufiger trifft man ehronisehe Myelosen, die 
neben der ganzen Entwicklungsskala der Myeloeyten ein starkeres prozentuales 
Uberwiegen der basophil en oder eosinophilen Zellen erkennen lassen. Unter 
unseren sternalpunktierten chronischen Myelosen finden sich zwci FaIle mit einer 
hohen Zahl von Basophilcn. So betrugen diese im Falle XVI 20,5% = 15300 
maximal bei einer Gcsamtleukocytenzahl von 74800. Terminal trat dann ein 
akuter Myeloblastenschub auf, im VerIaufe dessclben gingen die Basophilen 
absolut prozentual stark zuruck. Sie betrugen ante Exitum bei 66400 Leukocyten 
nur noch 1 %, im Sternalmark 5 %. J m FaIle XVII erreichten die. BasophiIen 
vortibergehend sogar den Maximalwert von 41600 = 38% bei 109600 Leukoeyten. 

Wahrend des Ablaufes einer chronischen Myelose beobachtet man immer 
mehr eine Verschiebung der im Blute auftretenden leukamisehen Zellen naeh 
der unreifen Seite hin. Es ist, wie wenn die leukamisehen ZeIlen mit der Zeit 
ihre Differenzierungstendenz mehr und mehr verIieren wurden. In anderen 
.Fallen tritt plOtzlieh ein akuter Myeloblastenschub auf und es ist dann, wie wenn 
beide Prozesse, d. h. der relativ "benigne" Tumor und der maligne Tumor, 
eine Zeitlang noch nebeneinander weiterbestehen wurden bis sehlieBlieh der 
maligne ProzeB ganz die Oberhand bekommt. 

Wir haben die Sternalpunktate und gleichzeitigen Blutbefunde dieser Fiille 
mit terminalem M yeloblastenschub in einer TabeIle zusammengesteIlt. So 
finden sieh im FaIle XIV in der erstmaligen Punktion von 1933 nur 0,2% Myelo­
blasten bei 0% Myeloblasten im Blut, die Myeloblastenwerte bleiben dann, 
1934 und Anfang 19:~5, dauernd niedrig, um plOtzlich mit Auftreten des akuten 
Myeloblastenschubes im Juni 1935 auf sehr hohe Werte anzusteigen. Auf Grund 
unserer Untersuchungen glauben wir annehmen zu konnen, daB der terminale 
akute Myeloblastenschub der chronisehen Myclosen in den meisten Fallen seinen 
Ausgangspunkt in der Milz nimmt (ROHR). Wir haben dies weiter oben schon 
besprochen und mochten hier nur noch einmal auf die Diskrepanz der Myelo­
blastemverte im Blut und Knochenmark beim Fane XI verweisen (s. Tabellc 3), 
wo die sparIiehen Myeloblasten im Knoehenmark wahrseheinlieh hauptsachlich 
aus der Vermischung mit dem fast rein myeloblastiiren Blut zu erkliiren sind, 
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da ja auch in den Schnittpraparaten die Myeloblasten sehr selten anzutreffen 
sind. Es ist nicht ausgeschlossen, daB heute als 1<'olge der Rontgentherapie (Milz­
bestrahlung) diese akuten terminalen Mycloblastenschiibe haufiger beobachtet 
werden und daB es seltencr zu einer langsamen Zunahme der malignen Zeichen 
kommt. Nachstehend ein typischer Fall von einem terminalen Myeloblastenschub, 
einer chronischen M yelose, der in verschiedener Hinsicht von Interesse ist. 

Fall XVIII, H. M. 26j., 20. 7. bis 13.8.38, gestorben. F. A. In der Familie keine Blut­
krankheiten. P. A. o. B. Jetziges Leiden: Januar 1935 zunehmende Miidigkeit, zeitweise 
Temperaturen, anfiinglich als Grippe 2-3 Monate bettlagerig. Blutuntersuchung deckt 
dann eine myeloische Leukamie auf, Uberweisung ins Spital, wo man eine groBe Milz fest­
stellt bei 425000 Leukocyten, 3 Mill. Erythrocyten. Wird dort mehrmals in der Milzgegend 
rontgenbestrahlt, Abfallen der Leukoeyten auf normale Werte, Zuriickgehen der Milz­
vergroBerung. 1936 erstmals von uns untersucht. Wieder typisches myeloisehes Blutbild, 
anfanglich Arsenkuren. 1m Herbst und im Sommer 1937 je 4malige Rontgenbestrahlung 
der Milz, Leukocyten gehen wieder auf norma Ie Werte zuriick, nur noch vereinzelte }lyelo­
cytcn. Allgemeinbcfinden immer ordentlieh. Letzte Kontrolle des Hausarztes Yom 9. 7. 3S: 
Erythroeyten 2,2 Mill., Hb. 90%, Leukocyten 47100, Differenzierung: Myeloblasten 1 %, 
Myelocyten 21%%, Neutrophile 652/ 3%, Eosinophile 2%, Basophile 52/3%, Monocyten 
11/3 %, Lymphocytcn 22/3 %, vercinzelte Normoblasten. !VJilz damals kaum palpabel, Leber 
nicht vergroBert . 

.J etziger M yeloblasten8chub: 4 Tage nach dieser Kontrolle am 13. 7. 38 plotzlich nach 
vorherigem Wohlbefinden abends Temp. 38,6, starke Miidigkeit, starkes Schwitzen, wird 
betUagerig, kcin Nasenbluten, keine Zahnfleischblutungen. Am 16.7. Sehmerzen und 
Spannungsgefiihl im linken Oberbaueh, Patient stellt selbst eine starke MilzvergroBerun/! 
fest, zunehmende Appetitlosi/!keit, zeitweise Erbreehen. Das R1utbild yom 16.7. ergibt 
nun 1'lOtzlich ein enormes Ansteigen der Myeloblasten: Leukocyten etwa 400000, Myelo. 
blasten 561/2%! Promyelocyten 141/2%, !Vlyelocyten halbreife 31/2%, reife P/2 %, Meta­
myelocyten 2%. Xeutrophile segmentkernige 3 %. stabkernige 151/ 2%, Eosinophile 1 %, 
Basophile JI/2 %, Monocyten -, Lymphocyten 1%, Plasmazellen --, Normoblast-en etwa 
2: 200 Leukocyten. Plattchen stark vermindert. Klinikaufnahme 20. 7. 38. 

Befund. Etwas adiposer pyknischer :\'Iann in schwerem Allgemeinzustand. Klage iiber 
starke Miidigkeit und Schwitzen, Haut auffallend blaB, keine Hautinfiltrate, Lymphknoten 
wegen der Adipositas schwer zu beurteilen. seheinbar nicht vergroBert. Keine periostalen 
Infiltrate zu tasten. Zahnfleisch und Schleimhaute auffallend blaB, keine Blutungen, 
keine Stomatitis, keine Infiltratc. Tonsillen beidseits atrophisch, hine Pfropfe. Abdomen 
kugelig vorgewiilbt, groBer Mih>:tumor 31: IS cm, Milz derb, glatt, leicht druckempfindlich. 
Leber: unterer Hand nicht }lalpabel. perkussorisch parasternal 9, mamillar 131/2 cm. 
1m Urinsediment vereinzelte Leukocvten und i\IVI'locvten sowie Ervthrocvten. PuIs 130, 
Temperatur 3So. ......... 

Blutbild 20.7. Hb. 68%, Rote 4,7.Mill., E. 1. 0,7, Lcukocyten 433600, Blutungszeit 
2 Min., Gcrinnungszeit 6 Min., Viscositat 1,75. EiweiBgehalt 8,15, Globulinwert 37. Nor­
moblasten 2: 3UO Leukocyten, Myeloblasten 76,3 %, Myelocyten unreife 3,7 %, halbreife 
1,7%, reifc 2,3%, Metamyelocyten 2,0%. Neutrophile scgmentkernige 1,3%, stabkernige 
11,7%, Eosinophile 0,3%, Basophile 0,3%, Monoeyten 0,4%, Lymphocyten -, Plasma­
zellen-, Plattchen 4%0 = IS800. Heticulocyten OO/oo! 

Morphologisch. Hotes Blutbild zahlreiche !Vlakrocyten, teils polychromatisch, teils 
leicht hypochrom, Anisocytose und Mikrocyten. Myeloblasten: sehr starke GroBenpoly­
morphie, neben kleincn Mikromyeloblasten auch groBere Formen, Kern zum Teil rundlich 
mit dichtem Chromatin und schmalI'm Protoplasmasaum, andererseits auch deutJich gelappt(> 
Kerne oder qucrgeschniirte Kerne in etwas groBeren Zellformen. Plasma schmal, mittel breit, 
stark basophil mit vereinzelten Vakuolen, ganz vereinzelt im Plasma feine Promveloevten­
granula. Zahll'eiehe Mitosen sowpit sich Chromosomen zahlen lassen liegen haploide ~litosell 
VOl'. Wahl'cnddem die Myeloblasten im Blutpraparat yom 9.7. gar keine GroBenpoly­
morphien odeI' atypischc Formen und auch kcine vermehrten oder atypischen Xukleolen 
erkennen licl3Pll, zeigen jetzt die ~Iycloblastcn meistens 3-4 kleine und 1-2 groJ3e 
Nukleolen, die scharf abgeg)'Pllzt sind. Die Myelo<'ytell zeigen gegeniiber friiher keine 
Yeranderllllg und weisen keine Atypien auf. 
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Sternalpunktion Yom 21. 7. 38. Differenzierung s. Tabelle 3. Fast rein myeloblastar, 
80,4 %. darunter die gleichen pathologischen Formen wie im Blute beschrieben, Mitosen 
6%0' ebenfalls haploid. Oxydase in den Myeloblasten negativ (ebcnso im Blut). 

Milzpunktion yom 23.7.38. Differcnzierung s. Tabelle 3. Riel' 90% Myeloblastcn. im 
Blut vom gleichen Tag jedoch nul' 79 %. Mitosenzahl hier 4% 0• sonst gegeniiber dem Sternal­
punktat keine wesentlichen Unterschiede. 

Sternalpunktat yom 25. 7. Differenzierung s. Tabelle 3: Ausstrich wie oben. in den 
Schnittpraparaten licgen die Myeloblasten in typischen Nestern beieinander. fast kein 
Reticulum dazwischen. machen fast den Eindruck von Syncytien. 

Verlaul. Pat- erhalt eine Arsenkur und wiederholte Bluttransfusionen. die Leukocyten­
werte gingen nach anfanglichem Ansteigen auf maximal 528000 am 22. 7. langsam zuriick, 
sie betrugcn am 1. 8. noch 162000, am 2. 8. noch 119000, am 6.8. noch 26500 und ante 
Exitum am 12_ 8. 19500. Die Myeloblastenwerte schwankcn zwischen 70 und 80%. Yom 
27. 7. bib ante Exitum zwischen 80 und 95 % _ Anfiinglich waren immcr noch 2-6 % Myelo­
cyten nachweis bar, in den letzten Tagcn ante Exitum jedoch keine Myelocyten mehr, so daB 
im Blutbild gegen das Ende hin das glciche Bild wie bei einer akuten Myeloblastcnleukamie 
bestand. Die Zahl del' Neutrophilen ging ebenfalls sukzessiv zuriick. so daB ante Exitul1l 
nul' noch 390 Zellen vorhanden waren. 

Bl'lltbild Yom 1. 8_ Rb_ 54%. Leuko. 162400. Mikro-, Makro- und Anisocytosc. ver­
einzelte Normoblasten, Myeloblasten 82%, Myclocyten umeife 1/2 %, rcifc 1/2 %. Metamyelo­
cyten 2 %, l\cutrophilc stabkernige 131/2 %, spgmentkernigp 1/2 % _ Eosino. --, Basophilc 1/2 %, 
Monocytcn -, Lympho_ 1/2%, Plattchen 1/2%0 = 1200. 

Rlulbild yom 9.8. Rb. 46%. Rote 2 Mill.. F. I. 1.12, Leuko. 69800. Blutungszeit 3 Min .. 
Gerinnungszeit 3 Min .. Globulinwcrt 44, Rote wie oben, Ylyeloblasten 89 %, Myelocyten 
halbreife ] %, Xeutrophilc stabkernige 41/2%, segmcntkcrnige 51/2%, Eos. -, Raso. -. 
Mono. -, Lympho. 1 %. Pliittchen 41/2%0 =. 9400. 

Lelzle8 Blulbild yom 12. 8. Rb. 39~~, Rotc 1,5 Mill., F. 1. 1,25. Leuko. 19500, Blutungs­
zeit 3 ;\lin .. Gcrinllungszeit 10 .:vrin. Heticulo. 2°/00' Myeloblasten 96%, Myelocyten rpift' 
1/. %, Xcutrophil(. stabkernigp 2 ~~. segmentkcrnige -, Eos. -, Baso. 1/2%' Mono.-. 
Lympho. I ~~. Pliittchcn 3% 0 = 10700. Xcutrophile toxisch. 

Am S. 8. stiegen Temperatur und Puis standig an. eb traten bronchopneumonische 
Rerde namentlich rcchts auf, dic rontgenologisch zu ciner vollstandigen Infiltrierung des 
rechten Obcrlappcns fiihrten und Patient kam unter zunehmendcr Kreislaufinsuffizicnz 
am 13. 8. ad ExitUJl1. 

Sternalpunklion. 5 Min. post mortem: Diffcrenzierung s. Tabelle 3. 99,6~~Myeloblasten! 
yollstandiges ZurUcktretcn der normalen Erythropoese. fast nul' noeh Mikromyeloblasten, 
diese ZUlU Teil fast naektkernig. Imum von Lympho. zu untcrscheidcn, vercinzelte Zellpll 
quergespalten und Icicht gebu~htet. Auch die Mycloblasten iIll Biute zeigten gegen das 
Ende hin immer mehr ein Ubcrwiegcn der Mikromyeloblasten. 

l11ilzpuuktiou 10 "}Iin. 1)081 morle7//,; vereinzelte :\Iegakaryocyten und ;\[yciocytell, 
vereinzelte Reticuhullzl'llen. danebl'n abel' fast ausschlief3lieh typisehc MikromyeloblastPIl 
wie oben besehricben. 

Postmortale AU8trirhe. Femur fast alles Mikromyeloblast.cn, nul' ganz ycrcinzelt l\lyelo­
cytcn, keine ~ormoblasten. Sehr zellreich. Sternum gleieher Refund. Milzabstrich: Zellcn 
nieht mehr zu beurteilen, da schon postmortal stark vcrandert (3 Std.). Lebcrabstrieh: 
hauptsachlich Blut und einzelne Leberzcllcn. Pncumollicabstrich illl rechten Oberlappl'n: 
noeh ziemlich zahlreiche polynukleare Lkc. ncben cbenso zahlreichen MikromyeloblastPIl. 

Auszug (IUS demo Sektionsprotokoll (Path. Inst. Ziirich) XI'. 975 (3 Std. p. m.). 
llfilz. 16:30 g. 28: 16:6 em. :\liichtig vergroBcrt. Kapsci glatt. Histologisch: Kapsel 

breit zcllarm. Trabekel schmal, sparlich. Dichte Ansammlung von Hiimosiderin in den 
inncren Kapselschiehten, langs dell Trabekeln und im Pulpareticulum. Keine Follikel mehr 
prkcnnbar. Pulpa dicht mit myeloischcn Zellen durchsetzt. Die Zcllcn del' myeloischen 
Reihe bestehen fast ausschlief3lich aus l\likromYl'loblasten. die illl Pp. kaum von Lye. zu 
unterscheidcn sind. :\eben diescn finden sich in jedem Gesiehtsfeld noeh yereinzelte ;\lyelo­
eyten, neutrophile und exosinophile. Keinc rcifen Xeutrophilen. In den Sinus neben zahl­
rcichen 11ikromveloblasten rcichlichErvthrocvten. 

Lelier. 2850 'g. 27: 19: 101/2 em. Kapsel za1:t glatt. Auf Schnitt kcine Knotl'll. Risto­
logisl'h: LiippcllPnbau crhalten. Zentralvenen erwE'itcrt. Leberzcllbalken yprschmiilert, 
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zum Teil geringgradig verfettet. Hamosiderinablagerungen in den ReticuIumzelien. GLIS­
sONschen Scheiden nicht verbreitert, vorwiegend von "Iymphocytoiden" kIeinen Zellen 
infiItriert, die eine negative Oxydasereaktion geben. GefaJ3e von RundzelieninfiItraten 
umseheidet. Keine Infiltrate im Leberparenchym. 

jIf yokard. Keine Infiltrate. 
Nieren. Streifenformige Infiltrate im Mark und in der Umgebung groJ3erer GefaJ3e, 

bestehend aus kleinzelligen Formen wie in der MiIz; daneben auch etwas groJ3ere Zellen, 
die + Oxydase-R. geben. 

Lymphknoten. Die axillaren, nuchalen, cervicalen und die r. paratraehealen Lkt. maJ3ig 
vergroJ3ert, weich, auf Schnitt graurotIich. 

Histologisch. Reticulum stark gewuchert. Zahlreiche Mikromyeloblastenhaufchen, die 
sich aber nicht sic her von Lye. abgrenzen lassen. 

Kno~henmark. Wirbel und Sternal mark braunrotlich, feucht. Femurmark im Schaft 
schmutzig graurotlich. Dazwischen diisterrote Flecken. Uberall blutbildendes pyoides 
Mark, nirgends Fettmark. 

Histologisch. Die iiberwiegende Mehrheit des an sich zcllreichcn Knochenmarks bilden 
kIeine ruode Zellen mit wenig oder fast nicht sichtbarem schmalem Protoplasmasaum die 
Ideinen Lye. sehr ahnIich sind. Es diirfte sich um Mikromyeloblasten handeln. In den 
groJ3eren und selteneren Myelocyten sind haufig Mitosen zu sehell. Mehrere Knochenmarks­
riesenzellen. Die granuIierten Zellen haufen sich in manehen Gesichtsfeldern. Wenig 
Xormoblasten. 

Pathologisch-anatomisclie Diagnose. Chronische myeloische Leukamic mit akutem 
l\likromyeIoblastensehub. Pyoides Knoehenmark mit Mikromyeloblastenmetaplasie in 
den Rohrenknochen. ~Iyeloische Metaplasie von lVlilz, Lymphknoten und Tonsillen mit 
Schwellung der nuchalen, ccrvieaIen, axilJaren und paratrachealcn Lymphknoten. Hamor­
rhagische Diathese mit BIutungen in Knochenmark, Kierenbecken, Endokard und Harn­
blase. Hamosiderose von Milz und Leber. Triibe Schwellung der Organe. Dilatatio cordis. 
Verfettung des lVlyokards. Akutc Stauungsorgane. Lobare Pneumonic des r. Oberlappens. 
Lungcni.idcm. 

Epikrise. ZusammenfaRsl'l1d handelte es sich um eine chronische lVIyclose 
bci einem 26j. Mann, der wiederholt in der Milzgcgend intensiv rontgenbestrahlt 
worden war. Nach etwa :V/2j. Verlauf kam es ganz plOtzlich zu einem akuten 
Myeloblastenschub, der innert 4 Wochen zum Todc fiihrte. Die dabei auftreten­
dcn Myeloblasten zcigten haploide Mitosen und starke Zellatypien. Ante Exitum 
fanden sich fast ausschlieBlich Mikromyeloblasten, die sich oft kaum mehr von 
Lymphocyten unterscheiden liel3en. Deutlich ist im Schlul3stadium das Neben­
einander zweier verschiedener Prozesse, einerseits der chron. myeloischen 
Leukamie und andererseits der neu hinzu gekommene, akute Mycloblasten­
schub, d. h. cine akute Myelose, welche durch ihre maligne Zellproliferation und 
Infiltrierung fast samtlicher Organsysteme, schlieBlich die chron. Myelose ganz 
zuriickdrangt. Da wir in den verschiedenen Abschnitten bereits mehrmals auf 
dies en Fall hingewiesen haben, verzichten wir auf eine eingehendere Besprechung. 
Ein analoger Fall ist von TISCHENDORF ("Fall 4") mitgeteilt worden. 

Noch eine kurze Bemerkung zur Differentialdiagnosr zwischen einel' primiiren, 
akuten M yeloblastenleukamie und dem sekundiir auftretenden M yeloblastenschub 
einer chron. M yelose. Gelangt der Pat. erst kurz ante Exitum zur Untersuchung, 
so ist die Entscheidung unter Umstanden ziemlich schwierig. 1m allgemeinen 
spricht ein grol3cr Milztumor, sowie das Vorhandensein zahlreicher Myelocyten 
im Blut, fiir die zuletzt erwiihnte Form. Oft ist die Anamnese entscheidend, 
denn in den meisten Fallen tritt der akute Myeloblastenschub bei einer chron. 
Myelose erst nach langem Yorbestehen des Leidens in Erscheinung. 

Anschliel3end noch einen weiteren Fall eines terminalen MyeloblastenschubeR, 
auf den wir ebenfalls bercits verschiedentlich Bezug genommen haben. 
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Fall XI, R . B., 52j. Frau. 31. 10.35 bis 18.4.36 und 30. 10. 36 bis 2. 11 . 36, gest. 
F. A . Keine Blutkrankheiten. P. A. 1932 Giirtelrose. J. L . 1930 zunehmende Miidigkeit, 
Gewiehtsabnahme. Arzt erst Herbst 1935 konsultiert, der den groBen Milztumor feststellt 
und Pat. als chronisehe Myelose einweist. 

Be/und. Haut keine Infiltrate, keine Driisensehwellungen. Milz maehtig vergroBert: 
24: 14 em, iiberragt den Rippenbogen urn 17 em. Oberflaehe glatt, maBig hart. Leber nieht 
vergro13ert, mamillar 8 em. 

Blutbild. 1. 11. 35: Hb. 71 %, Erythro. 3,6 Mill., F . I. 0,98, Lke. 216400, Mikro-, Aniso-, 
lV[akroeytose. Vereinzelte Normoblasten. Myeloblasten 51/ 2% (11900), Myeloeyten unreife 
51/ 2%, halbreife 191/ 2%, reife 21/ 2%, Metamyeloeyten 9%. Neutrophile 52% (= 112500). 
Eosinophile 1%, Basophile 3%, Monoeyten 1/2%, Lymphoeyten P/2%' Plasmazellen 
Plattehen 72%0 = 261000. 
lVlorphologiseh zeigen die 
Myeloblasten keine Atypien. 
Unter den Normoblasten 
(1-2 pro 100 WeiBe) fand 
sieh eine Mitose cines ortho­
ehromatisehen Erythro­
blasten. 

Sternalplinktion. 6. 11. 35: 
Differenzierung 5. 'fabelle 3. 
}Iorphologiseh kcine Beson­
derheiten. 

Verlauf. linter Arsen 
(Tubunic -Kur) Abfall der 
Lke. bis 30000, naehher so­
fort wieder Ansteigen auf 
217000, immer mit reichlich 
myeloischen unreifen Ele­
menten. Deshalb schliel3lich 
eine Hontgenbestrahlung. 
Hierauf AbfaB der Lke. auf 
4400 mit nur noeh 2% un­
reifen Zellen. Entlassung 
naeh Hause am 18. 4. 36. 

Allh. :n. Terminalcr )[yploblastcllschllb ciller chronischcn )[ycloSl!. 
(Fall XI.) )[yeloblustcnKonglomcrat. Hllltallsstrich . 

Kontrolle vom 23.7.36: Hb. 100%, Erythro. 4,9l\'lil1. F. I. 1,02, Lkc. 9300. 1 Normoblast 
auf 200 Lke. Rote wie oben. Myeloblasten 3%, Myeloeyten unreife 1%, halbreife 2%, 
reife 2%. Metamyelocytcn P /2%' ~eutrophile 62%, Eosinophile P /2%, Baso. 1/ z%, Mono. 
9%, Lympho. 171/ 2%, 1m iibrigen o. B. Milz war naeh der Bestrahlung bis 5 em unter 
dem Rippenbogen zuriickgegangen. 

lI'iederrmfnahme 30. 10. 36. Milz wiederum 21 em, jetzt auch Leber vergrollert, 15 em, 
Rand deutlieh palpabc\, handbreit unter Rippenbogen. In der Bauchhaut und in der Haut 
des reehten Untersehenkels zahlreiehe Hautinfiltrate. Diese lcieht druekempfindlieh. Seit 
14 Tagen sehr starke lVliidigkeit. 

Bhll/lild. Hb. 65%, Erythro. 3,6 Mill. F . I. 0,9. Lke. 412600. Rote wie oben. Myelo­
blasten 91 %! Myeloeyten unreife 3 %, halbreife 2%, reife -. Metamyeloeyten 1 %. Neutro­
phile 2 %. Eos. - , Baso.-, lV'Iono. - , Lympho. 1 o~, Plasma. -. Plattehen sparlieh, ZUIll 

Teil etwas groll . Morphologiseh (s. Abb. 35): Myeloblasten zeigen sehr starke Gro13enpolYlllor­
phie. Aile t} bergange von Mikromyeloblasten bis zum normalgro13en Myeloblasten. Sehr zahl­
reiche Mitosen, Chromosomen nieht sieher zu ziihlen. Kern im Verhiiltnis zum Plasma sehr 
groll, meist rundlich in einzelnen ZeBen deutlieh gebuchtet oder eingesehniirt. Chromatin, 
fein, eher dicht, namentlich in den kleinen ZeBen. Nukleolen gewohnlich 3, in einzelnen 
Zellen jedoeh bis 5, mittc\groll, etwas verwaschen. Plasma auffallend schmaler Saum, 
hellblau, in ganz vereinzeltcn ZeBen eine feine azurophile Promyelocytengranula, die aueh 
iiber dem Kern deutlich zu erkennen ist. In zahlreichen Zellen sowohl im Kern wie im Plasma 
kleine Vakuolen, vereinzelte Protoplasmaabschniirungen. Vereinzelte Zcllen mit deutlieh 
hellerem Hof um den Kern. 

Sternalpunktion 31. 10.36. Differenzierung s. 'fabelle 3. Hier nur 43 % ~Iyeloblasten! 
gegeniiber 91 o~ illl peripheren B1ut. Die reifen )Jyelocyten zcigen auffallend viele )IIitosen, 
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nieht aber die Myeloblasten. Morphologiseh: Myeloblasten zeigen einen etwas breitpfPn 
Protoplasmasaum als im Blut. ZellgroBe im Knochenmark ziemlich konstant. auch unter 
dpn Myeloblastpn im Gegensatz zur Polymorphie im peripheren Blut. Erythroblastpn etwas 
makrocytar. EingebeUete Schnitte. Hier hat man den Eindruck. daB die Myeloblasten ganz 
verschieden zahlreieh auf die verschiedenen Markzonen verteilt sind. An einzelnen Stellen 
Verhaltnis von stabkernigen zu Myeloblasten fast 0: I, an anderen Stellen I :3, also eine 
herdformige Anordnung. Unter zunehmendem Pulsanstieg kommt Pat. am 2. II. ad Exitum. 
Die postmortalen Abstriche wegen starker postmortaler Veranderung der Zellen nicht mehr 
sicher zu beurteilen. 

Auszug ous dern Sektionsprotokoll (Path. Inst. Zurich) Nr. 1218 (10 Std. p. m.). 
Milz. 1470 g, 26: 14:6 em. Histologisch fast vollige Uberschwemmung der Pulpa und 

der Follikel durch myeloische Zellen, wenig polynucleare Leukocytcn. In einigen Pulpa. 
zellen feinkorniges braunes Pigment. 

Leber. 2170 g., 28:21 :81/ 2 cm. Histologisch bei sonst wenig veriinderter Struktur aile 
GefaJ3e mit ll1yeloischen Zellen angefullt, aber auch die periportalen Felder. Hie und da 
Riesenzellen wic in den Lymphknoten beschrieben. 

Lyrnphhwten. An der Lungcnwurzel bis gut ll1andelgroB auf Schnitt gleichll1iiBig grau· 
schwarz, ebenso die paratrachcalen Lymphknotcn erbs- bis mandelgroB, weich, nicht ver­
waehsen. auf Schnitt gIeichmaBig rotlich-grau. Mesenteriale Lymphknoten erbsgroB. 
inguinale kirschgroB. 

Histologisch. In allen Lymphknoten mehr oder weniger weitgehender bis fast volliger 
Ersatz des Iymphatischen Gewcbes durch mycloisches. Nul' noch cinige Follikel erhalten. 
In cinzelnen Lymphknotcn ziemlich zahlreiche Riesenzellen mit mehreren Kernen. Die 
Ze\lC'n sind llIeist kugeJig mit vorwiegend basophilen Protoplasma, die Kerne rund. blasehen­
formig, mehr am Hande gelegen. Einige dieser ZellC'n enthalten krystallahnliche oder 
splitterformige Einschliisse, auch solche von unregclmaBigen Formen. 

TonsillC'n histologisch iihnlich wie die Lymphknoten. 
Jlf yokard. Keine Herde im Muske!, wohl aber im cpikardialen Fettgewebe. von wo 

aUR sie ge!egentlich auf den Herzmuskel ubergreifen. Aueh diesc Herde bestehen fast aus­
schliC'f31ieh aus .:\-Iyelocyten und Myeloblasten. 

Zungengrulul. \Veitgehender Ersatz 'der Lymphknoten durch myeloisches GC'web('. 
Niere'll. Einige kleine Henle in der Rinde. geringe Verfcttung del' Tubuli, Glomeruli 

mit massenhaft myeloisehen Zellcn gcfullt . 
• v/rtgell. Herdf6rmige Dnrchsetzung von Schleimhaut und SubmucOSlt mit myeloischen 

Herden. 
KlIorhemnar/·. Histologisch: \'ollig myeloische Umwandlung, Erythropoese sehr spar­

lich. yiell' ('osinophile Myelocyten ncben Megakaryocyten, mehr odeI' weniger Riesenzellen 
wit' in den Lymphknott'n bt'schriebE'n. Viele Mitosen. Eine makroskopische Beschreibung 
licgt nicht vor. 

Patli%gisrli-anat01nisrhe Diagnose. Chronisch mycloische Leukamie mit MyeloblastC'n­
schub, pyoides .Knochenmark im Oberschenkel, chronisch-myeloische lVlilzschwellung. 
myclois('h-lC'ukamische Schwellung zahlreicher Lymphlmoten mit einzelnen eigenartigen 
RiesC'nzellen. :J;lyeloisch-leukiimische Herde in Nieren, Leber, Magen, Tonsillen, Zungpn­
grundfollikeln. Htruma. Leukarnische Herde im Myokard und subepikardialen Fcttgewebe. 
l\I~'C'loisch-lpukilll1ische Pseudothromben in zahlreichpn V ('nen. Herzdilatation. 

Epikris£'.. Zusammenfassend liegt hier wiederum eine chronisch.myeloische 
Leukamic VOl', die wahrcnd des langen Verhwfes von 6 Jahren wiederholt 
riintgenbestrahlt wurde und die dann ganz pWtzlich an einem akuten Myelo­
blastenschub ad Exitum kam. Del' tcrminale Myeloblastenschub nahm in dicsem 
Faile seinen Ausgangspunkt sichel' in del' Milz, worauf der eine von uns 
(ROHR) schon frilher hingewit·sen hat. Auf3erdem ist del' Fall durch die herd­
fiirmige Anordnung der Myploblasten in den Knochenmarksschnitten (vitale 
Sternalpllnktion) von Int.Prel-lse. 

Die rhroni.sch-myeloisch o Leukiirnie wird, wie aus unseren Ausfiihrungen 
hervorgehen diirfte, von lln~ ebenfalls als ein Tumor mit jedoPh 110ch weitgehender 
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" Benignitiit " aufgefal3t. Die verschiedenen klinischcn und pathologisch-ana­
tomischcn Befunde lassen sich ohne Widersprtiche unter dieses Bild cinreihen. 
Die chmnische Myelose und die akute Myl'lose stchen pathologisch-anatomisch 
zueinander in einem iihnlichen Vcrhiiltnis wic z. B. ein Fibrom oder Drtisen­
adenom, das an und fiir sich noch weitgehende Differcnzierungstendenzen seiner 
Zellen aufweist zu einem Sarkom oder Carcinom, das allmiihlich oder plOtzlich 
aus diesem relativ benignen Tumor hervorgehen kann. 

Auf die Therapie der akuten und chronis chen Myelosen gehen wir nicht ein, 
unsere Erfahrungcn decken sich vollkommen mit den in dl'n Arbeiten von 
WILLI und :FORKNER niedergelegten Richtlinien. Solange die Therapie der 
malignen Tumoren nicht ganz neuartige Erweiterungen l'rfiihrt, besteht leider 
auch keine Hoffnung auf eine wirkliche Heilung dieser deletiiren Erkrankllngen. 

12. lUyelosen mit ltemissionen und ihre Difft'rentialdiagnose 
gegen die Agranulocytosen und Aleukien. 

Sehr zahlrcich sind die verschiedenen Krankheitsbilder, die klinisch einc 
Myclosl' vortiiuschen ki5nnen. Ihre Differentialdiagnose ist in den umfassenden 
Arbeiten von NAEGELI, FORKNl<:R und WILLI, auf die wir hier verweisen, schon 
eingchend besproehen worden. An dieser Stelle wollen wir lediglieh auf die 
Agranuloeytosen und Aleukien eingehen, die im allgemeinen dic grol3ten 
Sehwierigkeiten bereiten. Bei beiden Krankheitsbildern kann man im Blute 
vereinu·lten bis sehr zahlreichen, unreifen, myeloischen Zellen begegnen. Handelt 
es sich dabei vorwiegend um Promyelocytl'n, so kann die Differentialdiagnose 
auch durch ein Sternalpunktat nicht immer sichel' entschieden werden. 'Vir 
haben schon darauf hinge wiesen, dal3 die it} del' Literatur publizierten sog. 
"geheilten'· akuten Myelosen fast alle auf solche Verweehslungen zuriick­
zufiihren sind. In dem von W. GLOOR publizierten FaIle handelte es sich urn 
das damals noch unbekannte Bild eincr myeloischen Rcaktion bei Aleukie. (Del' 
Fall ist weiter unten ausftihrlichcr angeftihrt.) Die Promyelocyten stiegen dabei 
auf den extrcm hohen Wert von 95200 (= 9:3 %) bci einer total en Leukocytenzahl 
von 102400. Solche leukiimoiden Reaktionen nach Agranulocytosen sind gar 
nicht so selten. ROHR beobachtete eine Agranulocytose, die nach einell1 Tief­
stand von 800 Leukocyten auf 57200 Leukocyten mit 12000 (= 21 %) Myelo­
cyten anstieg. Analoge Fiille sind auch von WILLI und SABRAZES beschriebeu 
worden. Die Diagnose ist bei den myeloischen Reaktionen nach Agran'Ulocytosen 
unter anderem auch aus dem unvl'riinderten roten Blutbild und del' fehlenden 
Thrombocytenverminderung zu stellen (s. S. 784). Andernfalls kliirt sich die 
Diagnose aus dem weiteren Ablauf. Viel schwerer wird die Entscheidung, \Veull 
eine eigentliche Aleukl:e vorliegt, d. h. eine Sti>rung, welche die Thromboeytell 
ebenfalls miterfal3t. Auch hier kann es namentlich in der Heilungsphase zu aus­
gesprochenen leukiimoiden Reaktionen kommen. Das Sternalmark zeigt entwedeJ' 
eine Aplasic, oder es findet sich ein vorwiegend promyelocytiires Mark, das ~iC'h 
oft kaum von dem Mark gewisser monocytoider akuter Myelosell abgrenzen liil3t. 
Eine akute Myelose liil3t sich dann bisweilen nur nach liingeJ'er Beobachtungszeit 
mit Sichl'rhcit ausschlil'l3en. 

Die Diffl'rentialdiagnose wiJ'd in solchen Fiillen daduJ'eh so erschwe.·t, daB 
auch bei akuten Myelosen wcitgehende temporiire Rl'missionen ,·oJ'koll1men 
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konnen, die bei Fehlen von spateren Kontrollen sogar eine Heilung vortauschen. 
Wir haben in der letzten Zeit Gelegenheit, zwei solche Myelosen zu beobachten, 
beide Patienten liegen zur Zeit noeh auf der Klinik. Wir veroffentlichen hier 
vorl au fig nur die eine Krankengeschiehte und werden spiiter ausfiihrlicher fiber 
beide FaIle beriehten. 

Fall W. H., 23j. Mann, 20.8.-29. 10.38 und 1. 5. 39-30.7.39. F. A. Vater an Tbc. 
gestorben. Keine Blutkrankheiten. P. A. Mit 1 Jahr Rachitis, 1937/38 Mittelohrentziindung 
links. Herbst 1937 Go., bekommt Juni 1938 deswegen Tabletten (?), welehe nieht ver­
tragen wurden: Erbreehen, Arzt habe eine Lebersehadigung festgestellt. 31/ 2 Wochen vor 
Klinikaufnahme wurde auf der stadtisehen dermatologisehen Poliklinik eine antigonor­
rhoisehe Kur mit einem Suifonamidpraparat (Septoplix), total 27 g (per os) beendet. 

J. L. Am 16.8.38 erkrankt Pat. plOtzlieh an Halsschmerzen, Schlueksehmerzen, 
die Mandeln seien stark aufgeschwollen gewesen, Yom Arzt Incision, da Verdacht auf 
paratonsillaren Abscell, es cntleert sich aber nur sehr wenig Eiter, Temp. 38--400. Da sep­
tisches Bild, am 20. 8. auf die Klinik eingewiesen. 

Be/und. Linke Tonsille geratet, sehwarzlieh-blaulieh verfarbt, starke Belage, starke 
Driisenschwellung cervical. Diphtherieabstrieh und Kulturen negativ, auch bei spate-ren 
KontroJJen. 1m iibrigen Karper keine vergrallerten Lymphknoten. Keine Hautinfiltrate, 
hin Exanthem. Leber mamillar 9 em. Milz pcrkussorisch vergrallert, bei tiefer Inspiration 
C'bC'n fiihlbar. Urin: Urobilinogen und Urobilin negativ. BS 27 nlln 1. StundC'. \Ya.R., 
Kahn und Citochol ncgativ. Blutscrumwerte o. B. Bilirubin 0,4 mg-%. 

B/utiJilrl. Leukocytcn 1500, Erythroeyten normal, keine Erythroblasten, keine Myelo­
blasten odeI' Myclocyten. Stabkernige 20%, Segmentkernige 6%, E08. -, Baso.-, Mono. 
8 ~~. Lympho. 66 %. Anfanglich denkt man an cinc Agranulocytose. Das genaue Blutbild 
Yom 22. 8. zeigt jedoch tiefergreifende Storungen: Hb. 80 %, Erythro. 4,6 Mill., F. I. 0,85, 
Leuko. 1300, Reticula. 20/00, Erythro. morphologisch normal, Myelocyten halbreife 1 %, 
Xeutrophile stabkernige II %, Xcutrophile segmentkernige 9% (total 260 Xeutrophile), 
Eos. -. Baso. -. Mono. 5%, Lympho. 73%, Plasmazellen 2%. Pliittchen 1%0 = 4600. 
Granula der Xeutrophilen leicht vergrabert. stabkernige jung. 

Verlau/. Pat. ist anfanglich hochfc bril: Tcmpcratur bis 400, dann staffelt die Temperatur 
innert einer Woche subfebrile Temperaturen ab. Therapeutisch am 24.8. Bluttransfusion 
200 eem und Pentnucleotid i. m. Lokale Behandlung mit Salvarsanpinselungen. Die Sternal­
punktian vom 20. 8. und 21. 8. (Differenzierung S. TabeIle 4) ergibt ein ganz mycloblastares 
Mark. 85,8 und 92,2% bei geringgradiger Erythropoese. Eigentlich handelt es sich dabei um 
Promyeloeyten, da die Zellen bcrcits eine feine Azurgranula. aufweisen. Auffallend cine aus­
gesproehene Kernpolymorphie, zum Teil nur leicht gebuehtet, ZUIll Teil deutlich gelappt, 
Chromatin fein, 2-3 zum Teil auffallend grolle ~ukleolen. KernplasmaverhliJtnis stark 
zugunsten des Kerns verschoben, Plasma dunkel basophil bis hellblau mit feiner bis mittel­
grober Azurgranula. Keine Ubergangsformcn zu reifen Myeloeyten. Die wenigen reifen 
J\1yeloeyten sind von normaler Gestalt, keine Kcrnatypie. Mitosen nicht vermehrt. 

lnfolge der Polymorphie des promyelocytaren Markes dcnkt man jetzt eher an eine 
akute Myelose. Am 25. 8. treten p16tzlich im Blutbild zahlreiehc junge myeloisehe ZeIlcn auf. 

Bl11tbilrl yom 25.8. Hb. 86%, Erythro. 4 Mill., Leuko. 5200, beginncndc Anisocytose 
del' H.oten, leichte Polychromasie. Promyelocyten 31/3 %, ::Vlyelocyten unreife 171/3 ~~, halb­
reifc 101/3 %, reife 1/3 %, Metamyelocyten -, Neutrophile stabkernige 81/3 %, scgmentkernige 
82/3 %, Eos. 1 %, Baso. 1 %, Mono. 111/3 ~~, Lympho. 352/3 %, Plasmazellen ]2/3°;', Plattchen 
6144. Blutungszeit: 1/2 Min., Gerinnungszeit: 131/ 2 Min. Am 26.8. bei 5600 Leuko. noeh 
starkere Vermehrung der jungen myeloisehC'll Elementc, Myeloblasten 4 o~, Promyeloeyten 
29 %, unreife Myelocyten 9 %, halbreife 1 %, reife 3 %, Metamyelocyten 1 %. Die reifen 
Zellen ahnlich wie oben. PlaUchcn auf 14500 angestiegen = 4%0' 

Die Sternalpunktion yom 26. 8. ergibt wiederum ein fast rein promyelocytares Mark 
(89,4 ~~), Differenzierung s. Tabelle. 

1m weiteren Verlanf bleibpn die Leukocytosen bis anfangs September zwischen 5000 
bis 7000, unter den jUllgen myploischen Zellen bildet sieh aber immer mehr ein Hiatus aus, 
indem schliel3lich gar kcine reifl'n :\Iyelocyten mehr auftreten, sondern standig zwischen 40 
und 50~~ l'romyelocyten vorhanden sind. Die Reticulocyten stC'igen jedoch an, betragcll 
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am 27.8. 281/ 2%°' 1m September setzt nun eine standige Abnahme des Hamoglobins ein 
und man entschlieBt sich, da die Diagnose einer Myelose gesichert erscheint, zu einer Arsen· 
injektionskur, die am 14.9. begonnen wird. 

Die Myeloblasten und Promyelocyten erreichen ihren absoluten Hochstwert mit 5800 
Zellen am 17.9. Das gleichzeitige Sternalpunktat vom 16.9. zeigte den sehr hohen Wert 
von 92,2 % Myeloblasten und Promyelocyten. 

Blutbild vom 17.9.38: Hb. 82%, Erythro. 3,6 Mill., F.1. 1,1, Leuko. 7200, Mikro-, 
Makro-, Anisocytose der Roten, Polyehromasie, Reticulocyten 22,5% 0, Myeloblasten und 
Promyelocyten 801/ 2 % (5800), reife Myeloeyten 2 %, Neutrophile stabkernige P/2 %, segment­
kernige 5%, Eos. -, Baso. -, Mono. -, Lympho. II %, Plasmazellen -, Plattchen 53200. 

In der Folge fallen die Leukoeyten und Erythrocyten progressiv ab (Arsenwirkung ?), 
die Leuko. erreiehen ihren zweiten Ticfpunkt mit 2200 Zellen am l. 10. 38, wobei immer noch 
41 % unreife Zellen vorhanden sind. Das Hamoglobin ist am 4. 10. auf den tiefsten Wcrt 
von 56% abgefallen bei 2,5 Mill. Erythro. Trotzdem steigen aber die Thromboeyten und 
Retieulocyten standig an (s. Kurve), so betragen die Reticulocyten am 7. 10.: 1051/2%0 
bei 57 % Hb. und 2,4 Mill. Roten. Am 14. 10. steigen sie sogar auf den Maximalwert von 
232%0 bei eincm auch morphologiseh stark regenerativen roten Blutbild. Die unr~ifcn 
weillen Zellen gehen gcgen Mitte Oktobcr sukzessive immer mehr zuriiek (s. auch Tabelle 
iiber die fortlaufenden Blutbcfunde). 

Blutbild vom 15. 10.38. Hb. 84%, Erythro. 3,5 Mill., F.1. 1,19, Leuko. 4200, Blutungs­
zeit 1/2 Min., Gerinnungszcit 51/2 Min. Zahlreiehe basophil Punktierte und Polychromatisehc, 
Aniso- und Makrocytose, Reticulo. 232%0' Promyelocyten 3%, Myeloeytcn halbreife P/2 %, 
reife 1/2% (=-210 unreifc Zcllen), Neutrophile stabkernige 19%, segmentkernige 13%, 
Eos. 1%, Baso. -, Mono. 71/2%' Lympho. 541/2%' Plattehen 167200 = 471/2%0' 

Grundumsatz vom 24.10.38 +6%, 2. Versuch nach Probefriihstiiek (EiweiB 25g). 
I Std. nachher + 20,1 %, 2 Std. naehher + 24,4 %, 3 Std. nachher + 26,3 %, 5 Std. nach­
her + 17%. Porphyrine im Urin negativ. Harnsaureausscheidung Gesamtmcnge 6. 10. 
322 mg, am 8. 10. 329 mg, am 9. 10. 555 mg bei purinarmcr Kost. 

Gegen Ende des Monats stcigen Hb. und Erythrocyten auf normale \Verte an, die 
unreifen Zellcn vcrschwinden vollstandig aus dem Blutbild, die Arsenkur wurde am 20. 10. 
abgebrochen. 

Dic Sternalpunktion vom 15. 10.38 (Differenzierung s. Tabelle) ergab eine enorme 
Erythropoese bei vollstandigem Zuriiekgehen der hohen Promyeloeytenwerte bei sonst 
normalcr Vertcilung. 

Die Sternalpunktion vom 25. 10. ergab noch starke Erythropoese bei sonst normalem 
mveloischem Mark und einem Blutbild von: Hb. 92%, Rote 4,7 Mill., F.1. 0,06, Leuko. 
4300, Anisocytose, Makroplanie und Polychromasie der Erythro. Retieulo. 79%0' keine 
unrcifen myeloischen Zcllen, noeh leiehte Lymphocytose von 6I2/3 %, Blutplattchcn von 
31200 = 48,5%0' Gcwichtszunahme von 9 kg. Entlassung nach Hause am 29. 10. 38 in 
sehr gutem A.-Z. -- Spatere ambulante Kontrollen ergaben am 25. 11. 38 ein normales 
Knochenmark mit geringgradiger Erythropoesc (s. Tabelle) bei sonst normal em Blutbild 
und am 7.12.38 ein vollig normales Knoehenmark bei einem Hb. von 103%, Retieulo. 10%0' 
Erythro. 5,3 Mill., Leuko. 5600, keine unreifen myeloischen Zellen. Die Kontrolle vom 
~larz 1939 ergibt einen sehr guten A.-Z. Pat. unternimmt wieder Skitouren. Normaler 
Blutbefund. 

Zu-eiter Schub. Am 26.4.39, nachdem sich del' Pat. in der Zwisehenzeit immer voIl­
kommen wohlgefiihlt und keinerlei }ledikamcnte eingenommen hat, bcmcrkt cr plotzlich 
morgens Blutstreifcn auf dcm Kopfkissen, sowie kleine blutuntcrlaufene Stellen in del' 
l\lundschleimhaut. Am 24. 4. Petechien an beiden Unterschenkeln. Zunehmend3 Miidig­
keit. Am 30. 4. klcines Panaritium. Am l. 5. sucht Pat. von sich aus wieder die Klinik auf. 

Befund. Miides Aussehen, keine Blasse. Zahlreiche Haut- und Schleimhautblutungen. 
Beginnende Stomatitis. Tonsillen o. B. Keine Driisenschwellungen, Sternum leicht druck. 
und klopfemfindlich. Milz wegen l\leteorismus perk. nicht abzugrenzen, doeh palpatorisch 
unter dem Rippenbogen eben zu fiihlen. Leber in der Mammillarlinic 10 cm, Konsistenz 
nicht erhoht, nieht druckempfindlich. Temp.: 37.2, steigt am folgenden Tag auf 39,2°. P: 92. 

Blutbefund 1,om 1.5.39. Hb.90, Erythro. 5,3 ~lill., F. I. 0,84. Leuko. 15100. Blutungs­
zeit: 1/2 Min., Gerinnungszeit: 51/ 2 ~lin. Unter den Roten deutliche :\lakroplani('. zahlreiche 
hyperehrolllt'. einzelne pol:vehromat.isehe, Anisoeytose. Retieuloeytp!\ 7°/00' Pathologische 
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promycIoeytare Paramyeloblasten: 791/ a %. Keine reifen Myeloeyten. Neutrophile: stab­
kernige 52/a %, segmentkernige 4%, Eos. l/a %, Baso -, Monoeyten 2/a %, Lympho. 10%. 
Throm bocytcn: 530 = 1 %0' 

Die promyelocytoiden Paramyeloblasten sind wieder ungefahr yom gleichen Typus, wi<: 
sie schon beim ersten Schub auftraten, nur ist dieses Mal die Polymorphie noch starker 
ausgesprochcn. Kern meist gelappt, Chromatin fein, ziemIich dicht, Nukleolen pathologisch, 
auffallcnd groll, 2-3 pro Kern, einige Zellen aber auch deutIich vermehrte Zahl. Kern­
Plasmaverhiiltnis stark zugunsten des Kerns verschoben. Plasma zum Teil sehr basophil. 
mit feiner bis mittelgrober Azurgranula. Zahlrciche Zcllen zeigen Vakuolisierung von Kern 
und Plasma. 

Sternalpunktion I'om 1.5.39. ;\fyeloblasten und Promyelocyten 97,6%! Alles patho­
logische ]<'ormen, analog den oben besehriebenen Zellen im Blut, doch Lappung ('twas 
w('niger ausgesprochen. Genaue Differenzierung s. Tabelle 4. 

Blut und Rippenpunktat vom 4. 5. ergeben ungefiihr die gleichen Resultate, Erythro. 
auf 4 Mill. abgefallen, Hb. auf 85, schleehteres Allgemeinbefinden. 

(Da bpi Abschlull del' Arbeit der weitere Verlauf des Falles noeh ausstand, wurde der­
selbe fiir die statistische Auswertung nicht mit verwerkt.) 

Epikrisp. Zusammcnfassend handelte es sich um eincn jungen Mann, del' 
:~1/2 Wochen nach Einnahme von 27 g eines Prontosilpraparates (Septolix) all 
cineI' Angina crkrankte. Bei der Einweisung in die Klinik steIIte man starke 
Hachenbelage und dne Leukopenie von 1.1)00 sowie cine Thrombopenic von 
4600 Plattchen fest. Die Hternalpunktion crgab ein fast rein myeloblastar­
prom.wloeytiires Mark bei anfanglichem 1<'ehlen von jungen myeloischen ZeIIen 

Tabelle 4. Fall W. H., 236. Fortlaufende Sternalpunktion('n. 
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im peripheren Blut. Die Befunde spraehen zusammen mit der perkussorisch 
vergr6Berten Milz sehr im Sinne einer akuten Myelose. Die Diagnose schien 
dann sicher, als nach einiger Zeit die Leukocyten unter Auftreten von zahl­
reichen Myeloblasten und Promyelocyten (maximal 80,5% = 5800) anstiegen 
uud die Erythrocytenzahl und das Hamoglobiu trotz einer Arsenkur uud Blut­
transfusioneu sukzessive im Verlaufe von 6 Wochen auf fast die Haifte der Norm 
abfielen, wobei die promyelocytare Reaktion im Blute wahrend dieser ganzen 
Zeit bestehen blieb. Die auftretenden Myeloblasten und Promyelocyten zeigten 
sowohl im KM. als im Blut zahlreiehe Atypien, wie eine gewisse Gr6Benpoly­
morphie und leichte Lappungstendenz, groBe und atypisehl:' Nukleolen, schmall:'n 
und vorwiegend stark basophilen Plasmasaum. 

Die meisten Zeiehen deutl:'ten somit auf eine akute Myelose. 1m weiteren 
Verlauf sprachen jPdoch dip langsam ansteigenden Thrombocytenwerte und die 
spater auch leicht I:'rh6hten Retieulocytenzahlen gegen eine 1"(~ine Myt:'lose, 
so daB man an eine evtl. Kombination der im Anfangsstadium befindlichen 
Myelose mit piner toxischen Knoehenmarksschadigung (Scptolix, Angina?) 
dachtt:'. Mit dipsel· Annahme stimmte die Beobachtung iibcrt:'in, daB sich dit' 
toxisehe I::lehadigung zuerst auf die Thrombo- und Leukopoese und erst zulctzt 
auf die Erythropopse auswirktl:', wie dies auch bei anderen voriibprgeheudpn 
Knoehenmarksschadigungen beobaehtet werden kann, wobei die Schadigung 
bpi dPIl Erythrocyten durch die Lang(' del' Lebensdaller diesel· Zellen (4 bis 
() Wochen) erst vicl spateI' in I<~rseheinllng tritt. Zwei Monatp nach Allftreten 
del' ersten Krankheitsl:'rschl:'inllngen begannen nun abl:'r die Erythrocyten unter 
Allftreten sehr hoher Reticulocytl:'nwerte wiederum anzusteigen und die St('rnal­
punktion zt'igte jetzt iibcrraschenderweise ein hochgradig el·ythroblastisehes 
Mark bei cineI' nun nicht mehr myt:'loblastiircn, sondern vorwiegend stab­
kl:'l·nigen Leukopoesl:'. Die unreif('n Zcllen im peripher!'1l Blut vcrschwanden 
fast gleichzeitig vollkommcn und dl:'l· Patient konnte Endl:' Oktober 1 n:l8, d. h. 
2 Monate nach Spitaleintritt, mit normalem Blut- und I::ltcrnalmarksbefund ill 
schr gutem Allg(>mcinzllstand cntlassen wl:'rdl:'n. Kontmllunters'ltchungen im 
November, Dezembl:'r, sowil:' Marz l!J:lS ergaben normale Blut- und Sternal­
marksbefunde. 

Tm Friihjahr l!l:m tritt wieder ('in(' subjektive VprschlechtPrtlng <Luf IIl1d beim 
Klinikl:'intritt, Mai Hl:m, besteht nun wieder das \'ollbild piner akutm Myelosp 
mit fast rein promyeloeytarl:'m Mark lind zahlrpicht:'n Promyelocyten im ppri­
pheren Billt, sowie ausgesproehene Thrombopenie mit zahlreiehen Haut- und 
Schleimhautblutungen. Die Milz ist jetzt dl:'utlich v('rgr6Bert. Di(' auftretend('n 
IInreif('n Zellen z('igen schon wie beim erstl'n Hchub pathologisehe Merkmale, 
doeh sind diese nun noeh starkl:'r ausgesprochen. Es findet sich ('ill(' deutliche 
Polymorphic der Zeli('n, die meist leicht gdappten Kerne ('nthaltpll zahln'iehe, 
odeI' nur ein bis zwei s!'hr groBe Nukleolen. Das Kcrnplasmav(>rhiiltnis ist stark 
zugunsten des Kerns verschoben, das Plasma auffallend ba:;ophil, mit feilwr 
Promyelocytengranula und vereinzelten Vakuolpn. 

Wir vertreten also die Ansicht, daB hiPl' eine akute Myl'lose vorliegt, die l1ach 
('iner voriibprgehenden, wt:'itgehellden Hemissioll zu einem z\\·('itl:'l1 in absehbarer 
Zeit lctalen Hchub fiihrt. Auch wir ht'gtl'n alierdings starke Zweifel all dl:'r 
Ll:'ukamipdiagnose, als del' Patient sieh kliniseh vollkommen erholte. Es mull 
abl'r \H'I·vorgt:'hoben w('rdel1, da.B ben'its beim erstell Schub pathologisPhe 
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Zellformen nachgewiesen wurden, d. h. Abweichungen der unreifen myeloischen 
Zellen, wie wir sie bis jetzt nur bei Leukamien beobachten konnten und niemals 
bei "myeloischen Reaktionen". Der weitere Verlauf hat unsere Auffassung 
bestatigt, daB man diese Zellveranderungen in ihrer Gesamtheit - nicht ein 
einzelnes Merkmal fUr sich allein herausgegriffen - als spezifisch fUr die akuten 
Myelosen ansehen kann. Interessant ist in dem vorliegenden FaIle auch die 
Zunahme der pathologischen Zellmerkmale beim zweiten Schub, es entspricht 
dies unserer Beobachtung liber die allgemeine Zunahme der pathologischen Ver­
anderungen der Leukamiezellen im Ablaufe der Myelosen. 

Die Duplizitat der FaIle will es, daB wir gegenwartig cinen weiteren lfall 
eines 38j. Mannes beobachten konnen, der nach einem anfanglich fast rein 
myeloblastaren Knochenmark und leukamischen Blutbild mit ganz patholo­
gischen Myeloblasten, nun ebenfalls eine weitgehende Rcmission zeigt, indem im 
peripheren Blut unreife myeloische Zellen jetzt vollstandig fehlen, wobei daR 
Hamoglobin von einem Minimalwert von :~5% bereits auf 80% angestiegen ist 
und auch die Myeloblasten im Sternalmark stark zuriickgegangen sind bei 
einer Zunahme der Myelocyten und Erythroblasten. AuBerdem zeigt der letztere 
Fall sehr ausgesproehene leukamische, namentlich perivascular angeordnete 
Netzhautinfiltrate, so daB an der Diagnose einer Leukamie nicht zu zweifeln ist. 

Die Differentialdiagnose gegen eine Aleukie mit myeloischer Reaktion 
gestaltet sich in solchen Fallcn au Berst sehwierig. GLOOR hat 1931 den schon 
wiederholt erwahnten Fall, der seinerzeit als geheilte Myelose aufgefaBt wurde, 
beschrieben, der aber nach dem ganzen Bilde einer Aleukie mit leukamoider 
Reaktion entsprieht. Wir geben in diesem Zusammenhang den Fall hier gekiirzt 
wieder. 

49j. Kaufmann, Spitalaufnahme 1927 wegen sehwerem Krankheitsbild mit septisehen 
Temperaturen, Zahnfleisehsehwellungen und Blutungen. Rb. 51 %, Rote 2,7 Mill., Throm­
bopenie, Leuko. 15800, worunter iiberwiegend Myeloblasten, bzw. bei strenger Begriffs­
fassung Promyelocyten mit feiner Azurgranulation und positiver Oxydasereaktion. Nach 
voriibergehendem AbfaH auf 6200 Leuko. erfolgte raschcr Anstieg bis auf 102400 Leuko. 
im Verlaufe von 15 Tagen. Davon waren 93 % stark gelappte Promyeloeyten. Naeh 29 Tagen 
allmahlieher Riiekgang der Leuko. bis auf 7800 und v611iges Versehwinden der unreifen 
Formen. Gieiehzeitig Plattehenanstieg und Besserung der Anamie. Pat. blieb spater 
dauernd geheilt und zeigte aueh 1934 pin v611ig normales Blutbild. Wiihrend des akuten 
Schubes waren Leber und Milz dcutlich vergr6Bert, aueh 1934 konnte noeh cine leiehte 
vergr6Berte Milz naehgewicsen werden. 

In diesem FaIle lag bei Beginn der Beobachtung bereits die Erholungsphase 
der Aleukie vor, indem schon der Leukoeytenanstieg mit leukamoider Reaktion 
aufgetreten war. Der spatere voriibergehende Abfall der Leukocyten ist wohl 
auf die energisehe "Therapie" (Kombination von Rontgen, Thorium X und Arsen) 
zurlickzufiihren. Die auftretenden Zellen zeigten hier keine eigentlich patho­
logischen Veranderungen, eine gewisse Lappungstendenz der Promyeloeyten 
darf fiir !>ieh allein noch nicht als Leukamiemerkmal bewertet werden. 

Man wird uns einwenden, daB unser Fall viele Anhaltspunkte fiir eine Aleukie 
aufweist. So ist es bekannt, dal3 Sulfanilamidpraparate Agranulocytosen und 
Alenkien auslO!>en konnen (Literatur bei SHECKET und PRICE 1939). Es besteht, 
wie wir oben bereits ausfiihrten, durchaus die Moglichkeit, daB hipr eine weit­
gehende Schadigung de!> Knoehenmark!> dureh das eingenommene Prontosil­
praparat zu!>tande kam. Wir glaubell aber nicht, daf3 hierdurch die Myelose 
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ausgelOst wurde, sondern daB vielmehr die vorbestehende Myelose, durch das 
Darniederliegen des normalen Knochenmarks, d. h. durch die Hemmung der 
normalen Zellentwicklung und -vermehrung, in ihrer weiteren Ausbreitung 
begiinstigt wurde und so klinisch schon zu einem Zeitpunkt in Erscheinung trat, 
in welch em die Myelose sonst vielleicht noch keine wesentlichen Veranderungen 
zur Folge gehabt hatte. Denn, wie wir bereits ausgefiihrt haben, muB man 
annehmen, daB sich eine Myelose schleichend entwickelt und klinisch erst 
dann in Erscheinung tritt, wenn durch eine weitgehende Durchsetzung des 
normalen Knochenmarks mit pathologischen Myeloblasten eine Insuffizienz 
des normalen blutbildenden Anteiles eintritt. So konnen aIle Schadigungen, die 
den letzteren betreffen, oder aIle diejenigen Momente, die von ihm eine Mehr­
leistung verlangen (Infekte), beim Bestehen einer latent vorhandenen Myelose, 
d. h. einer erst beginnenden tumorosen Infiltration des Knochenmarks, zu 
einer akuten Insuffizienz desselben und dam it erst zum klinischen Manifest­
werden der Myelose fiihren. 

Bevor wir auf die interessante Frage der Remissionen eingehen, wollen wir 
die differentialdiagnostischen Momente zwischen Aleukien und M yelosen kurz 
besprechen. SABRAZES erwahnt, daB zahlreiche Mitosen im peripheren Blut 
sowie eine groBe Ladierbarkeit der jungen myeloischen Zellen im Zweifelsfalle 
fiir die Leukamie sprechen. Diese beiden Momente konnen aber auch bei sicheren 
Myelosen nach unseren Beobachtungen gelegentlich fehlen. Das Vorliegen eines 
deutlichen Hiatus im Blut spricht nicht mit Sicherheit fiir eine Myelose, denn 
auch bei schweren Agranulocytose- und Aleukiefallen konnen wahrend der 
myeloischen Reaktion Ubergangsformen oft fiir kiirzere Zeit fehlen. Man kann 
aber wohl sagen, daB der Hiatus, wenn sich ul?-ter den unreifen Zellen lediglich 
reine M yeloblasten und keine Promyelocyten finden, mehr fiir eine Myelose 
spricht, wenn jedoch die promyelocytaren Formen vorherrschen, ist ein Hiatus 
nicht entscheidend. Es ist iiberhaupt unwahrscheinlich, daB bei Agranulocytosen 
und Aleukien myeloische Reaktionen mit Auftreten von reinen M yeloblasten, 
d. h. von Zellen ohne jede Granula, vorkommen. Bis jetzt sind keine sicheren 
Faile beschrieben worden und auch in dem Material unserer Klinik finden sich 
keine solchen FaIle. Bei Vorliegen von promyelocytaren Zellen wird die Diagnose 
also nur mit Sicherheit zu stellen sein, wenn die auftretenden jungen Formen 
auffallend zahlreiche oder einzelne, groBe, atypische Nukleolen, bei starker 
Verschiebung des Kernplasmaverhaltnisses zugunsten des Kernes und evtl. eine 
starke Plasmabasophilie aufweisen. Wenn lediglich eine Lappungstendenz der 
Promyelocyten in Erscheinung tritt, so kann dieses Moment fiir sich allein noch 
nicht fiir eine Myelose verwertet werden (Fall von GLOOR). Wie unser obiger 
Fall beweist, ist das Ansteigen der Reticulocyten und der Thrombocyten im 
Blut sowohl fiir die Heilungsphase einer Aleukie als fiir eine einsetzende Remis­
sion einer Myelose charakteristisch, so daB hieraus keine Schliisse gezogen werden 
konnen. Weitere Anhaltspunkte konnen evtl. aus einem erhohten Grundumsatz 
und del' vermehrten Harnsaureausscheidung (KRESS), die bei Leukamien oft 
zu beobachten sind, gewonnen werden. In unserem FaIle wurden Grundumsatz 
und Harnsaurcausscheidung leider erst in del' Remissionsphase bestimmt, die 
niedrigen Werte sind hier demnach nicht entscheidend. 

Wie kann man sich abel', wenn man die Myelose als ein Neoplasma auffaBt, 
eine solche Remission erklal'en, die wie in dem obigen FaIle ein ganzes halbes Jahr 

Ergl'hni:;::;c ll. inll. )h'd. Gi. 52 
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anhalt? Spricht dies nicht weitgehend gegen die Tumorhypothese? In der 
Literatur liegen bis jetzt nur vereinzelte sichere Beobachtungen tiber Remissionen 
akuter Myelosen vor (Fall von BOCK, JACKSON, ROBB und CURTIS, WILLI). Auf 
Grund der von WIL!_I mitgeteilten Falle gewinnt man den Eindruck, daB dieser 
schubweise Verlauf bei Kindem haufiger vorkommt als bei Erwachsenen, doch 
ist es verfrtiht, hiertiber ein endgtiltiges Urteil zu fallen. Bekanntlich liegen in 
der Literatur auch bei malign en Tumoren anderer Art Mitteilungen tiber weit­
gehende Remissionen, ja sogar Berichte tiber Spontanheilungen vor (Literatur 
bei FISCHER-W ASELS). An und ftir sich waren also solche H,emissionen kein 
Gegenbeweis fUr die Tumornatur der akuten Myelosen. Die heutige Auffassung 
geht im allgemeinen dahin, daB man annimmt, der Organism us verfUge tiber 
gewisse Abwehrkrafte gegen Auftreten der Tumorzellen. Wir wollen auf die 
einzelnen hierftir spreehenden Momente nicht naher eingehen. Es ist moglich, 
daB das Reticulocndothel, sowie gewisse Abwehrstoffe im Blutplasmas hierbei 
von Bedeutung sind. So wie es bekannt ist, daB interkurrente Infekte, wie z. B. 
ein Erysipel einen malign en Tumor weitgehend zum IWckgang bring en konnen, 
so kann man sich auch eine analoge Veranderung beim Vorliegen einer Myelose 
denken. Wir wollen damit nur andeuten, daB auch bei einer Leukamie von seiten 
des Organismus gewisse Abwehrvorgange gegen die wuchemden Zellen in Kraft 
treten und es ist durchaus denkbar, daB dieselben durch verschiedene auBere oder 
innere Einfltisse gesteigert oder abgeschwacht werden konnen. Gewissc Tier­
versuche mit Immunisierungsversuchen gegen die tiberimpfbaren Leukamiezellen 
(Lit. bei :FORKNER) sprechen ebenfalls fUr die Moglichkeit einer aktiven Abwehr 
des Korpers. Sehr wahrscheinlich werden aber auch bei einer solchen Remission 
die pathologischen Myeloblasten nic.ht vollkommen aus dem Knochenmark ver­
drangt, sie verschwinden vielleicht an einzelnen Stell en vollkommen, urn dann 
spater von irgendeiner Stelle des Markes, wo sie nicht vollstandig beseitigt 
wurden, das normale Mark wieder zu durchsetzen. Wie bei unserem Pat., so 
dauerte auch im Falle von BOCK und bei der Beobachtung von JACKSON die 
Remission nur etwa ein halbes Jahr. Neben dem Moment der aktiven Abwehr 
des Korpers muB man aber auch an das kompensatorische Einspringen sonst 
inaktiver Fettmarkbezirke fUr die Blutbildung denken, denn es ist ganz un­
wahrscheinlich, daB schon zu Beginn samtliche Markpartien mit pathologischen 
Zellen durchsetzt sind, wir verweisen hiertiber auf unsere Ausftihrungen im vor­
hergehenden Abschnitt. 

Verschiedene Autoren glauben an einen Zusammenhang zwischen Agranulo­
cytosen und M yelosen. Es ware durchaus denkbar, daB cine Schadigung des 
Knochenmarks im Sinne einer Agranulocytose oder Aleukie, vor allcm wenn sie 
sieh immer wiederholt, schliel3lich zur malignen Entartung des Knochenmarks, 
d. h. zu einer Myelose fUhren konnten (BlJ"ENGELER). SABRAZES erwahnt in 
diesem Zusammenhang den .Fall von WElL und LACASSAGNE, \VO von zwei, 
langere Zeit mit radioaktiven Substanzen beschaftigten Leuten, des gleichen 
Betriebes, der eine an einer aplastischen Anamie (Panmyelophthise) und der 
andere an einer myeloisehen Leukamie ad Exitum kam. Rier hatte also die 
jahrelange Einwirkung der radioaktiven Substanzen in dem einen l<'alle schlieB­
lich zu weitgehender Aplasie des myeloischen Markes, in dem anderen zu maligner 
Wucherung desselben gcfiihrt. Es ist sehr unwahrscheinlieh, daB relativ nur kurz­
dauernde einmalige Sehiidigungen des Knochenmarks, die eine Agranulocytm;e 
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oder Aleukie auslosen, direkt eine daraus sieh entwiekelnde Myelose bedingen 
konnen (HENNING, VOlT). Solehe Sehiidigungen vermogen wohl in Analogie zu 
den Beobaehtungen iiber die experimentelle Tumor- und Leukamieerzeugung 
hoehstens naeh llingerer Latenzzeit zum Auftreten einer Myelose zu fiihren, 
wenn dies iiberhaupt moglieh ist. Siehere Beobaehtungen eines "Oberganges von 
Agranuloeytosen oder Aleukien in akute Myelosen liegen unseres Wissens bis 
jetzt in der Literatur nieht vor. Die meisten Fane, die als solehe publiziert 
wurden (EDERLE und ESCHE) betreffen aleukamisehe Myelosen mit einem 
granuloeytopenisehen Vorstadium und einer spateren leukamisehen Phase. 

Zusammenfassung. 
Ziel der vorliegenden Arbeit ist es, akute und ehronische Myelose unter dem 

Gesiehtspunkt eines Neoplasmas zu betrachten und den verschiedenen Phasen 
und Varianten dieses Krankheitsbildes nachzugehen. 

Unsere Untersuchungen stiitzen sich auf 100 sternalpunktierte FaIle, wovon 
63 FaIle, d. h. 40 akute und 23 chronische Myelosen, kliniseh-hamatologiseh und 
pathologisch-anatomiseh eingehend untersucht wurden; die iibrigen 37 FaIle 
betreffen Blut- und vitale Sternalmarksausstriche von akuten Myelosen, die uns 
zur naheren Beurteilung zugewiesen wurden. 

Nach einer kurzen Bespreehung des Schrifttums iiber die experimenteIl 
erzeugten Tierleukamien und von den durch chronische Ein",irkung von Benzol 
oder von Rontgen- und Radiumstrahlen bcim Mensehen beobachteten Myelosen, 
werden Alter und Zeitdauer der verschiedenen myeloischen Leukamieformen 
besproehen. Auf Grund der pathologisch-anatomischen Befunde scheint ein 
Zusammentreffen dieses Krankheitsbildes mit Tumoren anderer Natur nieht 
so selten zu sein. 

Es werden dann 7 eigene FaIle von akuter Myelose mit umschriebener leuk­
iimischer Tumorbildung ausfiihrlich mitgeteilt und erortert. Die STERNBERGSche 
Auffassung, da/3 hier im Gegensatz zu den anderen Leukamien ein spezielles 
Krankheitsbild, die Leukosarkomatose, vorliege, wird abgelehnt. Unscres 
Erachtens handelt es sich bei dieser Gruppe lediglieh urn eine Leukamieform, 
die durch besondere Neigung ihrer Zellen zur Bildung von eigentlichen Ver­
banden gekennzeichnet ist und welche von den iibrigen Leukamien nieht ab­
getrennt zu werden braucht, da zwischen den beiden Formcn nur gradueIle 
Unterschiede bestehen. Die Auffassung von APITZ, da/3 auch eigentliche Sarkome 
sekundar zu einer "Leukamie" fiihren konnen, ist nicht stichhaltig. Seine an­
gefiihrten Fane sind hierfiir nicht beweisend. Nach unserem Dafiirhalten konnen 
nur solche ZeIlen zu Leukamien, d. h. zum Auftreten zahlreieher unreifer patho­
logischer TumorzeIlen im zirkulierenden Blut fiihren, die infolge ihrel' Abstammung 
aus ZeIlen des blutbildenden Apparates befahigt sind, im stromenden Blute 
langere Zeit am Leben zu bleiben. In diesem Zusammenhang wird auf einen 
Myelomfall, bei dem zahlreiche Myelomzellen im stromendt'n Blute auftraten, 
hingewiesen. Die Mikromyeloblastenmyelosen scheinen bt'sonders zur Bildung 
umsehriebener leukamischer Tumoren zu neigen. 

Auf Grund unserer Untersuchungen glauben wir annehmen zu konnen, 
da/3 die leukamisehen Zellen des peripheren Blutes zum gro/3ten Teil aus 

52* 
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extramedullaren Herden stammen. Es ist dabei von Interesse, daB die letl­
kiimisch verlaufenden Myelosen, d. h. diejenigen Falle, welche im Blut sehr 
zahlreiche, pathologische, unreife, myeloische Zellen aufweisen, durchschnittlich 
ein erheblich hoheres Milz- und Lebergewicht zeigen, als die a- und subleukii­
mischen Myelosen. 

Die verschiedenen Zellformen der Leukamien werden unter besonderer 
Berucksichtigung der sog. Monocytenleukiimie und der Mikromyeloblastenleuk­
iimie besprochen. Die Existenz einer eigentlichen Monocytenleukamie wird 
bestritten, es liegt nach unserer Auffassung lediglich eine besondere Variation 
der akuten myeloischen Leukamie vor. Wir halten auBerdem die Existenz 
einer akuten lymphatischen Leukiimie fur unbewiesen und glauben, daB es sich 
dabei urn akute Mikromyeloblastenleukamien handelt. Diese letztere Form 
neigt besonders stark zu einer ausgedehnten, sekundaren Infiltrierung und 
VergroBerung der Lymphknoten, ohne daB deshalb eine lymphatische Leukamie 
vorzuliegen braucht. 

Wir konnten die Feststellungen anderer Autoren uber morphologische Zeichen 
der Tumornatur der Leukamiezelle bestatigen. Besonders hervorzuheben ist 
cine weitgehende Versehiebung des Kernplasmaverhaltnisses zugunsten des 
Kerns, ferner der individuelle Zellcharakter der einzelnen FaIle, die abnorm 
groBen und oft zahlreichen Nukleolen, die Storungen in der Ausreifungstendenz 
zwischen Kern und Plasma und weiter die Mitosen mit halber Chromosomenzahl 
und Mitosenatypien. 

Wir kommen zum SchluB, daB die akute Myelose als ein metastasierender, 
maligner Tumor aufzufassen ist, der seinen Ausgangspunkt im Knochenmarks­
parenchym nimmt und sekundar auch Milz, Leber, Lymphknoten und andere 
Organe metastatisch befallt. In Analogie zu anderen, das Knoehenmark durch­
wuchernden Geschwiilsten und Metastasen kommt es dabei durch Zuruck­
drangung des normalen myeloisehen Markes, ofters zum kompensatorisehen 
Einspringen von extramedullaren sekundaren Blutbildungsherden in Milz, 
Leber und ev. Lymphknoten, aus denen dann auch normale Myelocyten und 
Erythroblasten ins stromende Blut gelangen konnen. Fur das Vorkommen 
solcher sekundarer Blutbildungsherde in diesen Organen, neben den meta­
statischen Herden aus pathologischen Myeloblasten, sprechen u. a. folgende 
Feststellungen: Das Auftreten von zwei morphologiseh und genetiseh versehie­
denen Zellreihen im Blut, d. h. von normalen Myelocyten neben ganz patho­
logischen Myeloblasten, dann die histologischen Befunde in Milz, Leber und 
Lymphknoten, wie der Nachweis von herdfOrmig angeordneten Erythroblasten 
und granulierten jungen Zellen (Myelocyten) bei fehlender Granulation der 
pathologischen leukamischen Zellen im Blut; ferner eine posit.i ve Oxydase­
reakt.ion soleher Herde bei negat.iver Oxydasereaktion im Blut . 

. Fur den haufigsten Beginn einer akuten Myelose im Knoehenmark und fur 
die prim are infilt.rat.ive Durchsetzung des Marks von einer oder mehreren St.eIlen 
aus, sprechen einige speziell angefuhrte FaIle und Sternalmarksbefunde, sowie 
der allgemeine klinische Ablauf der akuten Myelosefalle. 

Wir kommen zu einer Einteilung der akuten Myelose in folgende '/;ier Stadien: 
aleukdmisches Friihstadiw/1, leukdmisches Genemlisationsstadium, schein bares 
Remissionsstadium und Schltl/3stadiwn mit symptomatischer Agmnulocytose. 
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Die chronische Myelose wird als ein relativ benignes Neoplasma mit. weit­
gehender Ausreifungstendenz seiner ZeIlen aufgefal3t. Sekundar kann die chro­
nische Myelose maligen entarten, was zum akuten terminalen M yeloblastenschub 
fiihrt, der seinen Ausgangspunkt haufig von der Milz nimmt. In solchen Fallen 
kommt gewissermal3en zu der chronischen Myelose sekundar noch eine akute 
Myelose hinzu und die beiden Wucherungsprozesse laufen noch eine Zeitlang 
nebeneinander her, bis schliel3lich die maligen entarteten Myeloblasten durch 
ihr stark proliferatives und infiltratives Wachstum auch die Milz und das 
Knochenmark yollig durchsetzen und dadurch im Schlul3stadium die chronische 
Myelose aus dem Krankheitsbild voIlstandig zuruckdrangen konnen. 

An Hand eines interessanten FaIles einer akuten Myelose mit halbjahriger 
Remission wird auf die schwierige differentialdiagnostische Abgrenzung der 
akuten Myelose yon der leukamoiden Reaktion einer Agranulocytose oder 
Aleukie hingewiesen, und dabei auf die Wichtigkeit des Vorliegens pathologischer 
Zellformen fur die Diagnose einer Leukamie hingewiesen. Die bis jetzt in der 
Literatur publizierten FaIle geheilter akuter Myelosen sind auf solche Verwechs­
lungen mit "leukamoiden" Heaktionen zuruckzufiihren. 
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Einleitung. 
1m Vergleich zu den iibrigen Halogencn hat Fluor lange Zeit hindurch 

einen bescheidenen Platz in der Biologie eingenommen. Das Vorhandensein 
von Fluor in organischem Material, vor allem Knochen- und Zahngewebe, war 
schon seit mehr als einem Jahrhundert bekannt und die traditionelle Auffassung 
hat dem Fluor eine gewisse Bedeutung fUr die Starke und Harte des Zahn­
schmelzes beigemessen. Die akuten toxischen Eigenschaften der Fluorverbin­
dungen kcnnt man zwar schon seit Ende des vorigen Jahrhunderts, jedoch 
hat man erst in den letzten 10-15 Jahren Kenntnis von den verschiedenen 
Arten der weit wichtigeren chronis chen Vergiftung erlangt. 

Es hat sich gezeigt, daB :Fluor ein Grundstoff mit charakteristischen bio­
logischen Wirkungen ist; die Fluorvergiftung birgt eine Menge Probleme in 
sich. Chronischc Vergiftung kann beim Menschen schon bei andauernder tag­
licher Aufnahme von so geringen Dosen wie rund 0,1 mg Fluor pro Kilogramm 
Korpergewicht eintreten. Die Vergiftungsmoglichkeiten sind ziemlich zahlreich, 
da Fluorverbindungen in der Natur verbreitet sind und zu viclerlei Zwecken 
Verwendung finden. Die haufigste Art der Fluorvergiftung, die Zahnanomalie 
"Gesprenkelter Schmelz" (Mottled enamel), die in zahlreichen Gebieten von 
4 Weltteilen endemisch auf tritt, ist eine Folge des Fluorgehalts des Trinkwassers, 
wenn derselbe etwa 1 mg pro Liter iiberschreitet. In der Technik, Industrie 
nnd Landwirtschaft werden Fluorverbindungen in reichlichem MaBe verwendet. 
Die Weltproduktion an FluBspat betragt jahrlich 2-300000 Tonnen; die Haupt­
mcnge findet beim Reingewinn von Metallen Verwendung. Fluorverbindungen 
werden im iibrigcn auch zum Xtzen von Glas, zur Dcsinfektion, Konservierung 
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von Lebensmitteln, als Rattengift und Insektenpulver u. a. benutzt. Der in 
der Natur vorkommende fluorhaltige Phosphorit wird als Kalk- und Phosphor­
queUe in der Haustierzucht gebraucht. Die neuzeitliche Anwendung von Fluor­
verbindungen gegen Pflanzenschadlinge hat ein hygienisches Problem geschaffen, 
das in den Vereinigten Staaten die Herausgabe von gesetzmaBigen Bestim­
mungen iiber den zulassigen Gehalt an Fluor im Obst zur Folge hatte; andere 
Staaten verfolgen mit Interesse die weitere EntwickIung auf diesem Gebiet. 
Durch den Gebrauch von Superphosphat werden dem Ackerboden jahrlich 
ungefahr 130000 Tonnen Fluor zugefiihrt. Viele Tausende Tonnen Fluor ent­
stromen jahrlich den Fabrikschloten ih Form von auBerst tbxischen, fliichtigen 
Verbindungen, welche nicht nur Schiidigungen am Pflanzenwuchs der Um­
gebung hervorrufen konnen, sondern auch sekundare Tiererkrankungen und 
unter bestimmten Voraussetzungen wahrscheinlich auch akute Vergiftungen bei 
den Bewohnern der Nachbarschaft. SchlieBlich konnen als Folge von Vulkan­
ausbriichen Massenvergiftungen unter den Pflanzenfressern der Gegend auftreten. 

Man wird zugeben miissen, daB die Fluorvergiftung berechtigten Anspruch 
auf das Interesse hat, das ihr besonders in den letzten 6-7 Jahren entgegen­
gebracht wurde. Die toxischen Eigenschaften des Fluors haben nicht nur 
Bedeutung fiir den Kliniker, Toxikologen und Gewerbehygieniker, sondern 
auch fiir den Rontgenologen, Zahnarzt, Tierarzt, Entomologen und Techniker. 

Einige historische Daten mogen von Interesse sein. Fluorhaltige Minerale 
sind schon seit dem Mittelalter bekannt. Der Name Fluor stammt von der 
ausgesprochenen Fahigkeit, als Flux zu dienen, d. h. das Schmelzen anderer 
Minerale zu fordern. Dem Niirnberger Kiinstler SCHWANHARD (1670) werden 
die ersten Versuche zugeschrieben, mit Hilfe der Dampfe, die sich bei der Be­
handlung von FluBspat mit Schwefelsaure entwickeln, Glas geatzt zu haben. 
SCHEELE stellte im Jahre 1771 erstmalig eine waBrige Losung von Fluorwasser­
stoff her. Die atzende Wirkung dieser Verbindung auf die Haut wurde von 
GAy-LuSSAC und THENARD beschrieben (1809). DAVY erkannte 1813, daB 
FluBsaure ein dem Chlor nahestehendes Element enthielt, das er Fluor zu 
nennen vorschlug. Der Reingewinn des Grundstoffes gelang aber erst MOISSAN 
(1886). 

Der italienische Chemiker MORICHINI (I) wies 1803 das Vorhandensein von 
Fluor in einem in der Nahe von Rom gefundenen fossilen Elefantenzahn nacho 
1m Verein mit GAy-LuSSAC stellte MORICHINI (2) spater fest, daB Fluor auch in 
frischen Zahnen bei Tier und Mensch zu finden ist. Dieser Fund erregte groBes 
Aufsehen und bildete den AnlaB zu anhaltenden Streitigkeiten. Urn 1850 
behandelte der schottische Chemiker GEORGE WILSON neuerlich die Frage auf 
breiterer Grundlage und erwies die Verbreitung von Fluor in der Natur, namlich 
in Quell- und Meerwasser, in Pflanzenasche, sowie in Blut und Milch von Tieren. 

Die toxischen Eigenschaften der Fluorverbindungen wurden zum ersten 
Male 1867 von RABUTEAU in Tierversuchen studiert. 1m Jahre 1889 veroffent­
lichten TAPPEINElt und SCHULZ ausfiihrlichere Untersuchungen iiber die akute 
experimentelle Vergiftung. BRANDL und TAPPEINER unternahmen es, in einem 
klassiflchen Versuch chronische Vergiftung bei einem Hund hervorzurufen (1891). 
Das Interesse fiir die Toxikologie des Fluors war in den Jahren 1890 bis 1920 
nur gering und wnrde bloB durch vcreinzelte akute Vergiftungsfalle aufrecht­
crhalten, flowie durch die gelegentlichc Verwendung von Ji'luorvcrbindungcll 
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bei der Konservierung von Lebensmitteln und in der Therapie. Die deutschen 
Forscher v. STUBENRAUCH und ROST (1, 3) verwiesen schon zu Beginn des Jahr­
h.underts auf die deletiire Wirkung der Fluoride auf das Knochen- und Zahn­
gewebe bei chronischer experimenteller Vergiftung, doch wurden diese Unter­
suchungen nicht eingehender veroffentlicht. 

Die Keimtnis von der chronischen Vergiftung hat sich nur langsam ent­
wickelt; daher ist das Bild sozusagen aus Einzelbeobachtungen aus den verschie­
densten Teilen der Welt zusammengestellt. Viele der bedeutenderen Arbeiten 
der letzten Jahre sind auBerhalb Europas entstanden; vor allem zeigt man in 
den Vereinigten Staaten, durch lokale Verhiiltnisse bedingt, reges Interesse 
fur die Toxikologie des Fluors. 

1m Jahre 1912 beobachtete BARTOLUCCI (1) in der Umgebung einer italieni­
schen Superphosphatfabrik eine osteomalacieartige Krankheit und deutete an, 
daB deren Atiologie mit dem Fluorgehalt der Abfallsprodukte der Fabrik in Ver­
bindung stehen konnte. Die Beobachtung erregte jedoch damals keine Auf­
merksamkeit. Erst als wiihrend des Weltkrieges eine iihnliche Krankheit beim 
Vieh in der Niihe einer Schweizer Aluminiumfabrik endemisch auftrat, bildete 
dies den AnlaB zu einer Reihe von experimentellen Untersuchungen durch 
CRISTIANI und Mitarbeiter. Die Tierkrankheit blieb nach wie vor riitselhaft. 
1m Jahre 1934 beschrieb SLAGSVOLD eine zweifellos chronische Fluorvergiftung 
an Pflanzenfressern in der Umgebung von norwegischen Aluminiumfabriken; 
ROHOLM (1) konnte eine auf Island wohlbekannte Krankheit bei den Haus­
tieren, die in der Folge von Vulkanausbriichen auf tritt, als eine Vergiftung mit 
Fluorverbindungen identifizieren. 

MCCOLLUM und Mitarbeiter zeigten 1925, daB Ratten, die mit fluorhaltiger 
Kost gefiittert wurden, eigentiimliche degenerative Zahnveriinderungen auf­
wiesen. Eine Zahnanomalie beim Menschen, Mottled enamel, deren Vorkommen 
in Colorado 1916 von BLACK und McKAy beschrieben wurde, ist, wie sich heraus­
gestellt hat, in mehreren Weltteilen nicht wenig verbreitet. Die Atiologie war 
unbekannt, bis Cm;RcHILL und SMITH, LANTZ und SMITH 1931 nachwiesen, daB 
die Anomalie einem relativ hohen Gehalt des Trinkwassers an :Fluor zugeschrieben 
werden miisse. Hiervon unabhiingig zeigte VELU (2, 3), daB ein in Nordafrika 
bei Tier und Mensch allgemeines Zahnleiden, Darmous, die gleiche Ursache hat. 

Seit Ende des vorigen Jahrhunderts ist uns eine Reihe von akuten Ver­
giftungen mit verschiedenen Fluorverbindungen beim Menschen bekannt. 
Die massive, chronische, humane Vergiftung wurde 1932 von FLEMMING M0LLER 
und GUDJONSSON beschrieben, die an Kryolitharbeitern diffuse Osteosklerose 
feststellten. 

Die auf die Rolle des Fluors in der Biologie beziigliche Literatur ist derzeit 
schon bedeutend und in raschem Zunehmen begriffen; sie ist jedoch schwer zu 
iiberblicken, da sie sich auf die verschiedenartigsten Gebiete verteilt. Die iiber­
sichtIichen Arbeiten von CHANELES (1930), DEEDS (1933) und McCLuHE (1933) 
sind zum Teil veraltet. Die Monographie von H,OHOLM (6) umfaBt das Schrift­
tum bis Ende 1936. Die Probleme der Fluorvergiftung sind im iibrigen vom 
Standpunkt der Gewerbehygiene (ROHOLM [7, 9]) und der experimentellen 
Pharmakologie (ROHOLM [8]) aus behandelt worden. 

Die Chemie der Fluorverbindungen ist von Interesse fiir die Auffassung von den Aus· 
wil'kungen im Organismus. 1m Vergleich zu den iibrigen Hnlogenen nimmt Fluor in vieler 
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Hinsicht eine Sonderstellung ein. Der Grundstoff Fluor, eine gelblich-griine Gasart (Siede­
punkt -187°, Schmelzpunkt -2330), ist das am meisten elektronegative Element und sehr 
aktiv. Es verbindet sich sehr leicht mit Wasserstoff, selbst irn Dunkeln und bei niedrigen 
Temperaturen, und geht mit fast samtlichen Metallen eine direkte Verbindung ein. Der 
freie Grundstoff spielt in pharmakologischcr Beziehung keine Rolle, da er Wasser sofort 
unter Bildung von Fluorwasserstoff (HF) und bei Freirnachung von Sauerstoff spaltet. 
Unter der Wirkung des Fluors irn Organismus muB daher die Fluoridwirkung (F-) verstanden 
werden. 

Fluorwasserstoff (HF), eine fliichtige Fliissigkeit (Siedepunkt 19,4°), ist eine sehr aktive 
Verbindung mit ausgesprochener Lokalwirkung. Das gleiche gilt von der farblosen Gasart 
Siliciurntetrafluorid (SiF4), die entsteht, wenn Fluorwasserstoff Quarz angreift; sie wird 
von Wasser zu KieselfluBsaure hydrolysiert (3 SiF4 + 4 H 20 -+ 2 H 2SiF6+ Si(OH)4)' Fluor­
wasserstoff ist eine ziemlich schwache Saure. Die Eigenschaften der Fluoride weichen oft 
in entscheidender Weise von denen der entsprechenden anderen Halogene abo So ist Z. B. 
Silberfluorid wasserloslich, -Chlorid, Brornid und Jodid hingegen nicht. Calciurnfluorid 

Tabelle 1. Loslichkeit einiger Fluorver­
bindungen in Wasser. 

Ycrbindung 

NaF 
CaF2 

Na2SiF6 
K 2SiF6 . 
BaSiF6 · 
Na3AlF6 (Kryolith) 

j<'luorgphnlt I,cslichkeit bei 
in % 25° C ulld 

45,46 
48,63 
60,57 
51,70 
40,68 
54,26 

jc 100 gill g 

4,210 
0,0017 
0,759 
0,176 
0,024 
0,039 

ist irn Gegensatz zu Chlorid, Bromid 
und Jodid beinahe unloslich, ein Urn­
stand, der fiir den Mechanismus der 
Fluorwirkung im Organisrnus Bedeutung 
hat. Von Wichtigkeit ist auch die aus­
gepragte Fahigkeit der Fluoride, korn­
plexe Verbindungen einzugehen. In waB­
riger Losung reagieren die Fluoride in 
der Regel neutral. 

Silicofluoride oder Fluorsilicate 
sind Salze des Kieselfluorwasserstoffes 
(H2SiF6). Sic sind irn allgerneinen leieh­
ter lOslich als die entsprechenden J!'luo­
ride, haben aber irn iibrigen qualitativ 
dieselbe toxische Wirkung; ihre Losun­

gen reagieren sauer, indern Hydrolyse eintritt (3 M2SiF 6 + 4 H 20 -)0 6 MF + 2 H 2SiF6 + 
Si(OH)4)' Kryolith (Na3AIF6) ist eine farblosc, stabile, schwerlosliche Verbindung, die 
in waBriger Losung nicht hydrolysiert wird. Sogar sehr schwerlosliche Fluorverbindungen 
sind irnstande, chronische Vcrgiftung hervorzurufen. Organische lfluorverbindungen haben 
nur geringes toxikologisches Interesse. 

Fiir das Studiurn der biologischen Bedeutung von Fluor hat das analytische Problem 
keine geringe Rolle gespielt. Die qualitative Bestirnrnung des Grundstoffes ist relativ 
lcicht. Fluor wird in KieselfluBsaure iibergefiihrt, die ihrerseits durch Krystall- oder J!'arbe­
reaktion nachgewiesen wird. Dic Ernpfindlichkeitsgrenze liegt in verschiedenen Proben 
urn 1-5 y. Weit schwieriger gestaltet sieh die quantitative Bestirnmung von kleinen Mengen 
Fluor in organischem Material. Die Ergebnisse der alteren Analysen miissen kritiseh be­
urteilt werden, so rnanche der zahlreieh vorliegenden Methoden sind nicht verwendbar. Die 
letzten Jahre haben versehiedene Methoden gebracht, die sich zum GroBteil auf die Beob­
achtung stiitzen, daB Zirkoniumverbindungcn mit alizarinsulphonsaurern Natrium einen 
roten Lack ergeben, der dureh die Einwirkung von F- im VerhaItnis zur vorhandenen 
Fluorrnenge gebleicht wird (DE BOER und BARART). Eine verwendbare Methode wurde 
1933 von WILLARD und WINTER angegeben. Fluor wird mit Hilfe von Perehlorsaure bei 
Vorhandensein von Kieselsaure als Kieselfluorwasserstoff (H2SiFs) freigemacht und ab­
destilliert. Die Bestimmung geschieht durch Titrierung mit Thoriumnitrat unter Verwen­
dung von Zirkoniumalizarin als Indicator. Dabei gibt es versehiedene Fehlerquellen, aueh 
werden allerhand Modifikationen angegeben. Es besteht die Moglichkeit, Fluormengen der 
GroBenordnung 10-25 y zu bestimrnen. Eine Dbersicht iiber die Mikromethoden zur 
Bestimmung von Fluor wurde vor kurzem von HERNLER und PFENINGBERGER gegeben. 
Die Frage von einer einfachcn und verliiBlichcn 1Iikromethode kann noch nicht als gelost 
angesehen werden. 

Vom praktisch-toxikologischen Standpunkt aus lassen sich die Fm'men del' 
Fluorvergiftung in drei Gl'uppen einteilen: 
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1. Lokale Atzungen der Haut oder Schleimhaute, die durch FluBsaure, 
KieselfluBsaure, saure Losungen ihrer Salze, sowie durch bestimmte gasfOrmige 
Fluorverbindungen (HF, SiF4) hervorgerufen werden konnen. 

2. Akute resorptive Vergiftung durch perorale Aufnahme von aufgelosten 
oder relativ leicht lOslichen, oder auch durch Einatmung von luftfOrmigen 
Fluorverbindungen. 

3. Chronische resorptive V ergiftung, die sich in drei klinische Einheiten zer­
legen laBt, die ihrerseits wiederum auf verschiedene Weise kombiniert werden 
konnen: a) degenerative Zahnveranderungen, b) generalisierte Osteosklerose oder 
c) ebensolche Osteoporose, von mehr oder weniger ausgesprochenen Aligemein­
symptomen kachektischer Art begleitet. Die chronische Vergiftung wird ferner 
durch schwerlosliche Verbindungen wie z. B. Kryolith (Na3AIF6), Calcium­
fluorid (CaFz) und Fluorapatit (3 Ca3(P04)Z . CaFz) hervorgerufen. 

Akute Fluorwirkung. 
Eine Reihe von Fluorverbindungen haben starke lokale Atzwirkung auf Haut 

und Schleimhaut. Es handelt sich dabei wahrscheinlich nicht urn eine Saure­
wirkung, sondern das Agens scheint das nicht dissoziierte HF-Molekiil zu sein, 
das imstande ist, die intakte Epidermis zu durchdringen und auf unbekannte 
Weise das daruntcrliegende Gewebe zu schadigen. Lokalwirkung haben daher 
nicht nur FluBsaure nnd KieselfluBsaure, sondern samtliche sauer reagierenden 
Losungen von Fluoriden, vor aHem Bifluoride und Silicofluoride. Auch Silico­
fluoride nnd Fluoride in Substanz konnen atzend auf die Schleimhaut ein­
wirken. Das gasformige Siliciumtetrafluorid (SiF4) wird durch die Feuchtigkeit 
der Luft und de"r Schleimhaute zu Fluorwasserstoff (HF) und Kieselfluorwasser­
stoff (HzSiF 6) hydrolysiert. 

Die Lokalwirkung der waBrigen FluBsaure ist in der Technik und im Labo­
ratorium wohlbekannt. Leichte Einwirkung ergibt Rotung nnd spat eintretende, 
anhaltende Schmerzen. Bei starkerer Einwirkung entstehen gelbliche, leder­
artige Veranderungen der Epidermis und allmahlich Destruktion des darunter­
liegenden Gewebes, so daB sich schmerzhafte, nur langsam heilende Wunden 
cntwickeln. Aligemein ist Blasen- und Pustelbildung, eben so Eiterung unter 
den Fingernageln, die sich ablOsen lassen. 

Gasformiger Fluorwasserstoff hat starkcn EinfluB auf Conjunctiva und die 
Schleimhaute der Luftwege und ruft Niesen, TranenfluB, Heiserkeit und Husten 
hervor. Bei Kaninchen und Meerschweinchen tritt der Tod bei Unruhe und zu­
nchmender Dyspnoe ein. Blutiges Erbrechen und Konvulsioncn werden eben­
falls beobachtet. Die leicht zuganglichen Schleimhaute weisen Hyperamie auf, 
zuweilcn Erosionen oder Ulcerationen. In den Lungen stellt man Hyperamie, 
Blutungen und Odem, bis zu Bronchopneumonie ausartend, fest. Meerschwein­
chen sterben nach 6-stiindiger Einatmung von 0,025 mg HF pro Liter (Rox­
ZANI, MACHLE und 1\fitarbeiter). Der Fluorwasserstoff muB als eine sehr toxische 
Gasart bezeichnet werden, teils als Lokalreiz, teils als Gift mit spezifisch re­
sorptiver Wirkung. Siliciumtetrafluorid ahnelt in seiner Wirkung dem Fluor­
wasserstoff und scheint ebenso toxisch zu sein. 

Vergiftungcn durch luftfOrmige Fluorverbindungen werden ziemlich selten 
beobachtet. Mehrere Chemiker, die sich mit Fluor befaBt haben, sollen an lang­
wierigen Erkrankungen der Luftwege gelitten haben, so z. B. del' belgische 
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Chemiker LOYET, der 32 Jahre alt an einem Lungenleiden starb (DE KONINCK). 
Es sind verschiedene FaIle bekannt, wo Arbeiter nach der Beeinflussung durch 
fluorhaltigen Staub oder gasformige Fluorverbindungen Anzeichen einer akuten 
oder chronischen Lungenschadigung mit oder ohne Symptomen von resorptiver 
FIuorvergiftung aufwiesen (WEBER und ENGELHARDT, FROSTAD). 1m Jahre 1887 
beobachtete CAMERON 2 todlich verlaufende FaIle von akuter Vergiftung an 
Superphosphatarbeitern, die gasformige Fluorverbindungen eingeatmet hatten. 

Die rii.tseIhafte N ebelkatastrophe, die anfangs Dezember 1930 im M aastale 
in der Nahe von Liittich (Belgien) eintraf, ist wahrscheinlich eine akute FIuor­
vergiftung gewesen. Diese Vermutung wurde mehrmaIs laut; aber erst eine 
kritische Analyse der Katastrophe auf Grund unserer jetzigen Kenntnis von 
der Toxikologie des FIuors gibt begriindeten AnlaB zu der Annahme, daB die 
Theorie von der FIuorvergiftung richtig sei (ROHOLM [5], FLURY). 

In den Tagen der Katastrophe lag diehter :Nebel iiber groBen Teilell von Belgien. Es 
war kalt und so gut wie kein Wind. 1m Verlaufe von 3 Tagen traten im diehtbevolkerten 
Maastale auf der 20 km langen Strecke zwischen Seraing westlich von Liege und Huy 
mehrere Tausende FaIle von akuten Lungenerkrankungen auf, die 60 Todesfalle zur Folge 
hatten. In dieser Gegend finden sich viele Fabriken; das Tal ist 1-2 km breit und ziemlich 
tief (60--80 m). Der Rauch aus den Fabrikschloten wurde niedergeschlagen und vermengte 
sich mit dem Nebel. Die Symptome der Affektionen waren Dyspnoe (asthmatische AnfaIle 
oder Polypnoe), Husten, Expektoration, mehr oder weniger ausgesprochene Heiserkeit 
und TranenfluB, "Obelkeit und gelegentliches Erbrechen. In den Fallen mit todlichem Aus­
gang stellte sich eine akute Schwaehung des Kreislaufs mit schnellem und sehlechtem PuIs, 
Blasse - seltener Cyanose - im Gesicht und Erweiterung der Herzdampfung ein. Die er­
krankten Personen waren meist altere Leute oder solche, deren Lunge oder Herz im Vor­
hinein geschwacht war. Die meisten Todesfalle traten im Laufe von 24 Stunden ein. Bei 
der Sektion fand man diffuse Hyperamie der Schleimhaute der Luftrohre und der groBeren 
Bronchien. Die mikroskopische Untersuchung zeigte Epitheldesquamation und Zelldegene­
ration der Schleimhaute; in den Lungen sah man begrenzte Gebiete mit maBigem Odem, 
Blutung und Desquamation des Alveolarepithels. Eine Untersuchungskommission kam zu 
dem BeschluB, daB das wirksame Agens ein lokalreizender Stoff ohne resorptive Wirkung 
war. Aller Wahrscheinlichkeit nach handelte es sich urn Schwefeldioxyd (S02) oder urn 
Oxydationsprodukte dieser Verbindung (MAGE und BATTA, BATTA, FrnKET und LECLERC). 

Die beobachteten Symptome deuten jedoch auf das Vorhandensein eines sehr toxischen 
Giftes hin, mit maBiger Lokalwirkung und ausgesprochener Allgemeinwirkung nach der 
Resorption. Die Symptome klangen rasch ab, sobald sich die Leute auf die Anhohen zuriiek­
zogen und auf diesc Weise auBerhalb des Bereiches des Nebels gelangten. Sobald der Nebel 
sich verzogen hatte, trafen keine weiteren Todesfalle ein, und die "Oberlebenden waren im 
Laufe von einigen Tagen wieder geheilt. Von den 27 Fabriken dieser Gegend gehoren 15 
solchen Industriezweigen an, die entweder fluorhaltige Rohprodukte verarbeiten (Super­
phosphatfabriken, Zinkhiitten), oder die Fluorverbindungen als Zusatz zum Rohmaterial 
verwenden (Stahlwerke, EisengieBereien, Glasfabriken), mit der Moglichkeit, daB die Abgase 
luftformige Fluorverbindungen (SiF4' HF) enthalten konnen. Als Kondensationskeim haben 
dem Nebel die ungeheuren :\Iengen von RuB und Staub gedient, die von den Fabriken 
abgegeben werden. Die Fluorverbindungen waren in aufgelostem Zustand in den mikro­
skopisehen Wasserpartikelchen vorhanden, daher in einer auBerst aktiven und leicht resor­
bierbaren Form. Zwei Umstiinde beweisen, daB im Maastale bestandig luftformige Fluor­
verbindungen abgegeben wurden: In einer bestimmten Gegend verloren die Fenster und die 
elektrisehen Gliihlampen rascher als gewohnlich ihren Glanz, und das Vieh erkrankte nach 
kurzer Weidezeit crnstlich an Knochenleiden. Eine annahernde Berechnung stellte fest, 
daB die Fluorkonzentration im l\Jaastale in den Tagen der Katastrophe die fiir den )fenschen 
todliche Dosis iiberschritten habl·n kann. 

Die akute peromle Veryifttlny mit FIuorverbindungen t.ritt haufiger anf aIs 
aIlgemein angenommen win!. In den Jahren zwischen 1873 und 1935 wurden 
insgesamt 112 FaIle von Vergiftung bei Menschen veroffentlicht, wovon UO 
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ttidlich verliefen (ROHOLM. [4, 6]). Es ist auch eine Reihe von Vergiftungsfallen 
bei Tieren bekannt. Die Vergiftungen nehmen an Haufigkeit zu, nur 6 der tOd­
lichen FaIle fallen in die Zeit vor 1918. Am haufigsten handelt es sich urn Un­
faIle, Verwechslungen, wobei Fluoride, die als Rattengift oder Insektenpulver 
dienen, beim Kochen verwendet oder als Arznei eingenommen werden, u. a. Es 
sind eine Reihe von Selbstmorden, sowie etliche Morde und Mordversuche 
bekannt. Samtliche Selbstmordfalle hatten den Tod zur Folge, ein Beweis dafiir, 
wie giftig die Fluorverbindungen sind und }.Vie gering der Erfolg der Behandlung 
ist. Die in Betracht kommenden Verbin"dungen sind zumeist Natriumsilico­
fluorid und Natriumfluorid, seltener FluBsaure und KieselfluBsaure, die als 
Atz- und Dosinfektionsmittel Verwendung finden. Auf Tabelle 2 findet man eine 
Ubersicht tiber 42 tOdlich verlaufene FaIle, von denen mehrere in Dautschland 
vorkamen. HEYDRICH hat ktirzlich eine Massenvergiftung mit Natriumsilico­
fluorid in Kiel beschrieben, die durch den GenuB von Kuchen entstanden war, 
bei dessen Zubereitung man irrtiimlich Rattengift anstatt des Staubzuckers 
verwendet hatte; von den 14 vergifteten Personen starben 2. 

Das klinische Bild der Vergiftung laBt sich am besten durch ein Beispiel 
veranschaulichen. FISCHER beschrieb 1922 einen eingehend beobachteten Fall. 

Einc Pflegcrin nahm irrtiimlicherwcisc etwa 11 g Natriumsilicofluorid ein. Es crfolgte 
sofort einmaliges Erbrechcn, worauf sie sich relativ wohl fUhlte. 3 Stunden spater zeigte 
sich ein universeller, urticarieller Ausschlag und gleichzeitig begann andauerndcs, teilweise 
blutigcs Erbrechen, Erstickungsgefiihle, Bauchschmerzen und Durchfall. Das Erbrechen 
horte 7 Stunden nach Bcginn der Vergiftung auf. Der Reihe nach folgtcn nun tetanie­
ahnliche Krampfe an beiden Randen, fliichtige Augenmuskellahmungen, doppelseitige, 
schwere Ulnariskontraktur und Lahmung der Streckmuskeln der Hand. Dcr Tod trat 
nach 10 Stundcn untcr Pulsschwiiche, Dyspnoc 'und Krampfen ein. 

Die Symptome sind teils lokale, yom Magen-Darmkanal ausgehend, teils 
resorptive. Bald nach der peroralen Aufnahme treten Erbrechen, haufig mit 
Blut, sowie diffuse Bauchschmerzen, oft auch Durchfall, ein. Diese Phanomene 
sind eine Folge der ausgesprochenen Lokalwirkung der Fluorverbindungen und 
konnen bei leichten Fallen die einzigen Symptome bilden. Nach verschiedenen, 
oft kurzen Intervallen folgen schmerzhafte Krampfe von tetanieartigem Charakter 
in den GliedmaBen, abwechselnd mit lokalisierten Paresen in einzelnen Muskeln 
oderMuskelgruppen (z. B. Augenmuskeln). Die Rcflexempfindlichkeit ist erhoht. 
Man beobachtet Sprech- und Schluckbeschwerden, in ausgesprochenen Fallen 
universelle tonisch-klonische Konvulsionen. Zwischen den Krampfen tritt aus­
gesprochene Mattigkeit, von Durst beglcitet, ein, ferner SpcichelfluB, SchweiB 
und Temperaturerhohung. Die Gesichtsfarbe ist blaB-cyanotisch. Das BewuBt­
sein bleibt oft noch lange ungestOrt. Schlief3lich folgt Benommenheit, Dyspnoc 
und Pulsschwache, so daB der Tod unter Anzeichen von aknter Kreislaufinsuf­
fizienz eintritt. Die Zeit vor Eintritt des Todes variiert ziemlich stark, am hall­
figsten sind es 6-10 Stunden, doch kommen ungefahr 2 Stunden auch nicht 
selten vor. Ein Verlauf von mehr als 12 Stunden dagegen ist ungewohnlich. 
}<'luBsaurc und KieselfluBsaure wirken auBerst toxisch, der Tod kann qier schon 
nach Verlauf von 15-30 Minuten eintreten; ein 21/2jahriges Kind starb sogar 
schon nach 5 Minuten. 

Bei der Sektion findet man akute hamorrhagischc Gastroenteritis; die Y cr­
anderungen im Magen sind meist konstant. Dazu kommen mehr oder weniger 
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Tabelle 2. Akute todliehe Fluorvergiftungen 1873-1935. 

I {;ugliicks· i I Dosis 1 Dauer 
Jahr Verfasser I f~~I~~~' I schC;:~ht Verweudctes J<'luor- I (uuge- in 

mord (8), I u. Alter Praparat verbiuduug fiihr) g 8tuuden 
, 1IIord (111) f ! 

! 
I 14 ! 35/60 1873 KiNG S ~ 46 Atzmittel HF 

1899 Anonym U ~ 51 " 
HF 1,3-5,2 1 1 

1899 Baldwin U ~ Insektenpulver NaF 1 10 : 10-12 
I 

1908 ROSNER U I ~ 37 !Desinfektionsmittel H zSiF6 27,5 ! 15/60 
1911 HICKEY U 5j2 1O! Insektenpulver ! NaF 2-5 1 
1917 SPAETH U Knabe Desinfektionsmittel' HzSiF6 - -
1920 KOCKEL und S I 5j2 16 i Rattengift NazSiFG - -

1920 I 
ZIMMERMANN I 

I 
I 

M I 5j2 63 ? -
, 

48 
" , " 

- I 

1920 . M i 5j2 68 1 ? - - 6-10 
" I " 1921 KRAUSE ; U ~ 13 ,Desinfektionsmittel HzSiFG 10 rasch 

1921 BERG U 5j2 35 
! 

"Buttersalz" NaZSiFG 2-6 ; 9-10 
1922 FISCHER : U 5j2 I - NaZSiFG 11 10 
1922 RIECHEN U ~ Insektenpulver niiml. 

i 
Tag 

1923 KURTZAHN S 5j2 Mausegift NaZSiFG 

1923 MC~Ar,LY U 5j2 59 Insektenpulver NaF I 31/Z I 

1923 U 5j2 45 NaF 4--4,51 4 
1923 U 5j2 36 

" 
NaF 15-16 1 3/4 

1923 " S ~ 19 Rattengift NaIf? 4-10 : 
1923 SOlllMELET U ~ Insektenpulvcr NaZSiFG 

, 
raseh 

1924 BIZOT U ~ NaF 2-5 . 9 

1924 KIPPER S 5j2 23 Rattengift NaF I wenige 
1924 Li:HRIG U ~ 57 Insektenpulvcr NaZSiFG 6-7 
1924 U ~ 21/Z ;Desinfektionsmittel H zSiF6 ! 5/60 
1925 

" 
U ~ 1 Inscktenpulver NazSiFG 1-3 10 

1925 DYRENFURTH U 5j2 NazSiF6 10,2-0,6 8 
und KIPPER 1 

i 
1925 RAESTRUP U ~ 42 Mausegift 

I 

10 
1925 " 

U ~ 44 " 
6 

1926 HUPPERT S ~ 57 Atzmittel HI" I 
1926 LUHRIG S ~ Insektenpulver NazSiFG 

; 8 
1930 BocHKoR S 5j2 15 Atzmittel NH4F I/Z 
1930 FULLERTON U ~ 76 Insektenpulver NaF 2-5 12 
1930 PIETRUSK¥ S 5j2 19 Ratt.engift 6 
1931 ZEYNEK und S ? 5j2 NazSiF6 : <24 

STARY i 
1931 SEDLMEYER S 5j2 21 Mausegift NazSiF6 1 3 

I 

1932 GELLERSTEDT S ~ 49 Rattengift NaZSiFG ~ 0,7-1 31/Z 
1932 JECKELN S ~ 59 Insektenpulver NazS~F,6 41/Z 
1933 FLAlIlM U ~ 22 Desinfektionsmittel HzSiFG 98 
1933 KRAUL U ~ Insektenpulver NazSiF6 6-8 12 
1933 SHARKEY und U 5j2 39 Na]!' 18 7 

SIMPSON 
1933 'VEIDEMANN U 5j271 Rattengift ? 22 
1935 MALETZ U ~ 41 Insektenpulver Na2SiFG 6-7 
1935 XEUGEBAUER S 5j2 24 Rattengift NaF? 6 
--_._- ._-

1 'Vo nichts andel'cs angegeben ist, handelt es sieh um crwaehsene Personen ohne niihel'c 
Altel'sangabe. Die Dosis ist oft ungenau. Ein Kaffeeloffel ist mit 2-5 g (NaF) und 2-6 g 
(~azSiF6) IUlgegebcn, cine Messcl'spitze mit 0,2-0,6 g. Die genaue Zusammensetzung 
del' Pl'apal'atp ist oft unbekannt. 
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ausgepragte, oft nur mikroskopische Degenerationserscheinungen in den paren­
chymatOsen Organen, zumal den Nieren. In einigen Fallen fiel der guterhaltene 
Zustand der Leiche auf, sowie der Umstand, daB das Blut nicht koagulierte. 
Bei Vergiftungen mit FluBsaure beobachtet man oberflachliche Atzphanomene 
in Mund, Rachen und Speiserohre. Es muB betont werden, daB der Sektions­
befund sehr gering, ja sogar negativ sein konnte. Die todliche Dosis ist in man­
chen Fallen ziemlich hoch, namlich 8-18 g Natriumfluorid oder Natrium­
silicofluorid. Die kleinste Menge Natriumfluorid, die bei einem erwachsenen 
Menschen den Tod zur Folge gehabt hat, betrug etwa 4 g (McNALLY). In bezug 
auf Natriumsilicofluorid liegt die Dosis bedeutend niedriger: 0,7-1 g (GELLER­
STEDT, DYRENFURTH und KIPPER). Saurer Mageninhalt fordert die Resorption. 
Mit Hinblick auf die Toleranz ist die Resorptionsgeschwindigkeit von groBer 
Wichtigkeit. Das Bild. der akuten Vergiftung ist weder in klinischer noch in 
pathologisch-anatomischer Hinsicht pathognomonisch, doch sollten die tetanie­
ahnlichen Symptome die Aufmerksamkeit auf Fluor lenken. Die Diagnose 
konnte in der Regel erst durch den Nachweis von Fluor im Magen-Darminhalt 
und den Organen mit Sicherheit gestellt werden. Die Prognose muB im allge­
meinen als ungunstig bezeichnet werden; die Sterblichkcit betragt 50-60 %. 
In therapeutischer Hinsicht darf man sich nur wenig erwarten. AuBer der ge­
wohnlichen Vergiftungsbehandlung (Magenausspiilungen usw.) muB man beim 
Verdacht einer Fluorvergiftung sofort Calcium intravenos verabreichen. Die 
theoretische Begriindung fiir diese Behandlung wird spater noch erwahnt 
werden (Mechanismus der Fluorvergiftung S.893). Lokale Atzschaden werden 
mit Waschungen mit alkalischer Losung, MgO-haltiger Salbe und Einspritzung 
von 10 % Ca-Gluconat Sandoz in und unter der beschadigten Hautpartie be­
handelt (JONES). 

Die akute experimentelle Vergiftung ist hauptsachlich durch die Arbeiten 
RABUTEAUs, TAPPEINERs, SCHULTZS und MUEHLBERGERS bekaunt geworden. 
Die Symptome stimmen mit den klinischen Erfahrungen iiberein: Schwache, 
universelle Krampfe oder Tremor, Erbrechen, Durchfall, Dyspnoe, Speichel­
und Tranensekretion, Polyurie. Der Calciumgehalt des Blutes ist verringert 
(GERSCHMANN, A. JODLBAUER). Die Symptome bleiben sich bei peroraler und 
parenteraler Eingabe ziemlich gleich. Natriumfluorid und Natriumsilicofluorid 
sind gleich giftig unter Beriicksichtigung des verschiedenen Fluorgehaltes (WIE­
LAND und KURTZAHN). Betreffs der gewohnlichen, am Laboratorium verwendeten 
Saugetiere betragt die kleinste tOdliche Dosis 23-90 mg Fluor pro Kilogramm 
bei peroraler Eingabe. Bei der Sektion findet man hamorrhagische Gastro­
enteritis mit Neigung zu Nekrosenbildung, akute toxische Nephritis und mehr 
oder weniger ausgesprochene parenchymatOse Degeneration der Organe (CRZEL­
LITZER, SIEGFRIED, DALLA VOLTA). Beim Menschen beobachtete CASARES nach 
intravenoser Injektion von 0,20-0,26 g Nal!' Durst, Appetitlosigkeit, Erbrechen, 
leichtc Temperaturerhohung, Zittern und voriibergehende Unruhe. Schwer­
lOsliche Verbindungen wie Calciumfluorid und Kryolith besitzen nul' sehr geringe 
akute Toxizitat. Die schwer zu bestimmende tOdliche Dosis bewegt sich urn 
mehrere Gramm Fluor pro Kilogramm (SMITH und LEVERTON [2]). 

Eine Reihe von vereinzelten Beobachtungen bestatigen, daB Fluor ein Ele­
ment mit wichtigen biologischen Eigenschaften ist, indem bei der akuten Ver­
giftung eine Beeinflussung anderer Gewebe und Funktionen als del' schon 
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erwahnten erfolgt. Durch den Zusatz von 0,15% AIkalifluorid zu Blut in vitro 
wird die Koagulation aufgehoben (ARTHUR und PAGES). Auch in vivo kann dieses 
Phanomen beobachtet werden, doch nur nach Verabreichung von toxischen oder 
subletalen Dosen. Mit Methamoglobin geht Fluor eine Verbindung ein, Fluor­
Methamoglobin, die ein charakteristisches Spe~trum darbietet. Wahrend del' 
ausgesprochenen akuten Vergiftung beobachtet man bei Runden Fallen des 
Blutdruckes, Herzdilatation sowie verschiedene Arythmien und Leitungs­
storungen (GOTTDENKER und ROTHBERGER)·. Die charakteristischen fibrillaren 
Zuckungen'in del' Skeletmuskulatur werden von Muskelsteifheit abgelost, die 
in ihrem VerI auf und ihrer Entstehung del' Monojodessigsaurestarre au Berst ahn­
lich ist (LIPMANN [3]). In Versuchen mit Runden wurde Ryperglykamie und 
Glykosurie beobachtet (MAGENTA), sowie erhohte Ausscheidung von Wasser, 
Chlor und Stickstoff (GOTTLIEB und GRANT). Auf die Zahnbildung iibt Fluor 
einen sehr interessanten EinfluB aus. Eine einzelne subcutane Injektion von 
Natriumfluorid ruft bei del' Ratte die Bildung einer hypoplastischen Schicht 
von Schmelz und Zahnbein hervor, die sich schon nach 24 Stunden feststellen 
laBt (SCHOUR und SMITH). Dieses Phanomen wird unter del' chronischen ex­
perimentellen Vergiftung noch eingehender besprochen (S.883). 

Chronische Fluorvergiftung beim Menschen. 
Es sind zwei verschiedene Formen del' chronischen Fluorvergiftung beim 

Menschen bekannt. Mottled enamel (Gesprenkelter Schmelz) ist eine auf del' ganzen 
Welt endemisch auftretende Rypoplasie del' bleibenden Zahne, hervorgerufen 
durch cinen relativ hohen Fluorgehalt des Wassel's, das zum Trinken und Kochen 
verwendet wird. Del' schadliche Faktor iibt seine Wirkung wahrend del' Zahn­
bildung, also im KindesaIter aus. Die generalisierte Osteosklerose, die man nul' 
an erwachsenen Individuen kennt, entsteht durch jahrelange, regelmaJ3ige Auf­
nahme von noch groBeren Fluormengen. Die Symptome im Knochen- und 
Zahnsystem konnen kombinicrt sein. 

Gesprenkelter Schmelz (lUottled enamel). 

Obgleich in del' iilteren Litcratur bereits vereinzelte Mitteilungenl iiber 
eine ZahnanomaIie vorkommen, deren charakteristische Merkmale dunkle 
Flecken des Schmelzes sind, mussen die Arbeiten von BLACK und McKAY 
yom Jahre 1916 doch als grundlegend angesehen werden. Sie studierten dieses 
Zahnleiden in Colorado (USA.), wo es sehr ausgebreitet ist. 

Symptome. Die Krankheit odeI' Anomalie ist auf kleine geographische 
Gebiete begrenzt und ergreift nul' Kinder, die an Ort und Stelle aufgewachsen 
sind; diese erkranken abel' auch oft in groBer Zahl. BloB die bleibenden Zahne 
werden angegriffen, Milchziihne au Berst seIten: Erwaehsene, die erst in die 

1 Die iilteste Besehreibung habe ieh bei dem deutsehen Zahnarzt KUHN (1888) gefunden, 
welcher kurz die Zahnverhaltnisse in einer Familie besehreibt, die aus del' Stadt Durango 
in Mexiko gekommen war. 1m .Jahre 1901 beriehtete der amerikanisehe Arzt EAGER, der 
in Neapel Auswanderer untel'Ruehte, tiber die eharakteristisehe dunkle }'arbung des 
Sehmelzes bei del' Bevolkerung aus bestimmten Stadtvierteln (denti di Chiaie). Eine 
Untersuchung l\[CKAYS (2) im Jahre 192i stellte fest, daB das Zahnleiden naeh einer Ab­
iinderung der Wasserversorgung in Neapel versehwunden war. Aus Colorado, wo diese 
Anomalie ausgebreitet ist, licft'rte FYN:s' 1910 cine Beschreibung. 
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Gegend iibersiedeln, entgehen der Krankheit. In der Hauptsache behalten 
die Ziihne ihre Form. Die Veriinderungen sind zweierlei Art, die man von ein­
ander unterscheiden muE (Abb. I). Einerseits verliert der Schmelz fleckenweise 

Abb.1. Yerschiedenc Typen von "Gcsprenkelte Z'ihne". I. Normales Gebill. 2. Triiber, krcirli!(er Schmelz 
ohnc l'igmenticrung. 3.-7. lind 10. Pigmcnticrullg in ycrschiedcnen Graden, pllnktformig, geflpckt oder diffus. 
8. lind 9. Korrodicrter Hchllleiz. 11. und 12. Anolllalien der Gr60e, }'ormllnd l>tellung. 2.-(1. Dientes vcteados 
(Argentinien). 7.-9. Mottled teeth (Verein. Staaten). 10.-12. Darlllous (Nordafrika). rWicdergabe mit 
Gcnclnnigung der Herren Dr. CHAXELES, Revista Odontol6gica 1\):12 (1-6), Dr. McKAY, Public Health 
Reports lU:lO (7- 9), lind Drs. GAUD, CUARNOT lind 1,,\NGLAIS, Bulletin de !'Institut ,,'Hygiene de Maroc 

1\)34 (10-12)]. 

oder mehr diffus seine normale Transluszenz und wird unklar, weiElich, von 
einem Ton, der an Kreide oder ungegliittetes Papier erinnert. Diese Veriindcrung 
zeigt sich schon beim Durchbruch des Zahnes und wird als mottling bezeichnet. 
Andererseits wird nach dem Durchbruch im defekten Schmelz emc dunkle 

Ergehnisse d. inn . Med. 57. 
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pigmentartige Substanz abgelagert (brownin). Die Farbe kann von verschie­
dener Intensitat sein, gelb bis rot braun und schwarz. Die gefarbten Stellen 
sind in unregelmaBigen Flecken oder regelmaBigeren Querstreifen angeordnet 
(stained) und vornehmlich an den labialen Flachen der Vorder- und Eckzahne, 
also den dem Lichte ausgesetzten Teilen, lokalisiert. Die Ausbreitung der Ver­
anderungen innerhalb eines Gebisses hangt von der Dauer der Einwirkung des 
schadlichen Faktors abo Da die bleibenden Zahne in einer bestimmten Reihen­
folge in der Zeit von der Geburt bis zum 12.-14. Lebensjahr verkalken, laBt 
sich auf Grund der Ausbreitung der Anomalie schlieBen, wie lange die schad­
liche Einwirkung angedauert hat. Beide Geschlechter und aIle Rassen scheinen 
gleich empfanglich zu sein. Sporadische Faile lassen sich nicht leicht von Hypo­
plasien anderen Ursprungs unterseheiden, ebensowenig leichte Faile. 

Caries seheint bei den maBig angef:,rriffenen Zahnen nieht besonders haufig 
zu sein; es wird sogar eine relative Immunitat gegen Caries genannt (s. S. 904). 
Doch soIl del' Schmelz briichiger als normal sein und die Plomben schlecht halten. 
Die Oberflache des Schmelzes kann UnrcgelmaBigkeiten aufweisen, die teils 
auf loka,lisierten Hypoplasien beruhen (pits), teils geradezu durch Korrosion 
des Schmelzes verursacht werden. In Nordafrika, wo VELU einen identischen 
Zusta,nd (Darmous) , der in gewissen Gegenden besonders bei den Eingeborenen 
haufig ist, beschrieben hat, sind die Veranderungen oft schwererer Art (GAUD, 
CHARXOT und LANGLAIS). Der Durchbruch der Zahne kann verzogert sein, die 
bleibenden Zahne konnen an GroBe, Form und Stellung vom Normalen bedeutend 
abweichen. Die Zahne sind wenig widerstandsfahig und werden abnorm rasch 
abgenutzt. Es konnen Schmerzen beim Kauen und unter dem EinfluB von Kalte 
entstehen. Gingivitis und Zahnsteinablagerungen sind haufig. 

Histopathologie. Nach den Untersuchungen BLACKs riihrt die unklare, 
kreidige Farbe von einem Mangel an Ablagerung von Interprismalsubstanz im 
auBeren Drittel bis Viertel des Schmelzes her. WILLIAl\IS hat gezeigt, daB die 
Schmelzprismen bei schwereren Fallen ihre Form andern und schlecht verkalken. 
Auch das Zahnbein verkalkt unvollstandig (BEUST, AINSWORTH). Naeh ERAUS­
QUIN ist der pathologisehe Schmelz abnorm permeabel. Die histologischcn Ver­
iinderungcn unterseheiden sich nicht von jenen, die man bei anderen Formen 
von Hypoplasic des Schmelzes und Zahnbeins bcobachtcn kann. Das dunkle 
Pigment, das im defekten Schmelz abgclagert wird, ist unbckannter Natur. 
McKAY (1) stellte einen Gehalt an Mangan darin fest. MONTELIUS, McINTOSH 
und MA haben den Schmelz analysiert und in bezug auf organisches Gewebe, 
Calcium, Phosphor und Eisen Werte innerhalb der normalcn Grenzen gefunden. 
Das Verhalten des Pigments bci der Verbrennung deutet darauf hin, daB es 
organischer Beschaffenheit ist. Es laBt sich durch verschiedene Oxydationsmittel 
bleichen, jedoch nicht daucrnd; eine effektive Behandlung ist nicht bekannt. 

Atiologic. Bei den Untersuchungen von BLACK und McKAY war dic populare 
Auffassung die, daB die Anomalie in Verbindung mit dem Trinkwasser stehe, 
zumal aus artesischen Bohrungen. Wo die Wasscrversorgung geandert wurde, 
konnte man die weitere Ent"'icklung del' Anomalie in einer betroffenen Gegend 
verhinclern (McKAY [4]). Analysen des Wassel's boten jedoch nichts Auf­
fallen des dar. McKAY hat sich in einer Reihe von Arbeiten mit diesen Umstanden 
befaBt, doch blicb die Ursache nach wie VOl' im Dunkeln und gab AniaB zu cineI' 
Reihe von unhaltbaren Hypothesen. 
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Die Forsehungen der spateren Jahre braehten die Lasung. PETREY ent­
deekte mittels spektrographiseher Untersuehung das Vorhandensein von Fluoriden 
im Trinkwasser in Bauxite, Arkansas, wo gesprenkelter Schmelz endemisch ist. 
Dadurch angeregt, untersuchte CHURCHILL 1931 eine Reihe von Trinkwasser­
proben aus verschiedenen Orten der Vereinigten Staaten und konnte nachweisen, 
daJ3 der Fluorgehalt sich bis zu einem gewissen Grad parallel zur Verbreitung 
der Zahnanomalie verhielt. Ohne Kenntnis von dieser Entdeckung zu haben, 
riefen M. C. SMITH, LANTZ und H. V. SMITH zum gleichen Zeitpunkt experi­
mentell einen Zustand hervor, der gesprenkeltem Schmelz Zug fiir Zug gleicht, 
indem sie Ratten konzentriertes Trinkwasser aus einer verseuchten Gegend 
verabreichten. Sie machten ferner darauf aufmerksam, daJ3 die Zahnverande­
rungen identisch waren mit jenen, die MCCOLLUM und Mitarbeiter seiner zeit 
an den Schneidezahnen von 
Ratten beschrieben hatten, die 
auf eine natriumfluoridhaltige 
Diat gesetzt waren. In bezug 
auf das in Nordafrika bckannte 
Zahnleiden war VELD (2, 3) 
schon zum glcichen Ergebnis 
gelangt. GAUD, CHARNOT und 
LANGLAIS haben seither naeh­
gewiesen, daB es in Kord­
afrika weniger die eigentliehe 
Fluorkonzentration ist, die 
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cine Rolle spielt, als vielmehr der Fluorgehalt der im Wasser aufgeschlcmmten 
Bestandteile, sowie des Staubes auf den Pflanzen und der Pflanzen selbst. 

Reiche Erfahrungen <tus den Vereinigten Staaten liefern den Beweis, daJ3 die 
niedrigste Fluorkonzentration im Trinkwasser, wodurch gesprenkelter Schmelz 
hervorgerufen wird, sieh urn 1 mg pro Liter oder etwas darunter bewegt. Die 
Haufigkeit und del' Grad der Veranderungen variieren bei der Bevolkerung 
genau im Verhaltnis zur Fluorkonzentration des Trinkwassers (Abb.2). Je 
nach dem Grad der Zahnlasion \\'ird gewahnlieh eine Einteilung in eine Reihe 
von Typen vorgenommen; mittelschwere bis schwere Veranderungen treten 
dort auf, wo das Trinkwasser 2,5 mg oder mehr Fluor pro Liter enthalt. Wie 
DEAN und ELVOVE (1, 2, 3) gezeigt haben, muJ3 beim Studium der Epidemiologie 
der Krankheit auf eine ganze Reihe von Faktoren I{iicksieht genommen werden l . 

Die jiingsten Erfahrungen deuten darauf hin, daJ3 die Grenzkonzentration tiefer 
als 1 mg :Fluor pro Liter angesetzt werden muB, zumal in Gegenden mit troekenem 
warm en Klima, daR reichliehere Wasseraufnahme zur Folge hat. PILLAI hat 
ziemlich schwere Zahnveranderungen in einer Gegend Indiens bcobachtet, wo 
das Trinkwl1sser 0,4-0,5 mg Fluor pro Liter enthielt; SUGAWA hat gesprenkelte 

1 DEAN (2) teilte dic Zahnverandcrungen in folgende Grade ein: fraglich, sehr leicht, 
leicht, rnaJ3ig, rnaJ3ig schwer und schwer. Nach DEAN und ELVOVE (2) ist das Trinkwasser 
verwendbar, wenn weniger als 10% der Kinder in dcr betreffenden Gegend sehr Icichte 
odeI' ausgcsprochcnere Typen von gcsprenkcltern Schmelz, aufweisen (negativer mottl~d 
elU1.mel ilUlex). Bei diesel' Grenzkonzentration, die sich urn 0,9 mg Fluor pro Liter bl'wegt, 
bietcn ungefahr 20% del' Kinder fragliche Schrnelzveranderungen dar. Da del' Fluorgehalt 
des \Vassers im Laufe des Jahres sehr verschiedcn sein kann, ist es geboten, Illonatliche 
Analysen vorzunehrnen und die durchschnittliche Fluorkonzentration anzuwendpll. 

I><i* 
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Zahne bei einer Fluorkonzentration von ungefahr 0,3 mg pro Liter gcfunden. 
Vielleicht kommt gesprenkelter Schmelz in Gebieten endemisch vor, wo es 
nicht moglich ist, einen erhohten Fluorgehalt des Trinkwassers nachzuweisen 
(RICCI, R. R. SMITH). 

Pathogcncsc. Die Zahnveranderungen beruhen auf dem Umstand, daJ3 die 
formativen Zellen des Zahnorgans, Ameloblasten und Odontoblasten, der toxi­
schen Wirkung des Fluors gegeniiber auJ3erst empfindlich sind. Ein Gehalt 
von 1 mg Fluor pro Liter Trinkwasser entspricht einer durchschnittlichen 
taglichen Aufnahme von ungefahr 0,1 mg Fluor pro Kilogramm bei einem 
Kind in dem Zeitraum, in dem die bleibenden Zahne verkalken. Eine so geringe 
Dosis Fluor hat, soviel man weiJ3, keinen anderen schadlichen EinfluJ3 auf den 
Organismus. Fluor stort wahrscheinlich die enzymatischen Prozesse, worunter 
die Zahnverkalkung stattfindct (s. S. 896). Damit die charakteristischen Zahn­
vcranderungen sich entwickeln konnen ist es notwendig, daJ3 das Kind das ganze 
Jahr hindurch standig Fluor aufnimmt. Wird die Fluoraufnahme mehr als 
einen Monat hindurch unterbrochen, dann konnen Zahne und Zahnabschnitte, 
die zu diesem Zeitpunkt verkalken, normalen Schmelz haben. Es findet keine 
Nachwirkung statt. In der Praxis rechnet man damit, daB Kinder nur in der 
Periode von ihrer Geburt bis zum 8. Lebensjahr empfanglich sind, indem keinc 
Riicksicht auf die 3. Molaren genommcn wird, die erst spater verkalken. Nach 
ERAUSQUIN sind Kinder vom 3. bis zum 5. Lebensjahr besonders empfanglich. 
Die Zahnlasion ist irreparabel, da im fertiggebildeten Schmelz kein Stoffwechsel 
stattfindet. Leichte Veranderungen miissen eher als Defekt oder Dystrophic 
charakterisiert werden, als wie ein eigentlicher krankhafter Zustand. Von prak­
tischer Bedeutung ist der Umstand, daJ3 die schadliche Wirkung des .Fluors 
auf die Zahnbildung erst viel spater erkannt werden kann, namlich bis der Durch­
bruch stattfindet. Da die Milchzahne in der Regel nicht angegriffen werden, 
muJ3 also die Placenta als Filter dienen. Wo der Fluorgehalt des Trinkwassers 
ein besonders hoher ist (10 mg oder mehr pro Liter), konnen die ersten Zahne 
auch in Mitleidenschaft gezogen srin (M. C. SMITH und H. V. SMITH, SHORTT 
und Mitarbeiter). Der triibe, hypoplastische Schmelz ist das Ergebnis des 
primaren Fluoreffekts; die Pigmentierung ist sekundar und erfolgt von auBen. 
DaB die Dunkelfarbung des Schmelzes vor allem an den sichtbaren Teilen 
der Zahne lokalisiert ist, konnte darauf schlieJ3en lassen, daJ3 das Lieht 
bei der Bildung des Pigments eine Rolle spielt. Experimentell wirkt Fluor im 
Trinkwasser mehr toxisch als die gleiche Menge mit der Nahrung verabreieht 
(MARCOVITCH). Der Gehalt der Kost an Mineralen und Vitaminen hat keinen 
nennenswerten EinfluB auf das Vorkommen der Zahnlasion. Die Kenntnis 
von den Faktoren, welche die Fluorwirkung beeinflussen, ist noch unvoll­
standig. 

Vorkommcn. Seitdem gesprenkelter Schmelz im Jahre 1916 besehrieben 
worden ist, hat man dieses Zahnleiden in zahlreichen Landern auf der ganzen 
Welt erkannt (Abb. 3). Es wird auf engliseh auJ3er mottled enamel auch mottled 
teeth oder einfach mottling genannt, ferner darmous (Nordafrika), dientes veteados 
oder manchados (Argentinien), denti scritti, screziati oder macchiati (Italien) 
und email tachete (Frankreich). In den Vereinigten Staaten gelang es 1936 
DEAN (4) 335 endemische Gebiete, die auf 25 Staaten verteilt waren, zu verzeieh­
nen; 86 % dieser Gebiete liegcn westlieh des Mississippiflusses. Texas ist der 
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am meisten heimgesuchte Staat, abel' auch in Colorado, Siid-Dakota und 
Arizona bildet das Zahnleiden ein ernstliches Problem in del' offentlichen Hygiene. 
AuBerhalb del' Vereinigten Staaten kommen gesprenkelte Zahne hauptsachlich 
in Argentinien VOl', von wo iiber ungefahr 175 endemische Gebiete berichtet wird 
(CHANELES [3], MUNOZ [1], ERAUSQUIN). Auch aus anderen Staaten Siidamerikas 
ist die Anomalie rapportiertl. In Amerika wurde das Leiden noch in Mexiko, 
auf Barbados und den Bahamainseln erkannt (McKAy [3]), VOl' kurzem auch 
in Kanada (WALKER und SPENCER). In Afrika begegnet man del' Krankheit 
in gewissen Gegenden von Algier, Tunis und Marokko (VELU [4]), voraus­
sichtlich auch in Siidafrika1 (BROWN), auf der Halbinsel Sinai , ferner auf den 

-..... .. : -.. 
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Abb.3. Gcographisehc VcrteilulIg der "Gesprcnkeltcn Ziihne" (endemisehen 1<'luor05e). • Einmaliges oder 
oftercs Vorkommen in einem Land oder grol3eren Gei.Jiet innerhalb cines Staatcs. }'s ist sowohl sicheres als 
noch nieht cndgiiltig entschicdencs Vorkommen angcgeben. • Sporadisehc Fiillc, nicht durch den Gcbranch 

von f1uorhaltigem Trinkwasscr verursacht (Kopenhagen. Slidwestgriinland). 

Azoren und den Cap Verdischen Inseln (McKAY [3]). Das Leiden wurde an 
mehreren Orten in Japan (MASAKI und MIMURA, NAKANO, SUGAWA) und China 
(Ni) beobachtet, kiirzlich auch in Indien (SHORTT und Mitarbciter, PILLAI) 
und wahrscheinlich auf Java l . Uber das Vorkommen in Europa finden sich 
nur vereinzelte Mitteilungen vor. Man kennt die Anomalie in begrenzten Ge­
bieten von Italien (RICCI), England (AINSWORTH), moglichcrweise Holland 
(McKAY [3]) und Spanien1• Es ist anzunehmen, daB das Zahnleiden auch in 
Europa mehr verbreitet ist, als man derzeit weif3. Obwohl gesprenkelter Schmelz 
in der Regel eine "water born" Krankheit ist, gibt es doch Ausnahmen. In 
Nordafrika spieIt. fluorhaltiger Staub eine entscheidende Rolle (GAUD, CHARNOT, 
und LANGLAIS). Sporadische FaIle, vermutlich hervorgerufen durch den Ubertritt 
von Fluor mit der Milch von Miittern, die Fluor in Staubform aufgenommen 
hatten, wurden in Danemark (BRINCH und ROHOLM) und Siidwestgronland 
(PEDERSEN) beobachtet. 

1 Private Mitteilungen von den Herren Dr. S. W. DAMON (Buenos Aires), Dr. 
H. MAUGHAN BROWN (Cape Town), Prof. D. G. STEYN (Onderstepoort.), E. W. H.-ulLuETzEL 
(Soebang, Java) und Dr. F. S. McKAY (New York). 
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Osteosklerose. 

Die Kenntnis von dieser Form del' Fluorvergiftung ist neueren Datums. 
In einer Kopenhagener Fabrik, wo unter Staubentwieklung Kryolith (Na3AlFs) 
gereinigt und vermahlen wird, fanden FLEMMING MOLLER und GUDJONSSON 
1932 bei der rontgenologisehen Untersuehung von Arbeitern eine bis dahin 
noeh unbekannte Art der Osteosklerose. ROHOL11I (2, 6) hat danach dieses 
Leiden, das eine Fluorvergiftung darstellt, eingehender studiert. 

Dureh die Arbeit im Staube werden akute Symptome hervorgerufen, VOl' 
aHem AppetitlosigkeiL Ubelkeit und Erbreehen, die jedoch verhaltnisma/3ig 

..:\bh . ..t. !tulltgenhihi de:-; lkd~t'Il~ l'ilU':; KryolitliariJeit.t'r:'. ;,;) ;Jahn' alt. :!r, .Tahre ll('s('hiiftigt. Ostcosklefo:w 
3, Pha!$c : stark tliifuse Y\'nlithtullg, llllfcgehllaUigc uull 1I1lsrhal'fe Kunlufl'n, .u~iHdcl'Yt·rkall\ullgl'll. 

nul' wenig stOren, da sieh die Leute daran gewohnen. In bezug auf ehro­
nische Symptome klagten die Arbeiter uber eine leichte Funktionsdyspnoe, 
Steifheit , Schmerzcn rheumatischer Natur und Obstipation. 1m Rontgenbilde 
fand man bei 57 von 68 mannliehen und weiblichen Arbeitern, also bei 86,8 %, 
die charakteristischc Sklerose, die samtliche Knoehen des Organismus angreift, 
vornehmlich aber die zentralen, spongiosen (Wirbelsaule, Becken, Rippen). 
Die Sklerose ist dureh Verdichtung und Verwischung der normal en trabekularen 
Struktur gekennzeichnet, ebenso durch periostale Ablagerungen, Verengerungen 
des Markraumes und in ausgesproehenen Fa,llen durch Verkalkung der Bander. 
In deutlichen Fallen ist das rontgenologische Bild der Fluorsklerose patho­
gnomonisch, yom Bilde anderer diffuser Knochensklerosen abweichend. Die 
Intensitat der Sklerose ermoglicht es, auf der Platte drei Phasen ein und des­
selben Prozesses zu unterseheiden, die ohne scharfe Grenzen ineinander ubergehen 
(Abb.4-7). 
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1. Phase. 1m Becken und der Wirbelsaule, nicht aber an anderen Stellen, ist die 
schattenbildendc Fahigkeit des Knochcns ein wenig erhbht. Die Knochenbalken sind grob, 
unscharf, stark gezeichnet. Das l'\egativ hat eine charakteristische, zu gleicher Zeit mchr 

Ahh.5. 

hervortretende und verschwommenere 
Zeichnung. 

2. Phase. Die Balkenzeichnung ist 
noch verschwommener und der Knochen 
gibt auf mehr oder weniger ausgebrei­
teten Gebieten einen diffusen, struktur­
losen Schatten. Das Negativ macht auf 
den ersten Blick den Eindruck, als ware 
es zu wenig exponiert. Dic Knochcn­
kontur ist unebcn und ziemlich unscharf. 
Die Verandcrungen trcten am stiirksten 
illl Becken und der Wirbelsaule hervor. 
sind aber auch in den Hippen und dcn 
Glicdel'knoehen zu bemerken, deren )lark­
mum in dcr Hcgel leicht vcrcngert ist. 

Aub. (j . 

Ahh. 5. Uontgenhil<l ciner ColullIna IUlllhali • . Dcr.e1hc Kryolitharheit"r wie aliI' Abu. 4. Ostcosklero,,, ;l. Phase. 
schwcrc, brlickcuWrmigc lliindl'rver},;:alkungen . 

..\.bb. 6. IWnl-gt'nLJild yon COSTA X - XI!, linke i:icit c, <licht an Colulllna . l>eroclbc Kryolit.harhcitcr wic aui 
.-\.LJb.4 und 5. UnregcltlliWigc, nadclWrllligc Ycrl<alkungen der Muskclansiit.zc. 

In der Wirbelsiiule treten beginnende odcr moderatc Biindcrverkalkungen auf, die an 
Spondylitis deformans crinnern. 

3. Phase. Auf dcm Negativ tritt der Knochcn als cin mehr oder weniger diffuser, dichter. 
marmorweiBer Schatten hervor, in dem sich keine Einzclheitcn herausdifferenziercn lassen. 
selbst nicht bei eincr Verliingerung der Exponierungszeit und Erhahung der Spannung. 
Die Vcriinderungen sind stcts am auffallcndstcn in dcn zcntralen, spongiasen Knochen. 
Die Struktur def Gliedcrknochcn crinnert an die 1. oder 2. Phasc. Auch del' Schadel ist 
angegl'iffen, doch ist keine Vcrkleinerung der pneulllatischen Hahlen odcr Verdi('kung der 
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Ahh.7. llOntgenhiid cincs Knies . DcrsellJ c Kryolitharheiter wie auf AlJlJ. 4- 6. Diffuse Yerkalkung 
der Ugamentc ul\(l ~[uskclalls:itze . 

a lJ 
Ahh. 8 a-c. Kryolitharhcitcr, 57 Jahre alt, war 12 .Tahre lJesehiiftigt. Ueweglichkcit der Columna vollstiindig 
all[gehohcn. Dcr Kopf ill vorgebcllgter StellunJ,(, Icicht v erdreht, bein"he fixiert. Vergcblicher Versuch, cinen 
Gcgenstan<l ,'um Fllllbodcn aufzllhcbell a lind die Wirbelsiiule naeh riickwarts zu biegen h. Thorax faOWrmig, 

die langen Strcckmllskeln des Riickens wrisen Icichte Atrophic auf c. 
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Proc. clinoidei zu verzeichnen. Die Knochenkonturen sind fast durchwegs wollig und un­
scharf. Die Knochen sind etwas plumper als normal, ihrc Form aber im iibrigen unverandert. 
Die langen Rohrenknochcn weisen eine Verstarkung dcr normalen Leisten auf, unrcgel­
maBige, oft bcdeutende periostale Ablagerungen, sowic mehr oder weniger ausgesprochene 
Verengerung der Markhohle. An den Rippcn erstrecken sich periostale Ablagerungen wie 
Rauhreifnadeln oder scgelformige Schatten in die Intercostalraume. Man findet aus­
gcbreitete und meist ganz gewaltige Banderverkalkungen im Becken und dem ganzen Lauf 
der Wirbelsaule. 1m Cervicalteil sind die Veranderungen am geringsten. Zwischenwirbel­
scheiben und Gelenkknorpel sind unverandert. 

Bei der klinischen Untersuchung des Knochensystems fand man in den 
schweren Fallen von Sklerose unregelmaBige Verdickungen der subcutanen 
Knochenrander, niemals aber Knochenempfindlichkeit. Die Beweglichkeit von 
Wirbelsaule und Brustkorb war bei den alteren, am heftigsten angegriffenen 
Arbeitern eingeschrankt oder aufgehoben (Abb. 8). Die objektive Untersuchung 
offenbarte im iibrigen keinen EinfluB auf das Allgemeinbefinden und nur wenige 
Veranderungen in den anderen Organen, vor aHem eine Verschiebung nach links 
des ARNETHschen Blutbildes. Blutungs- und Koagulationszeit waren normal. 
Die Werte von Serumphosphatase und anorganischem Phosphor bewegten sich 
innerhalb der normalen Grenzen; der Calciumgehalt des Serums war normal 
oder leicht erhoht (ROHOLM, GUTMAN und GUTMAN). 

Bei dcr postmortalen Untersuchung von 2 Arbeitern, die viele Jahre angestellt 
und an interkurrierenden Krankheiten gestorbcn waren, wurden keine Organ­
veranderungen gcfunden, die mit Sicherheit der Intoxikation zugeschrieben 
werden konnten. Die Knochen wogen bis zum 3fachen des normalen Gcwichts, 
ihre Elastizitat war vcrmindert. Die Knochenoberflachen waren weiB mit stark 
verbreiteten periostalen Ablagerungen und Banderverkalkungen (Abb. 9). Risto­
logisch zeichnet sich die Sklerose durch einen irregularen organischen Matrix 
und durch variierende, im allgemeinen anscheinend iibermaBige Kalkablage­
rungen aus. Der Kalk wird in Form von groben Kornchen und Klumpen ausge­
fallt, oft in den Markraumen und gefaBfiihrenden Kanalen (Abb. 10, 11 und 12). 
Der Fluorgchalt der Knochenasche 
betrug maximal 13,1%0 Fluor. 
Unter Riicksichtnahme auf das ver­
mehrte Gewicht cnthielt das Kno­
chensystem rund gerechnet bis zu 
60mal die normale Menge Fluor. Dic 
Zahnasche enthielt durchschnitt­
lich 2,5%0 1!luor, das ist etwa IOmal 
die normale Menge. Der Fluor­
gehalt war in den Lungen erhoht, 
aber kaum in den anderen Organen 
(Tabelle 3). Es fanden sich keine 
Kalkablagerungen in den Organen, 
ebensowenig wie in den Knorpeln. 

Tabelle 3. Fluorgchalt in Organen und 
Knochen bei Kryolitharbeitern. 

Magen 
Leber. 
MHz . 
Niere . 
Lunge 
Herz . 
Sternum. 
Costa .. 
Lendenwirbel 
Femur, Corpus 

11'>111 1 1 :Fal1 21 

II' 1,2 I 1,6 
0,441 0,32 

I 0,67 1 0,66 
2,4 I 2,3 

79,2 10,8 
0,70 I 0,53 

10,9 1 9,9 
11,2 9,9 
13,1 I' 9,3 
7,6 7,9 

mgFluorin 
100 g 

Trocken­
substanz 

l mg Fluor 
, in 19 Asche 

Knochenveranderungen entwickeln sich erst, wenn die Betreffenden lange 
und kontinuierlich dem Kryolithstaub ausgesetzt werden. Nur eben erkennbare 
Veranderungen auf der Rontgenplatte beobachtete man friihestens nach 2,4jah­
riger Arbeit, schwere Banderverkalkungen friihestens nach 11,2jahriger Arbeit 
(Abb. 13). Es war moglich, die wahrscheinliche tagliche Dosis mit 15-25 mg 
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Ahh.\). Auh. Ill. 
Abb. O. Colulllna cilles Kryolitharheiters, 24 Jahre besehHitigt. Pars t horacalis YOII latt~ral U1HI riickwiirts 

gcsehrll. AnsgeiJreitete, t.£'iiwl'i:;c troph;teillartigp llallllcrverkalkuligen. 

Ahh. 10. Quersehllitt der Femurcliaph;'sc eilles Kryolitharheiters ("1(1. Ahh. 10). Gew"!>,, starl< kalkh;dti:z 
in ringWrlllig£"1l ZOIlt.'ll 11lH die gef;ilJfnhrt.'lIdpH Kaniile (I 25mal). 

Ahh.l1. Ahh.12. 
Ahh. 11. Querschnitt der ("osta cines Kr;-olitharhl"iters ("1(1 . Ahh. 10). Yollstiilldige Allfhchullg der 1I0rmaleli 
Mruktur, )larkraum zu SpaltclI reduzier!. Peripher ,ieht mall die lliindcrverkalkllng als stark kalkhultig, 

:;chieht mit ullrcgclmiilliger JlegrenzulIlZ (3'/,mal). 

Ahh. 12. Corplls des 4. I.ewlellwirbcl, eines Kr;-olitharhciters (ygl. Ahb. 10). Man hemcrkt dell Kalk ill del 
Grullllsuhstanz als unregelmiiUige Kornchcn unll Klulllpcn (250m"l). 
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Fluor, oder 0,20-0,35 mg pro Kilogramm zu beziffern. Moglicherweise jedoch 
liegt die Dosis etwas hoher. Die Rontgenuntersuchung an einer Reihe von 
ehemaligen Kryolitharbeitern zeigte relativ scltenes Vorkommen von Osteo­
sklerose, was darauf schlieJ3en liiJ3t, daJ3 das sklerotische Knochengewebe wieder 

Z~l,l dcr AI'1)c: ter 

e 
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5 
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i ~ ~ I , 
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R eine 
Knoehen wri\udel"Ungen 
O~te()Sklcro'c, 1. Phase 
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Jahre 
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Ahb . 1:3. Viagramlll; stcllt uus Ycrhiiltnis dar zwischen d er llescltiiftigullgszcit der Kryolit-harbcitcr l1111l d~'1ll 
Vorkomm cll yon Ostcosklcrose . 

abgebaut und durch norm ales Knochengewebe crsetzt werdcn kann, wenn die 
l~luoraufnahme eingestellt wird. 

Um der Frage naher zu kommen, inwieweit Fluor dureh die Milch ausgeschie­
den wird oder Placenta passiert, wurden einige Kinder von Arbeiterinnen unter­
sueht. Zwei 1 bz\\". 11/2 Monate alte Kinder von Muttern, die 6 und 12 Jahre 
in der Fa,brik gearbeitet 
hatten, wiesen keinerlei 
rontgenologische Kno­
chenveranderungell auf. 
Beide Mutter litten an 
typischcr Osteosklerose : 
sie waren beide den grof3-
ten Teil der Schwanger­
sehaft hindurch ihrer Ar­
beit nachgegangen. Bei 
3 Kindern fand man Ano­
malien der bleibendell 
Zahne, die man als das 
unter dem Namen von 
Mottled teeth beschrie bene 

Abo. 14. Gcsllrcnkclte Zahne hei j;)jiihrigem Madehen , Kind ciller 
Kryolitharocitcrin, etwa HI !llonate lang gcstillt. 

Zahnleiden identifizieren muf3te (Abb. 14) . Bei keinem der Kinder sollen die 
Milchziihne abnorm gewesen sein. Es wurde angenommen (BRINeH und 
ROHOLM), daf3 die Zahnveriinderungen dureh einen abnorm hohen Fluorgehalt 
der Muttermileh hervorgerufen worden waren. Diese Genese ist allerdings 
unsicher, da die Zahnveriinderungen zwar am deutlichsten in jenen Zahnab­
schnitten waren, die wahrend der Stillperiode verkalken, aber aueh an solchen 
Zahnen zu bemerken waren, die erst in den spiiteren Kindesjahren verkalken. 
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Diffuse Osteosklerose von der gleichen Art wie die der Kryolitharbeiter 
wurde spater bei an Darmous leidenden Personen beschrieben (SPEDER), sowie 
bei einem Mann, der mit der HersteIlung von Diinger aus fIuorhaltigem Phos­
phorit beschiiftigt war (BISHOP; BAUER, BISHOP und WOLFF). In letzterem FaIle 
waren Aschengehalt und chemische Zusammensetzung der Knochen normal, 
abgesehen von einem bedeutend erhohten Fluorgehalt. Das spezifische Gewicht 
des Knochengewebes war abnorm niedrig; die groBere Dichtigkeit auf der Ront­
genplatte muB folglich einer Vermehrung der Knochenmenge zugeschrieben 
werden (WOLFl!' und KERR). Vor kurzem haben SHORTT und Mitarbeiter eine 
besonders ausgesprochene Form von Osteosklerose an Eingeborenen in der 
Nahe von Madras (Indien), wo das Trinkwasser bis zu 10 mg Fluor pro Liter 
enthalt, beschrieben. Das Leiden entwickelt sich erst nach dem 25.-30. Lebens­
jahr. Es ist von ausgepragten Zahnveranderungen und Kachexie, zuweilen 
auch von Drucksymptomen aus dem Ruckenmark begleitet; die Nierenfunktion 
ist gestOrt. Das Blut enthielt bis zu 1,85, der Harn bis zu 4,08 mg Fluor pro 
100 ccm. Der Durchschnitt des Gehalts im Serum an Phosphatase, Calcium, 
anorganischem Phosphor, Natrium und Kalium ist etwas erhoht. Durch fluor­
haltigcs Trinkwasser hervorgerufene Osteosklerose wird man voraussichtlich in 
Gegegenden mit trockenem und warmem Klima finden konnen, wo die Wasser­
aufnahme eine erhebliche ist. In den Vereinigtcn Staaten scheinen selbst schwere 
Zahnveranderungen nicht von Knochensymptomen begleitet zu sein; diese Frage 
durfte aber kaum grundlich untersucht worden seinl. Die ausgesprochene Osteo­
sklerose ist pathognomonisch fur die Fluorvergiftung. Beginnende FaIle sind 
schwer zu diagnostizieren, wenn die charakteristischen Zahnveranderungen 
fehlen. In diesem FaIle ist der Nachweis einer abnorm reichlichen F -Ausscheidung 
im Harn und eines erhohten Fluorgehaltes in Zahnen und Knochen wertvoIl. 

Chronische Fluorvergiftung bei Pllanzenfressern. 
Die spontane chronische Fluorvergiftung bei Pflanzenfressern ist unter den 

folgenden }'ormen beschrieben worden, wobei man cine deutliche Uberein­
stimmung bemerkt: I. Eine osteomalazisehe Krankheit, in der Umgebung von 
verschiedenen Fabriken in Europa endemisch; 2. Darmmt8, eine Zahn- und Kiefer­
erkrankung in bestimmten Gegenden von Nordafrika und 3. Gaddur, ein Zahn­
und Knochenleiden in Island nach Vulkanausbruchen. 

Wenn in ciner Fabrik fluorhaltiges Rohmaterial verarbeitet wird, konnen 
die Abgase unter Umstanden Fluorwasserstoff (HF) enthalten. Sind Silicate 
oder Quarz vorhanden, was in der Praxis sehr haufig der Fall ist, dann kann 
auch Siliciumtetrafluorid (SiF4) abgegeben werden. Durch den Einflu13 der 
Feuchtigkeit der Luft geht cine partieIle Hydrolyse von SiF4 in HF und H 2SiF6 

vor sich und diese sehr aktiven Verbindungen finden sich dann in feinster Gestalt 
mit gro13er Oberfliiche verteilt. Ihre Fahigkeit zur Nebelbildung ist ihnen mit 
Schwefelsaure und Salzsaure gemein, ihre Toxizitiit jedoch ist bedeutend gro13er. 
Durch fluchtige Fluorverbindungen hervorgerufene akute und chronische 
Pflanzenschiidigungen sind zu wiederholten Malen in der Umgebung von 

1 BLUE teilt mit, daB bei Kindern mit gesprenkeltem Schmelz auffaJlend oft Rachitis 
und andere EntwieklungsanomaJien zu beobaehten sind (Oklahoma Panhandle, USA. 
l?luorgehalt dcs Trinkwassers bis zu 2,6 mg pro Liter). 
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chemischen, sowie Superphosphat- und Aluminiumfabriken, von Metallwerken 
und EisengieBereien beobachtet worden (ROHOLM [6,7)). Die Fluorschiidigungen 
von Pflanzen sind makroskopisch und mikroskopisch uncharakteristisch. Es 
liegt eine Reihe von experimentellen Untersuchungen von SCHMITZ-DuMONT, 
SERTZ und WISLICENUS vor, die nachweisen, daB sich makroskopisch wahrnehm­
bare Atzphanomene hervorrufen lassen, wenn Pflanzen eine bis mehrere Wochen 
hindurch taglich dem Einflusse von HF-Konzentrationen von ungefahr 0,00035% 
ausgesetzt werden. Unter solcher Einwirkung nehmen die Pflanzen Fluor auf, 
wodurch chronische Fluorvergiftung bei den in der Umgebung der betreffenden 
Fabriken weidenden Pflanzenfressern entstehen kann. 

1m Jahre 1912 beschrieb BARTOLUCCI mehrere FaIle einer merkwiirdigen 
Erkrankung unter dem Viehbestand auf einem Landbesitz in unmittelbarer 
Nahe eincr italienischen Superphosphatfabrik. Nach 2-3monatigem Aufenthalt 
an diesem Orte magerten die Tiere ab und ihr Fell wurde rauh und glanzlos. 
Es steIIten sich Bewegungshemmungen ein: die Tiere konnten sich nur mit 
Miihe niedertun und erheben, sie hinkten und nahmen beim Stehen eine charakte­
ristischc StelIung mit krummem, steifem Riicken, eingezogenem Bauch und 
steifen hinteren Extremitaten ein. Es bildeten sich verbreitete, empfindliche 
SchwelIungen an den Gelenken, nach 4-1> Monaten auch Verdickung der Rippen 
und der Knochen an Kopf und Schultcrn. Trotzdem die FreJ3lust befriedigend 
war und das Wicderkauen unbehindert vor sich ging, trat schlieBlich ein 
kachektischer Zustand ein, so daB das Vieh gcschlachtct werden muBte. Post­
mortale Untcrsuchung konnte nicht vorgenommen werden. BARTOLUCCI charak­
terisierte das Leiden als eine in klinischer Hinsicht mit der klassichen Osteo­
malacie iibercinstimmende Ostitis. In bezug auf ihre Atiologie setzte BARTOLUCCI 
dic Krankhcit in Verbindung mit dem Gehalt der Abgasc oder des Abwassers 
dcr Fabrik an Fluorverbindungen. 

In der Schweiz trat in den Jahren 1911-1918 bcim Vieh in der Nahe ciner 
Aluminiumfabrik cine osteomalacieahnliche Krankheit auf, deren Atiologie lange 
Zeit verborgen blieb. Nach einem langwierigen ProzeB wurde die Fabrik dazu 
verurteilt, bestimmte Rauchschaden an der Vegetation zu ersetzen; von der 
Verantwortung fiir die Erkrankung der Rinder wurde die Fabrik dagegen frei­
gesprochen. Die Mehrzahl der Sachvcrstandigen sahen das Lciden als eine 
gewohnlichc Osteomalacie an, die in der Schweiz endemisch auftritt. CRISTIANI, 
dcr als Sachverstandiger zu einem Zeitpunkt zugezogen wurde, als die Krankheit 
schon fast verschwunden war, steIIte die Hypothese auf (CRISTIANI und GAU­
TIER [2, 3)), daB das Leiden eine chronische Fluorvergiftung gewesen sei, ver­
ursacht durch einen auBergewohnlich hohen Fluorgehalt der Pflanzen. Dcr 
Ursprung sei eine Veratzung der Vegetation in der Umgebung der Fabrik ge­
wesen, durch die Abgabe von gasfOrmigen Fluorverbindungen bedingt. Die 
Krankheit war in einem Umkreis von 4-5 km urn die Fabrik verbreitet. Die 
Lokalisation hing von den WindverhaItnissen ab, die Haufigkeit der Krankheit 
verlief parallel zur Produktion der Fabrik. 

Experimentell konnten CRISTIANI und Mitarbeiter durch Verabreichung von 
Fluorverbindungen eine chronische, oft todlich verlaufende Intoxikation bei 
Meerschweinchen hervorrufen. Das namliche Bild wurde durch die Verwendung 
von Futter erzielt, das in der Nahe der Fabrik an der Windseitc gecrntet wurde, 
sowie von Futter, das auf experimentelIem Wege FluBsauredampfen ausgesetzt 
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war. In einigen Punkten stimmten die Symptome der experimentellen Fluor­
vergiftung mit denen der Viehkrankheit iiberein, in anderen nicht. Die Ergeb­
nisse der iibrigen Sachverstandigenuntersuchungen bewirkten, daB der Stand­
punkt CRISTIANIs keine Zustimmung fand. Die Zeit jedoch hat CRISTIANI Recht 
gegeben; denn es muB heute mit GewiBheit angenommen werden, daB sekundare 
osteomalacieahnliche Erkrankungen bei Pflanzenfressern entstehen konnen, 
die in der Nahe von Fabriken weiden, deren fluorhaltige Luftarten die Pflanzen 
der Umgebung atzen. Derartige Enzootien wurden zu wiederholten Malen 
in verschiedenen Landern Europas beobachtet, darunter auch in Deutschland 

1'abelle4. Osteomalacische Viehkrankheit in der Nahe industrieller Bctriebc. 

.lalH Art dcr Fabrik Land Vcrfasser 

1878 Zinkhiitten Deutschland HAVENER 
1912 Supcrphosphatfabrik Italicn BARTOLUCCI ( 1) 

1911-18 Aluminiumfabrik Schwciz CRISTIA)11 und GAUTIER (2, 3) 
l!)28 Supcrphosphatfabrik Frankreich SETTE 
l!)31 Chemische Fabrik Deutschland HUPKA und GOTZE 
1931 Supel'phospha tfabrik HUPKA und GliTZE 
1934 Aluminiumfabrik Xorwegen SLAGSYOLIl 
1935 Italien B.-l.RDELLI und l\!ENZANI 

(Tabelle 4). Eine altere, von HAUB~ER beschricbene Viehkrankheit in der Niihe 
yon Zinkhutten in Sachsen hat vermutlich denselben Ursprung. 

Die Symptome bleiben sich im allgcmeinen gleich; Abmagerung bis zu 
Kachexie, steifer, beschwerlicher Gang, mitunter Muskelunruhe, knotenformige 
Verdickungen, besonders an den Knochen der Gliedmaf3en, und hiiufige Spontan­
frakturen. Durch die Kachexie unterscheidet sich dieses Leiden von del' klassi­
schen Osteomalacie. SLAGSVOLD beschreibt bei Schafen iiberdies vermchrte 
und unregelmiiBige Abnutzung der Mahlziihne und Behinderung am Wieder­
kiiuen (Abb. 15). Pathologisch-anatomische Untersuchungen liegen nur in 
spiirlicher Anzahl vor. ASKANAZY hat bei Kuhen aus der Umgebung del' Schweizer 
:Fabrik typische Osteomalacie festgestellt; in der Knochenasehe fand TREAD­
WELL bis zu 5,18%0 Fluor. Wo in der Knochen- und Zahnasche der Fluor­
gehalt bestimmt wurde, war er stets vermehrt. Eine latente Fluorvergiftung 
(CRISTIA~I [3]) ist durch den Nachweis eines abnorm hohen Fluorgehaltcs der 
Knochen erkennbar. 

Eine ganz iihnliche Krankheit kann auch nach vulkanischen Ausbruchen 
vorkommen. Durch viele Jahrhunderte wurde Island nach Vulkanausbruchen 
immer wieder von einer Krankheit unter den Pflanzenfressern, hauptsiichlich 
den Schafen, heimgesncht. Ein Teil del' Tiere stirbt akut nach Verlauf von 
Tagen odcr Wochen. Bei jungen, uberlebenden Tieren tritt nachtriiglich das 
Zahnleiden Gaddur anf, das sich dnrch unregelmaBige Abnutzung der Mahl­
ziihne, verbunden mit Kaubeschwerden und sekundaren Kieferverletzungen 
infolge von spitz en Zahnresten, iiuBert. Die Schneidezahne bekommen schwarze 
Flecken und verfallen rasch (Aschenzahn). Un tel' Abmagerung und Kachexie 
verdicken die Knochen und werdcn weich. ROHOLM (1) konnte nachweisen, 
daB diesc Krankheit eine chronische Fluorvergiftung ist, die auf iihnliche Weise 
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wie die Viehkrankheiten in der Nahe der obenerwahnten Fabriken entsteht. 
Wahrend der Vulkanausbruche werden gasformige Fluorverbindungen abgegeben, 
die den Pflanzenwuchs atzen. Knochen von Schafen, die im Anschlu13 an den 
Ausbruch der Hekla im Jahre 1845 starben, weisen ausgebreitete periostale 
Belage an den Unterkiefern und den Knochen der GIiedma13en auf (Abb.16 
und 17). Die Asche eines Metatarsus enthielt bis zu 20,6%0 Fluor. 

In bestimmten Gegenden Nordafrikas (Algier, Tunis, Marokko) tritt vornehm­
lich bei Pflanzenfressern ein Zahnleiden auf, Darmou8, das zum ersten Male 
im Jahre 1923 von VELD (1) bcschrieben wurde. Von diesem Leiden werden 

Auh. 1:). Rchadcl eillf's jUllf.!CIl Srhafes aus tier Umgebung citlf'r llorwegischclI Aluminill1nfabrik. yon Fluor· 
vcrgiftlllll( crgriff~lI. \: nrcgclmiiUigc Ahschicifllllg lIer !'riimolarell lllld ~[olarcn, his znm Ha,"1 des linterkicfcf< 

",ichenll (Wicdcrgal>e mit Gcncilllligllng Professor SJ.A('SVOLDS ails Xorsk Yctcrinaer·'j'i<isskrift, 19~-!). 

nur die bleibendcn Zahne crgriffen und zwar nur bei Individuen, die sich zu einer 
Zeit in der betreffenden Gcgend aufhaltcn, wah rend welcher die Verkalkung 
dieser Zahne stattfindet. Sole he, die erst im ausgewachsenen Stadium an den 
Ort ubersiedelt sind, seien es Menschen oder Tiere, bekommen die Krankheit 
nicht. Schafe sind dem Lcidcn am meisten ausgesetzt. Charakteristisch ist, 
daB der Schmelz trube, unregelma13ig und rauh wird und mehr oder weniger 
ineinanderflieBende, braune und schwarze Flecken, Streifen und Bander bekommt 
(Abb. ]8). Oft sind die Zahne kleiner, besonders die Vorderzahne, die ihre 
Spatelform verlieren, zylindrischer werden und sich urn ihre eigenc Langsachsc 
drehen konnen. Der Schmelz ist wenig widerstandsfahig und f1eckenweise 
arrodiert; die Zahne werden abnorm rasch abgeschliffen, oft so ungleichmiiBig, 
daB das Wiederkiiuen erschwert wird. Die widerstandsfahigeren Zahnpartien 
konnen das gegenuberliegendc Zahnfleisch beruhren. Die Allgemeinsymptomc 
sind wenig ausgepragt. An Knochensymptomen bemerkt man diffuse Vcr­
dickung des Unterkiefers und in bestimmten Gegenden auffallend haufig Frak­
turcn. VELU (4) hat experimentell nachgewicsen, daB die Krankheit eine chro­
nische Fluorvergiftung ist, durch das Trinkwasser hcrvorgerufen, nachdem es 
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Ablagerungen fluorhaltigen Phosphorits passiert. hat. Der hohe Fluorgehalt 
der Pflanzen und der auf ihnen angesammelte Staub spielen jedoch die groBte 

Abb. 16. ullterkiefer, \"011 ullten gesehell, mit Imotigen, Abb. 17. Stark uusgebreitcte Iloriostalc Belagc; 
pcriostalell Vcrrliekungen. links )letacarpus, rechts )lctatarsus. 

Abb. 16-li. Kllochcn isliindiseher Sehafe, die im Anschlusse an den Ausbrueh der Ilekfa im Jahre 184G 
\"Crendetcn (Wiedcrgabc aUS Archiv fiir Tierhcilkundc HI34). 

Abb.18. Incisiven eines Rindes mit DaTII/OUB. Der Schmelz ist trlibe, pigmentiert und korrodiert (Wiedergabe 
mit GCIICllIIligung Dr. H. YELUS aus Archivcs de l'Iustitut Pasteur d'Algcrie, 1932). 

Rolle. Die Fluoraufnahme ist intermittierend und auf die trockenen Jahres­
zeiten begrenzt (V1<~LU und CHARNOT). In der Unterkieferasche von jungen, 
gesunden Schafen wurden bis zu 0,32%0 Fluor gefunden, im namlichen Material 
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von an Darmous erkrankten Sehafen 4,60/ 00 Fluor (GAUD, CHARNOT und LANG­
LAIS). Charakteristisehe Zahnveranderungen, dureh hohen Fluorgehalt des 
Trinkwassers hervorgerufen, wurden im ubrigen an Haustieren in den Ver­
einigten Staaten (DEAN [3]) und Argentinien (ERAUSQUIN) beobaehtet. 

Vorkommen von Fluor in der leblosen Natur. 
Wie aus den vorstehenden Absehnitten ersichtlieh ist, hat das Vorkommen 

und die Verteilung von Fluor in der Natur Bedeutung fur die Entwieklung 
gewisser Formen von chroniseher Fluorvergiftung. Naeh GOLDSCHMIDT, der 
eine schatzungsweise Bereehnung der elementaren Zusammensetzung der Erd­
rinde vorgenommen hat, reiht sich Fluor an 17. Stelle unter den Elementen ein. 

Die Neigung des Fluors, sehrsehwer 
lasliehe Verbindungen mit Calcium 
und Calciumphosphat einzugehen, 
spielt in der Geochemie dieses Ele­
ments eine wesentliche Rolle; nul' 
ein geringer Teil zirkuliert in aufge­
laster Form. Ziemlieh stark verbreitet 
ist eine Reihe von fluorhaltigen Mine­
ralen, zum Teil in Gestalt von graBeren 
Ablagerungen. Das wiehtigste diesel' 
Minerale ist Flu{3spat oder Fluorit 
(CaF2), das in der ganzen Welt vor­
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15. Ba 390 
16. Rb 310 
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kommt; die gral3ten und bekanntesten Lager finden sieh in Deutschland, 
England und den Vereinigten Staaten (MEISNER). Ein seltenes Mineral ist 
Kryolith (Na3AIF6), das sieh in gral3eren Mengen nur bei Ivigtut, Granland, 
vorfindet. Flul3spat und Kryolith enthalten 48,67 bzw. 54,26% Fluor. Apatit, 
del' bis zu 3,77% Fluor enthalten kann (3 Ca3(P04)2' CaF2), tritt in fast allen 
eruptiven Bergformationen auf. Eine Reihe von weniger verbreiteten Mineralen 
(Topas, Biotit, 1J1uskovit u. a.) haben zuweilen einen geringen Fluorgehalt. 

Von bcsonderem Wert ist das reiehliehe Vorkommen von natiirlichen Phos­
phaten odeI' Phosphorit, Ablagerungen von Calciumphosphat in amorpher 
Form, das Rohprodukt bei der Herstellung von Superphosphat. Sie enthalten 
meistens 2-5% Fluor. Phosphorit wird als ein Verwitterungsprodukt des 
~\patit angesehen, doch riihrt ein wesentlieher Teil von den besonders fluor­
haltigen Skeletteilen der Seetiere her. Es finden sieh Phosphoritablagerungen 
in den Vercinigten Staaten (Florida, Sud-Karolina), Nordafrika (Tunis, Marokko, 
Algier), Westindien und auf zahlreiehen Sudsceinseln. In den meisten Landern 
Europas gibt es Ablagerungen, die zum Teil ausgebeutet werden. Mehr odeI' 
weniger bekannt ist das Vorkommen in allen Wclttcilen (STUTZER). 

Der Gehalt des Erdbodens an Fluor ruhrt von der Verwitterung der aus­
gebreiteten fluorhaltigen Gesteinsarten und von der Verwendung fluorhaltiger 
Phosphate als Kunstdiinger her. In Proben amerikanischer Erde konstatierten 
MCCA{;"GHEY undFREYSehr haufig das Vorhandensein von fluorhaltigenMinemlen. 
STEI~KOE:NW analysierte 9 Erdproben und wies in 8 davoIl zwischen 0,01 und 
0,15% Fluor naeh, durehschnittlieh 0,03%. In Nordafrika !laben GAUD, CHAR­
:NOT und LA~HLAIS in del' Umgebung grol3er Phosphoritlagcr den Gehalt der 
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Erde an Fluor untersucht. Die Fluormenge war groB (bis zu 0,06 %) in der 
Nahe der Orte, wo die Lager an die Oberflache ragten, aber auch weit iiber 
diese Gebiete hinaus lieBen sich bedeutende Mengen nachweisen. Die fluor­
haltigen Verbindungen werden in der Hauptsache als Staub vertragen, der 
seinen Fluorgehalt an die oberen Erdschichten abgibt. 1m Grundwasser wurde 
nur wenig Fluor gefunden. Der Fluorgehalt in Staub und Erde spielt eine iiber­
wiegende Rolle bei der Entstehung des Zahnleidens Darmou8. Die Grenz­
konzentration im Erdboden scheint 0,02 % zu sein; bei dieser und niedrigeren 
Fluorkonzentrationen kam Darmou8 nicht vor. Der Fluorgehalt des Erdbodens 
in der Nahe einer FluBspatmine in China variierte zwischen 0,01 uhd 0,05% (NI). 

Der Fluorgehalt des Meerwassers schwankt mit den Jahreszeiten, dem 
Abstand von der Kiiste und der Meerestiefe. THOMPSON und TAYLOR fanden 
Werte zwischen 1 und 1,4 mg Fluor pro Liter. Das Oberflachenwasser ist fluor­
arm. Das Wasser von Seen und Fliissen, vorwiegend franzosischen, enthielt 
0,01-0,06 mg Fluor pro Liter (GAUTIER und CLAUSMANN [5]). Mineralquellen, 
darunter hauptsachlich die warmen, sind relativ reichhaltig an Fluor und konnen 
mehrere Milligramm pro Liter enthalten. Fiir die Frage vom Fluorgehalt des 
Trinkwassers ist die Loslichkeit des in der Natur vorkommenden Calciumfluorids 
von Interesse; in 1 Liter Wasser lassen sich 16 mg CaF2 oder etwa 8 mg Fluor 
auflosen. Die Loslichkeit nimmt mit steigender Temperatur und steigendem 
Gehalt des Wassers an Kohlendioxyd zu. Die Fahigkeit der Fluorverbindungen, 
Komplexe zu bilden, spielt wahrscheinlich ebenfalls eine Rolle, da nicht selten 
weit mehr als 8 mg Fluor pro Liter gefunden werden. Es liegen eine Reihe von 
Analysen aus letzterer Zeit iiber den Fluorgehalt des Trinkwassers vor, haupt­
sachlich aus Gegenden, wo gesprenkelter Schmelz endemisch auftritt (Tabelle 5). 
Der hochste Fluorgehalt, den man beobachten konnte, betrug 33 mg pro Literl. 
Mehrere altere Analysen von Mineralquellen in Europa weisen einen Fluorgehalt 
von mehr als 1 mg pro Liter auf2. 

Der Erdboden in vulkanischen Gegenden scheint besonders fluorhaltig zu 
sein. Bei vulkanischcn Ausbriichen werden oft fluorhaltige Produkte abgegeben. 
Die Emanationen konnen teils Fluorwasserstoff und Siliciumtetrafluorid ent­
halten, teils verschiedene Salze. Die meisten Vulkane sind bis jetzt nur wenig 
oder gar nicht auf das Vorkommen von Fluor untersucht worden. Fluorfiihrende 
Vulkane gibt es aber auf der ganzen Welt (Italien, Kanarische Inseln, Martinique, 
Hawaii, Alaska, Island). 

Vorkommen von Fluor in der lebenden Substallz. 
Infolge des ausgebreiteten Vorkommens von Fluor in der lebenden Natur 

nehmen sowohl Pflanzen als Tiere normalerweise kleine Mengen dieses Elements 
auf, je nach dem Fluorgehalt des Erdbodens und des Wassers. Aller Wahr­
scheinlichkeit nach finden sich in jedem organischen Gewebe Spuren von 
Fluor. Abgesehen von Knochen und Zahnen gibt es jedoch nur sparliche und 

1 Arizona agricult. expel'. Stat. Ann. Rep. 1936, S. 16. 
2 Zum Beispiel Spl'udel, Kar/sbad; Felsii-Alaper, Ungarn; Sauerquelien, St.1I1oritz; 

\Vasser aus den Pyrenaen, Lugo und Guitiriz, Spanien; Gerez, Celorico da Beira, Portugal; 
Agnano, Ita/ien. In Wasser aus folgenden Orten wurde Fluor qualitativ nachgewiesen: 
Burtscheid bei Aachen, Ems, Schlangenbad, \Veilbach, Greilau, Fachingen, Deutschland; 
Val dell'Irno, Fratte, Salerno, Val Seeehia, Italien [Literatur hei ROHOLlIl (6)]. 
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wenig iibereinstimmende Analysen, zum Teil vermutlich wegen analytischer 
Schwierigkeiten, zum Teil auch wegen tatsachlicher Verschiedenheiten. 

WILSON fand als erster das Element im Pflanzenreich verbreitet, besonders 
in den kieselreichen Stengeln der Gramineen und Equisetaceen. GAUTIER und 
CLAUSMANN (7) analysierten 64 Pflanzengewebsproben, hauptsachlich von 
Nahrpflanzen. Uberall fanden sie Fluor, jedoch in sehr verschiedenen Mengen; 
keine der Pflanzengruppen zeigte sich besonders reich an diesem Grundstoff. 
Der groBte Fluorgehalt war in den Blattern zu finden (3-14 mg in 100 g Trocken­
substanz), der geringste in Stengeln, Holz und Rinde (0,36-1,7 mg). In Samen 
und Fruchtfleisch war die Menge mittelgroB und iiberall ziemlich gleich; die 
Schale der Friichte war stets bedeutend reichhaltiger an Fluor. In Bananen­
mark wurde 0,38, in der Schale 5,10 mg in 100 g Trockensubstanz gefunden. 
MAYRHOFER, SCHNEIDER und W ASITZKY wiesen in den meisten Kulturpflanzen 
Fluor nach, nicht aber in Tomaten, Kartoffeln und Tabak. Die Menge bewegte 
sich zwischen 0,006 und 0,048 mg in je 100 g frischer Pflanze. Auf die gleiche 
Weise ausgedriickt schwanken die Zahlen GAUTIERs und CLAUSMANNs zwischen 
0,01 und 5,90 mg. In verschiedenen Pflanzen, vornehmlich Heilpflanzen, fand 
MAYRHOFER bis zu 0,5 mg Fluor pro 100 g Trockensubstanz, in der Regel 0,1 
bis 0,3 mg. Mittels neuzeitlicher analytischer Technik fanden MARCOVITCH, 
SHUEY und STANLEY 0,2-4,0 mg Fluor pro Kilogramm Nahrpflanze (Apfel­
fleisch, Kohl, Spinat, Getreide). Tee war besonders fluorhaltig (41-66 mg 
pro Kilogramm). Verschiedene chinesische vegetabilische Nahrungsmittel 
(Getreidesorten, Gemuse, Kaffee) enthielten 0,02-0,85 mg Fluor in 100 g 
Trockensubstanz; in Tee fand man bis zu 39,9 mg Fluor. Pflanzen, die in der 
Nahe einer FluBspatmine gezogen wurden, enthielten keine wesentlich groBeren 
Fluormengen, mit Ausnahme von Tee, der bis zu 175,8 mg Fluor pro 100 g 
Trockensubstanz aufwies (REID). In chinesischem Salz betrug der Fluorgehalt 
0,8-28,5 mg pro Kilogramm (CHENG und TSAO). In Weizen und Mais fand 
DAHLE (2) 1-4,5 mg Fluor pro Kilogramm. Nach diesen sparlichen Erfahrungen 
zu urteilen, scheinen Pflanzen fur gewohnlich bis zu einigen wenigen Milli­
gramm Fluor pro Kilogramm zu enthalten. Nach GAUD, CHARNOT und LANG­

LAIS ist es wahrscheinlich, daB der Fluorgehalt der Pflanzen von der :Fluor­
konzentration der Erde abhangig ist. Erdproben aus zwei verschiedenen Orten 
zeigten 0,016 und 0,060% Fluor auf, das Stroh von Weizcn, der in den betref­
fenden Gegenden geerntet wurde, enthielt 7,42 bzw. 20,9 mg Fluor in je 100 g 
Trockensubstanz. In del' zuletzt erwahnten Gegend bemerkte man an den 
Herbivoren Anzeichen von chronischer }<'luorvergiftung, in der ersteren dagegen 
nicht. 

Uber die Fluormcnge in Knochen und Zahnen waren die Meinungen illl Laufe 
der Zeit sehr geteilt. Das Vorhandensein des Grundstoffes im Zahngewebe 
(fossilem Elefantenzahn) wurde zum ersten Mal von MORICHI::<I (1) nachgewiesen. 
Die erste quantitative Analyse ruhrt von BERZELIrS her. Zwischen Calcium­
phosphat und }<'luor besteht eine gewisse Affinitiit; darauf deutet u. a. schon der 
haufige Fluorgehalt bei den ill der N"atur vorkommenden Phosphat en (Phosphorit) 
hin. CARNOT konnte 1893 experimcntell nachweisen, daB auch der Knochen 
eine starke Fahigkeit besib;t, Fluori<ie in aufgelOster Form zu absorbieren und 
zu fixieren. Obzwar die Erdrinde 100mal mehr Kalium als Fluor enthiilt, ist 
die Menge dieser beiden Elemente im Knochengewebe ungefahr die gleiche. 
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Nach neuzeitIichen Untersuchungen ist der Fluorgehalt in den Knochen 
und Zahnen bei Mensch und Tier ziemIich derselbe, meistens 0,1-1,5 mg pro 
Gramm Asche (Tabelle 6). Das Zahnbein enthalt mehr Fluor als der Schmelz, 
doch Iiegen nur vereinzelte Analysen vor; auch macht sich eine gewisse Unsicher­
heit geltend. Mittels spektrographischer Untersuchung konnten Low ATER und 
MURRAY nicht mit Sicherheit Fluor in normalen Zahnen von Runden, Ratten 
und Menschen nachweisen; BOISSEVAIN und DREA fanden kein Fluor im Schmelz 
normaler menschIicher Zahne. BOWES undMuRRAY (1) fanden 0,2%0' ROHOLM(6) 

Tabelle 6. Fluorgehalt in Knochen und Zahnen von normalen Individuen. 

: IIlI! b'luor pro II 
t: ntersllcher J ahr , Trockensubstanz (T) 

1 Asche (A) 

I 
BETHKE u.11itarb. . 1 1929 ' T 

KLEMENT (1) . . . . 1933 A 

CHANG u. }litarb ... I 1934 : T 

0,231-0,409 
0,59 
0,70 
0,30 

0,38- 0,65 
8,00-16,20 
6,90- 7,40 

0,5376 
0,6225 
0,2666 
0,5840 

0,48 -2,10 
0,19 -0,30 
0,044-0,057 

ROHOLJloI (6) . . . . : 1937 A 0,30 -0,31 

1
0,12 -0,38 
0,18 -0,81 
0,32 -0,34 
4,40 -6,50 

)Iaterial 

Schwein: Femur 
Schiidelknochen 

:XIensch: Riihrenknochen 
Zahn 

Verschiedene Tiere: Knochen 
. I Knochen 

Sectwrc: I Zahne 

J Mahlzahn 
Zahnbein 

Kuh: I Schmelz 
Knochen 

I Rippen 
Zahne 

Mensch: I Schmelz 
Zahnbcin 

1 Verschiedenc I Knochcn (junge Tiere) 
. Tiere: \ " (altere Tiere) 

'Vasser- {KnOChen (junge Tiere) 
sauger: ,,(altere Tiere) 

0,044-0,057%0 und ARMSTRONG und BREKHUS (I) 0,073-0,167, durchschnitt­
Iich 0,11%0 Fluor im menschIichen Zahnschmelz. Die Bedeutung des Milieus 
flir den :Fluorgehalt ist daraus ersichtlich, daB Knochen und Zahne von im 
Meer lebenden Ticren ungefahr den lOfachen Fluorgehalt aufweisen von dem­
jenigen der entsprechenden Gewebe von Landsaugetieren (KLEMENT). Die be­
deutende Anreicherung des Fluors in den Meeresorganismen spielt eine wesent­
liche Rolle in der Geoehemie des Elements; ein Teil der fluorhaltigen Phosphorit­
ablagerungen ist organischen Ursprungs (von Seetieren). Der Fluorgchalt der 
Knochen und Zahne kann beim Menschen cine Beziehung zum l~luorgehalt des 
Trinkwasscrs haben (BOISSEVAIN und DREA). 1m Schmelz von gesprenkelten 
Zahnen fan den BOWES und MURRAY (2) 0,32%0 Fluor, ARMSTRONG und BREK­
HUS (1) bis zu 0,36%0' Mit dem Alter nimmt in der Regel auch der Fluorgehalt 
der Knochen zu. 

Nach KLEMENT und TROMEL bildet Hydroxylapatit Ca10(P04)6·(OH)2 den 
Hauptbestandteil der anorganischen Substanz der Knochen. Theoretisch ist die 
:Yloglichkeit vorhanden, daB Fluor im Knochen als Fluorapatit, CalO(P04)6 . F2 
oder 3 (CU3(P04)2)' Ca1<'2 vorhanden ist. Reiner Fluorapatit enthiilt 3,77 % 
:Fluor, und da del' Fluorgehalt der Knochenasche sich urn 1%0 bewegt, kann 
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hochstens von "Mischkrystallen aus Hydroxyl- und Fluorapatit die Rede sein. 
Zahnasche, die bei 8000 gegliiht wurde, ergab dasselbe Rontgendiagramm wie 
Hydroxylapatit, d. h. Fluor- und Hydroxylapatit haben den gleichen KrystalI­
bau und F- und OH- konnen sich gegenseitig isomorph ersetzen. 

Fossile Knochen sind oft iiberaus reich an Fluor. Der Fluorgehalt nimmt 
mit dem Alter zu; das Verhii.ltnis Fluor: Phosphorsaure ist in bezug auf Knochen 
aus den altesten geologischen Perioden wie bei Apatit. Der Fluorgehalt eines 
fossilen Knochens ist zur ungefahren Berechnung von dessen geologischem 
Alter benutzt worden. 

In anderen tierischen Geweben ist das V orhandensein des Elementes wiederholt 
nachgewiesen worden. Um 1850-1860 fand WILSON Fluor in Ochsenblut, 
Kuhmilch, Kase und Molke, NICKLES konstatierte es im Blut von Menschen, 
Saugetieren und Vogeln, sowie in Harn, Galle, Speichel und Haaren. HORSFORD 
wies 1869 Fluor im menschlichen Gehirn nach, TAMMAN im Hiihnerei, und zwar 
sowohl in der Schale als auch im EiweiB und dem Dotter, am reichlichsten im 
letzteren. 

Quantitative Analyscn sind nur wenige vorhanden. Nach ZDAREK, GAUTIER 
und CLAUSMANN (3), CHANG und Mitarbeiter und ROHOIM (6) bewegt sich der 
normale Fluorgehalt in menschlichen und tierischen Organen zwischen Zehnteln 
Milligramm und einigen wenigen Milligramm in je 100 g Trockensubstanz (Ta­
belle 7). HA..'\1AN und Mitarbeiter fanden in der Muskulatur, Leber und Niere 

Tabelle 7. l!'luorgehalt normaler Organe, ausgedriiekt in Milligramm pro 100 g 
Troekensu bstanz. 

l'ntcrsuchcr ZIlAREK (1910) [ U. CLAUS· CHANG U. lIIitaru. " 
llANN (:l) (1!)34) I' 

ltOHOLl! (6) 
(1937) 

I GAFTIER I I 
(1913) 

----------------------------~------~----------'_----

I )lilchkiihc : )[cnsch I Schw";n 

Hirn 
Herz 
Lunge. 
Leber. 
Milz. 

)1nteriai 

Niere 
Muskulatur 
BluV 

Mensch 
(2 crwachscne 

1Iliinncr) 

0,23--0,27 
0,45--0,46 
0,22--0,70 
0,68--0,80 
0,82-2,35 
1,34-1,54 

0,35 

Mensch 

3,07 

2,44 
2,13 

0,95 
0,57 
0,46 

, (6 Tierc) IPlann 50J.) (7 ~1onat") 

0,23 

0,52-0,56 

0,69-1,01 

0,81 
0,73 
0,50 
1,80 
1,10 

0,85 
1,30 
0,61 
0,47 
1,20 
0,82 
0,28 

von jungen Hiihnern 0,46-0,65 mg Fluor pro 100 g Trockensubstanz; Fett­
gewebe enthielt 0,07 mg, im Gefieder und der Thyreoidea konnte das Element 
nicht festgcstellt werden. Es gibt keinen geniigenden Anhaltspunkt dafiir, daB 
einzelne Organe (ausgenommen Knochen und Zahne) besonders rcichhaltig an 
Fluor oder das Gegenteil sein solItcn. GAL'"TIER und CLAUSMANN (1, 2, 3) deren 
Untersuchungen ziemlich umfangreich sind, fanden, daB die Fluormenge am 
geringsten in den lebenswichtigen Organen war, groBer in den Binde- und Stiitz­
geweben, am rcichlichstcn aber in der Epidermis und ihren Derivaten. Epi­
dermis cnthielt 16,4, Haare bis zu 17,2, Schmelz bis zu 181 mg Fluor in 100 g 

1 Ausgedriiekt pro 100 g oder 100 eCIll Blut. 
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Trockensubstanz. CHANG und Mitarbeiter konnten rnittels rnoderner Analysen­
technik bei Rindern in Sehnen, Haaren und Hufen keine groBere Menge Fluor 
als in parenchymatosen Organen wahrnehrnen. 

Del' Fluorgehalt des Blutes ist nach del' Theorie von STUBER und LANG 
wichtig fUr die Koagulation und wurde deshalb zurn Gegenstand einer Reihe 
von Untersuchungen gernacht. In verschiedenen deutschen Stadten fanden 
STUBER und LANG zwischen ° und 0,85 rng schwankendes Blutfluor pro 100 ccrn; 
die Schwankungen wurden dern ungleichen Fluorgehalt des Trinkwassers zu­
geschrieben. Blut von Blutern enthielt 3-4 mg Fluor pro 100 ccm, in Tierblut 
variierte das Blutfluor gernal3 del' Blutungszeit zwischen ° (Hund, Katze) und 
1,5 rng pro 100 ccm (Gans). 1m Gegensatz hierzu konnten HOFF und MAy, 
sowie FEISSLY, FRIED und OEHRLI bei Norrnalen und bei Blutern nul' Spuren 
von Fluor gewahren, die sich quantitativ nicht bestimmen lieBen odeI' doch 
weniger als 0,5-1 mg pro 100 ccm betrugen. GOLDEMBERG und SCHRAIBER 
geben an, daB Menschenserum 0,05-0,08 mg Fluor pro 100 ccm enthalt; die 
roten Blutkorperchen enthalten kein Fluor, odeI' ZUlli mindesten nul' ganz 
unbedeutende Mengen. KRAFT und MAy fan den im Blutkuchen 0,045, im 
Serum 0,10-0,12 mg Fluor pro 100 ccrn. 

Bei einer Reihe von niederen Tieren ist das Vorhandensein von Fluor erwiesen. 
Nach den Untersuchungen von CARLES enthalten die Schalen del' Weichtiere 
des Meeres ungefahr lOrnal so viel Fluor als die entsprechenden Organe bei den 
Weichtieren des Landes. Austernschalen enthalten 0,01-0,02% Fluor. 

Wirkung von Fluor auf isoliertes Gewebe, niedere Organismen 
und enzymatische Prozesse. 

Isoliertes Gewebe, das in cine NaF-Losung gebracht wird, verliert seine 
Funktionsfahigkeit und wird irn Vergleich zu aquimolekularen Losungen von 
Natriumsalzen der iibrigen Halogene rasch zerstOrt. Fluor faUt in dieser Bezie­
hung aus der Reihc. 

NASSE untersuehte die zur Bewahrung del' direkten Muskelreizbarkeit giinstigste Konzen­
tration von Natriumsalzen del' Halogene. In einer 0,6%igen NaCl-Losung liell sieh die Reiz­
barkeit des ruhenden Frosehmuskels am langsten bewahren; in bezug auf NaBr und NaJ 
wurden etwas hohere Ziffern gefunden als die erwartete, den aquimolekularen Verhaltnissen 
entspreehende Konzentration (NaBr 1,2%, NaJ 1,75%). Die entspreehende molekulare 
Konzentration von NaF ist 0,43 %, die giinstigste Wirkung hatte abel' eine Losung von 
0,15%. WEINLAND stellte fest, wie lange das Flimmerepithel del' Raehen- und Speiserohren­
sehleimhaut des Frosehes seine Funktion in halbmolekularen Losungen von Natriumsalzen 
del' Halogene bewahren konnte. Das Aufhoren del' Bewegung stellte sich mit sehr ver­
sehiedener Gesehwindigkeit ein, in NaJ naeh 10 ~Iinuten, in NaBr naeh 45 :\Iinuten, in NaCI 
noch nieht naeh 45 Minuten, in NaF schon nach Verlauf von 2 Minuten. GRUTZNER unter­
suchte die Reizbarkeit motoriseher Froschnerven durch Eintauchcn in aquimolekulare 
Losungen von Natriumsalzen del' Halogene. Die Reizbarkcit nahm in bczug auf CI, Br und 
J dem stcigenden Molekulargewieht entsprechend zu, Faber steigerte die Reizbarkeit 
am raschcsten und starksten. Bei langerer Einwirkung nahm die Reizbarkeit ab, am rasche­
sten in del' NaF-Losung. Dureh Versuche mit isoliertem Hundediinndarm zeigte HEIDEN­
RAIN, dall ein Zusatz von 0,04--0,05% NaF zu einer NaCI-Losung die Wasser- und Salz­
resorption hemmte, ohne dall Veranderungen del' ZeJIen wahrgenommen werden konnten. 
Eine 1 %ige NaF-Losung rief iibermallige Hyperamie und Zerstorung del' Schleimhaut hervor. 

Bakterien gegeniiber sind Fluorverbindungen ziemlich giftig. Jedcs Bakte­
riengewiichs wurde von 0,5-1 % Na}' unterdriickt; 2% wirkten nach 1-6 Tagen 
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totend (TAPPEINER [1]). Selbst eine geringe Konzentration wie 0,03-0,04% NaF 
verhinderte das Wachstum an einer Reihe von Bakterien (MARPMANN). Sporen 
hingegen sind von Fluoriden ziemlich unbeeinfluBbar. Sporenbildende Bakterien, 
die mehrere Wochen hindurch in 2,5% NaF gelegen hatten, wuchsen weiter, 
wenn sie in einen entsprechenden Nahrboden kamen. Dysenterie- und Coli­
bacilIen konnten gradweise an NaF in der Konzentration 1,2% gewohnt werden 
(n'HERELLE). 

EFFRONT hat gezeigt, daB Hejezellen gegen Fluorverbindungen empfindlich 
sind. Bei niedrigen Konzentrationen (2-5 mg pro Liter) regen Alkalifluoride 
die Garung von Rohrzucker an; bei hoheren Konzentrationen wird der Garungs­
prozeB rasch gehemmt und zum Aufhoren gebracht. Hefe kann an auBerordent­
lich groBe Mengen Fluorid (bis zu 3 g pro Liter) gewohnt werden, wahrend die 
gleichen Mengen jedeTatigkeit bei nicht angepaBten Stammen hindert. Wahrend 
der Gewohnung verandert sich die Hefe stark; die Morphologie der Zellen 
andert sich und die Vermehrung nimmt ab, aber die Garungsfahigkeit kann groBer 
als normal sein. In der Industrie hat dieses Phanomen eine groBe Rolle gespielt, 
indem man durch den Zusatz von Fluoriden die schadlichen, vornehmlich durch 
Bakterien entstandenen Garungen unterdriicken konnte, wobei gleichzeitig die 
Alkoholproduktion ungehemmt und sogar in erhohtem MaBe vor sich ging. 

Verschiedene Algengattungen (Oscillaria, Cladophora, Oldogonium, Dia­
tomeen) wurden nach 24stiindigem Aufenthalt in 0,2%iger NaF-Losung getotet; 
die Blatter von Wasserpflanzen (Trapa, Elodea, Vallisneria) wurden in der 
gleichen Zeit schlaff, welk und miBfarbig. Rei den Spirogyren riefen 0,5% NaF 
sehr rasch Verquellungserscheinungen im Zellkern und Chlorophyllkorper 
hervor. Oxalsaure Salze verursachten ahnliche Veranderungen, die aber viel 
langsamer eintrafen (LOEW [1]). Keimung und Wachstum werden becinfluBt, 
wenn dem Nahrboden Fluorverbindungen zugesetzt werden. In Wasserkulturen 
von Erbsen, Bohnen und Getreidesorten rief 0,001 % NaF sehr wenig Hemmung 
hervor, 0,01 % hatte eine deutliche schadigende Wirkung. In Erdkulturen ist 
die Giftwirkung der Fluoride nur wenig ausgesprochen. Calciumfluorid war 
vollig unschadlich; bei 0,1 % NaF konnten Schadigungen auftreten, bei 0,5% 
NaF war die Giftwirkung im allgemeinen deutlich erkennbar (WOBER). In Erde 
mit saurer Reaktion wirkten Fluoride schadlicher als in neutralem Milieu 
(SCHARRER und SCHROPp). Die Toleranz gegeniiber NaF ist bedeutend erhoht, 
wenn der Boden reich an Ca ist (LOEW [2]), odeI' wenn Ca und P der Nahr­
fliissigkeit zugesetzt werden (PRICE). Der Zusatz von Alkalicarbonat erhoht 
die Toxizitat der Fluoride (MARCOVITCH, SHlJEY und STANLEY). 1m Erdboden 
wird Fluor wahrscheinlich als schwer lOsliches Calciumfluorphosphat, das yon 
Pflanzen nicht aufgenommen werden kann, ausgefallt. 

Insekten scheinen im Vergleich zu hoherstehenden Tieren besonders empfind­
lich fiir Fluoryerbindungen zu sein; dies beruht moglicherweise auf dem Um­
stand, daB der Ca- und P-Gehalt der Insekten yiel geringer ist als jener del' 
Sauget jere. Die neuzeitliche Anwendung von schwerloslichen Fluorverbindungen 
gegen schadliche Insekten stiitzt sich auf dieses Phanomen (S.91O). 

Fluoride wirken hemmend auf eine Reihe yon enzymatischen Prozessen, 
zum eraten Mal yon ARTHUS und HrHER nachgewiesen. Die Empfindlichkeit 
<ler verschiedenen Enzyme fUr Fluorid ist sehr wechseInd. Manche hydrolytisch 
spaltende Enzyme sind ziemlich unbeeinfluBbar, andere wie z. B. Lipasen und 
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Phosphatasen sind FhlOrid gegeniiber sehr empfindlich. Man ist sich nicht ganz 
einig dariiber, ob F- die Hemmung durch eine direkte Verbindung mit dem En­
zym bewirkt oder nicht. Der ProzeB scheint in der Regel reversibel zu sein. 
Saure Reaktion steigert im allgemeinen die Fluoridhemmung. 

KASTLE und LOEVENHART zeigten, daB die Wirkung der Leberlipase durch 
NaF in der Konzentration 1: 5000 aufgehoben wurde. Die Spaltung von Xtyl­
acetat durch Leberlipase wurde selbst von einer Konzentration 1: 5 Mill. NaF 
zu 50% gehemmt. Die Hemmung war nur eine voriibergehende im Leberbrei 
von Kaninchen, die durch intravenose Injektion von NaF getOtet wurden 
(LEAKE und Mitarbeiter). Unter der durch Schweineleberlipasen verursachten 
Hydrolyse von Xtylbutyrat bildet 1 Mol NaF mit 1 Mol Enzym eine inaktive 
Verbindung, die reversibel ist (PEIRCE). Cholinesterase, wodurch Acetylcholin 
gespalten wird, wird durch NaF gehemmt. Die Hemmung war noch bei einer 
Konzentration von 1: 10000 bis 1: 15000 NaF deutlich wahrnehmbar. Gleich­
zeitig aber steigern die Fluoride am Froschrectus hochgradig die Empfindlichkeit 
fiir Acetylcholin. ErhOhte Empfindlichkeit trat bei Konzentrationen ein, die 
in vitro nicht fermenthemmend wirkten (KARLSON und UVNAS). 

DaB Fluorid die Wirkung von Phosphatase hemmt, wurde zuerst von LIP­
MANN (1) beobachtet, der fand, daB NaF die Phosphatabspaltung von bestimmten 
Phosphorsaureestern unter der alkoholischen Garung und unter der Glykolyse 
im Muskel hemmt. Nach ihrem PH-Optimum konnen eine Reihe von Phospha­
tasen getrennt werden und sich in groben Ziigen in "alkalische" und "saure" 
gruppieren lassen. Neuere Untersuchungen zeigen, daB Fluoride in vitro die 
Tatigkeit der "sauren" Phosphatasen, nicht aber die der "alkalischen" hemmen. 
Die Wirkung der "sauren" Phosphatase ist sehr gering in Knochengewebe und 
Serum; es wird angenommen, daB die alkalische Phosphatase die wesentlichste 
Rolle bei der Verkalkung spielt. ROBISON und ROSENHEIl\1 haben gezeigt, daB 
Fluorid die Wirkung der alkalischen Knochenphosphatase nicht beeinfluBt. 
Xach den Untersuchungen von ROBISON und dessen Mitarbeitern iiber die 
Verkalkung der Knorpel in vitro konnen in der normal en Verkalkung von Knorpel 
und Knochen zwei Mechanismen unterschieden werden: 1. eine Spaltung von 
Phosphorsaureester durch (alkalische) Phosphatase, wodurch die Gewebs­
fliissigkeit mit Knochensalzen gesattigt wird, und 2. eine Ausfallung und Ab­
lagerung der Calciumsalze in der Grundsubstanz des Gewebes. Wahrend der 
erstere ProzeB durch NaF nicht beeinfluBt wird, ist der zweite iiberaus empfind­
lich, indem 0,00001 m NaF eine deutliche hemmende Wirkung haben. Die 
saure Knochenphosphatase spielt moglicherweise bei der Verkalkung eine Rolle, 
aber ihr Verhaltnis zur alkalis chen Phosphatase ist noch nicht endgiiltig geklart. 
BELFANTI und Mitarbeiter fanden, daB alkalische Phosphatase durch Fluorid 
inaktiviert werden kann, wenn dieses eine bestimmte Zeit in saurem Medium 
wirken gelassen wird. Die alkalische Knochenphosphatase ist iiberaus empfind­
lich fiir die saure Reaktion des Mediums. 

Die diastatischen Enzyme sind in der Regel wenig beeinfluBbar durch Fluorid, 
indem sowohl hemmende als stimulierende Wirkung beobachtet wurde. Die 
proteolytischen Enzyme sind ziemlich unempfindlich. Die hemmende Wirkung 
des Fluorids auf Urea.se wurde von JACOBYerwiesen. Zusatz von Fluorid hebt 
die Lab/ermentkoagulation der Milch auf, dagegen tritt sie bei Zusatz von Kalk­
salzen ein. Die Labfermentspaltung findet trotz Vorhandensein von Fluor 
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statt, aber die Fallung von Paracasein wird gehemmt (MORACZEWSKI). CLIFFORD 
hat durch Untersuchung der milchkoagulierenden Wirkung des Pepsins nach­
gewiesen, daB die Konzentration eine bedeutende Rolle spielt. Wenn die NaF­
Konzentration 0,0144 m iiberstieg, wurde der ProzeB gehemmt; bei geniigend 
schwacher Konzentration fand sogar eine Stimulation statt. 

Auf die GlykolY8e de8 MU8kel8 iibt Fluorid eine theoretisch hOchst interessante 
Wirkung aus. Die Milchsaurebildung im zerschnittenen Froschmuskel oder 
Muskelextrakt wird durch Zusatz von Fluorid -.in der Konzentration m/300 zu 
m/200 gehemmt. Dieses Phanomen wurde zuerst 'von EMBDEN und Mitarbeitern 
bemerkt. Unter del' Einwirkung von Fluorid verestert sich das im Muskel vor­
handene Glykogen mit anorganischem Phosphor und es sammelt sich Hexo­
sediphosphorsaure an, weshalb EMBDEN meinte, daB Fluorid die Hexosedi­
phosphatbildung anrege. Dies ist jedoch nicht der Fall. In den letzten Jahren 
haben MEYERHOF und Mitarbeiter eine sehr genaue Lokalisation des Angriffs­
punktes des Fluors in der komplizierten Reihe der Intermediarspaltungen 
angegeben. Fluorid blockiert die Verwandlung von Phosphorglycerinsaure in 
Phosphorbrenztraubensaure (Enolase-Reaktion). Es entsteht eine Ansammlung 
von Phosphorsiiureester, weil diese Blockierung indirekt den weiteren Verbrauch 
eines intermediar gebildeten, phosphorylierten Produkts aufhebt (LIPMANN [1], 
LOHMANN). Die Prozesse bei der alkoholischen Garung weisen eine weitgehende 
Ubereinstimmung mit der Milchsaurebildung auf, sowohl in bezug auf wirksame 
Enzymsysteme als auch in bezug auf Zwischenprodukte. Die Garung wird 
ebenfalls durch Fluorid in schwachen Konzentrationen gehemmt, ein Umstand, 
der anscheinend zum erstenmal von TAPPEINER (I) nachgewiesen wurde und 
seither Gegenstand zahlreicher Untersuchungen war. Die Wirkung von Fluorid 
auf die Kohlehydratspaltung hat eine bedeutende Rolle bei der Klarung der 
intermediaren Prozesse gespielt. Die Respiration des Muskels wird nur wenig 
durch Fluorid beeinfluBt. Erst bei Konzentrationen von mehr als m/lOO tritt 
eine direkte Hemmung ein; bei weniger als m/100 sieht man eine Herabsetzung 
der Respiration, die bei Zusatz von Milchsaure verschwindet und daher als eine 
indirekte Beeinflussung der Hemmung der Milchsaurebildung aufge.faBt werden 
muB (LIPMANN [1]). 

Der anaerobe Abbau von Glykogen in anderen Geweben wird durch Fluorid 
gehemmt, wie es beim Muskel der Fall ist. Die Respiration ist im allgemeinen 
weniger beeinfluBbar. Tumorgewebe kann unter dem EinfluB von Fluorid inter­
essante Veranderungen im cellularen Stoffwechsel aufzeigen. ARTHUS beobach­
tete, daB der Zusatz von 0,15% Alkalifluorid zu Blut in vitro die Glykolyse und 
die Sauerstoffaufnahmc aufhob. LOEBEL hat an Raut und Nervengewebe von 
Ratten und Froschen gezeigt, daB der Zusatz von 0,01 % NaF eine merkbar 
hemmende Wirkung auf die anaerobe Bildung von Milchsaure aus Glykose 
hatte; die Hemmung der Respiration war viel weniger ausgesprochen. DICKENS 
und SIMER fanden ebenfalIs, daB Fluor die anaerobe Glykolyse an einer Reihe 
von Geweben hemmte. Fluorid geht eine inaktive Verbindung mit irgendeiner 
fUr die Glykolyse notwendigen Su bstanz ein; diese Reaktion folgt den Gesetzen 
der Massenwirkung. Nach EWIG hemmt m/lOO NaF sowohl die anaerobe als 
auch die aerobe Glykolyse in vcrschiedenem, isoliertem Gewebe. Die Fluor­
wirkung ist an F- gebunden und reversibel. Unter dem FluoreinfluB wird die 
Glykolysc der Carcinomzelle reduziert (vor aHem die aerobe, aber auch die 
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anaerobe), so daB sie sich der Glykolyse in normalem Gewebe nahert. VERNON 
fand, daB Perfusion der isolierten Kaninchenniere mit 0,1-1,0% NaF eine 
zeitweilige Herabsetzung der Respiration, gemessen an der CO2-Produktion 
und 02-Aufnahme, hervouief. Dauernde Herabsetzung erfoIgte erst bei 1,5% 
NaF. Die Wirkung war unabhangig vom Vorhandensein von Ca-Salzen, weshalb 
VERNON den SchluB zog, daB die Fluoridwirkung spezifischer Art sei. KISCH 
ist der Meinung, daB die Wirkung von NaF auf die Gewebsrespiration teils eine 
spezifische F-Wirkung sei, teils auf der Bes.chlagnahme von Calcium beruhe. 
Die Wirkung ist reversibel. In schwacher KOl:lzentration (m/700-m/500) regte 
NaF die Respiration der Rattenniere an. 

Weiteres liber die Wirkung von Fluor auf enzymatische Prozesse ist auf S. 893 
(Mechanismus der Fluorwirkung) zu finden. 

Resorption, Ablagerung und Ausscheidung von Fluor. 
Es ist noch nicht mit Sicherheit festgestellt, an welcher Stelle und in welcher 

:Form Fluor resorbiert wird, wenn man eine Fluorverbindung per os einfuhrt. 
WIELA::-<D und KURTZAHN haben die wahrscheinliche Vermutung geauBert, 
daB Fluoride und Silicofluoride unter der Einwirkung der Salzsaure des Magens 
Fluorwasserstoff bilden, der in nicht dissoziiertem Zustand die Magensehleimhaut 
unter Hervorrufung von Atzerscheinungen durchdringt. Fur die Resorption 
von Fluor aus sehwerIoslichen Verbindungen wie Calciumfluorid, ~'luorapatit 
und Kryolith spielt die Magensalzsaure eine entscheidende Rolle. Bei 250 C 
ist die Loslichkeit von Calciumfluorid in 0,5% Salzsaure 19mal groBer als in 
Wasser. CHARNOT hat gezeigt, daB die Verdauungssafte (vor aHem Magensaft 
und Galle) wegen ihres Gehaltes an an organ is chen Salzen, namentlichPhosphaten, 
nicht unbedeutende Mengen von Calciumfluorid auflosen konnen. Die Toxizitat 
der schwerIoslichcn Fluorverbindungen hangt im wesentlichen von der Partikel­
groBe des Praparates abo 

Bestimmte Fluor-Aluminiumverbindungen werden nicht aus dem Magen­
Darmkanal resorbiert. Aluminiumfluorid ist bei peroraler Vera brei chung 
ungiftig; der Zusatz einer genugenden Menge Aluminiumchlorid oder Alumi­
niumsulfat zu einer NaF-haltigen Kost verringert die toxische Wirkung oder 
hebt sic ganzlich auf (SHARPLESS; KEMPF, GREENWOOD und NELSON). Nur ein 
Teil, wahrscheinlich 1/3 der in Kryolith (Na3All<'6) enthaltenen Fluormenge ist 
giftig, da Kryolith in salzsaurer Losung 2/3 seines F-Gehaltes in komplexer Ver­
bindung mit Al abspaltet (Na3AIF6 -+ 3 Na+ + AIF:! + 2 F-). 

Einfach zusammengesetzte Fluorverbindungen wie die Alkalifluoride konnen 
voraussichtlich aus dem Darm resorbiert werden. Es ist wahrscheinlich, daB 
das nicht dissoziierte HF-Molekul fahig ist, die intakte Epidermis zu durch­
dringen. Frosche und Insekten sind imstande, aufge16ste Fluorverbindungen 
durch die Haut zu resorbieren. Bei subcutaner und intramuskuliirer Injektion 
sind die lOslichen Fluorverbindungen leicht resorbierbar und sehr toxisch. 
Alkalifluoride werden leicht resorbiert. Ratten, deren Kost 0,1 % NaF enthielt, 
retinierten 38,3% Fluor (Du TOIT, SMUTS und MALAN). Von Calciumfluorid 
wird nur ein Bruchteil resorbiert, del' sehr von der eingegebenen Menge abhiingt. 
CHENG und REID fanden, daB Ratten 59% Fluor retinierten, wenn das Futter 
0,00013 % Fluor als FluBspat enthielt. Die retinierte Menge erhOhte sieh nur 
16maJ, wenn der FluBspatgehalt des Futters 3300mal vermehrt wurde. 
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Nach der Resorption wird Fluor vor aHem in den Knochen und Zahnen 
abgelagert. Diese Tatsache wurde erstmalig von BRANDL und TAPPEINER durch 
ihre einzig dastehenden Versuche an einem Hund festgelegt. Das Tier bekam 
im Laufe von 22 Monaten 402,9 g NaF ein und schied 330,5 g aus. Von den reti­
nierten 72,4 g Fluor wurden 64,6 g wiedergefunden. Die Ablagerung fand vor­
nehmlich im Knochensystem statt, in geringerem Grad auch in den Zahnen 
und verschiedenen Organen, vor aHem der Leber und der Haut (TabeHe 8). 

DaB eingegebenes Fluor in Knochen und Zahnen abgelagert wird, wurde 
spater von SONNTAG sowie BETHKE und Mitarbeitern und zahlreichen nach­
folgenden Untersuchern bestatigt. Die Erhohung des Fluorgehaltes der Knochen 
kann sehr bedeutend sein (bis zu 20-30mal die normale, geringe Menge) und 
scheint direkt von der taglichen Fluoraufnahme pro Kilogramm Korpergewicht. 

Tabelle 8. Fluorablagerung bei einem Hund, dem im Laufe von 648 Tagen 
402,9 g Natriumfluorid per os eingegeben wurden (BRANDL und TAPPEINER 1891). 

I Gewicht in I Absolute NaF iu der F pro 100 g 
Gewcbc frischcllI Zustall(1 !lIengc NuF Trockensubstunz Trockensubstallz 

I g ! g % Ill!! 

I 
! 

Blut. 750 0,14 0,12 54 
Muskeln. 

I 

5710 1,84 0,13 59 
Leber. 360 0,51 0,59 267 
Haut 1430 1,98 0,33 149 
Knochen und Knorpel ! 2039 59,94 5,19 2348 
Zahne. I 25 0,23 1,00 452 

sowie von der Dauer des Versuches abzuhangen. Die Ablagerung in den Ziihnen 
ist maBiger, nach den gegebenen Analysen scheint die ErhOhung das lOfaehe 
des normalen Gehaltes selten zu iibersteigen. Ein relativ hoher Fluorgehalt in 
Knochen und Zahnen muB demnach als ein wichtiges Anzeichen dafiir gewertet 
werden, daB der Organismus durch einen langeren Zeitraum Fluor aufgenommen 
hat. Dan hochsten bisher beobachteten Fluorgehalt hatte der Hund BRA~mLs 
und TAPPEINERS, namlich 3,69% in der Knochenasche. Dies entspricht in Wirk­
lichkeit reinem Fluorapatit nach der Formel 3 Ca3(P04)2 • CaF2 mit einem 
theoretischen Fluorgehalt von 3,77%. Dem Skelet kommt eine wichtige ent­
giftende Funktion zu, wenn der Organismus Fluor aufnimmt. GADASKINA und 
STESSEL gaben Hunden 20 mgjkg NaF taglich bis zu·151/2 Monate lang ein und 
fan den 1/n-1/6 der eingegebenen Menge Fluor im Organismus wieder; hiervon 
waren 96% im Knochcnsystem abgelagert. 

Nach den Analysen von BRANDL und TAPPEINER zu urteilen (Tabelle 8), 
wird Fluor auch in den Organen in recht bedeutendem AusmaBe abgelagert. 
Dies stimmt jedoch nicht mit den Ergebnissen neuzeitlicher Untersucher iiberein. 
BOISSEVAIN und DREA konnten nicht das Vorhandensein von Fluor bei spektro­
graphischer Untersuchung der Organe von Inruviduen feststeHen, deren Knochen­
asche 8%0 Fluor enthielt. CHANG und Mitarbeiter fanden, daB bei den Organen 
von Rindern, denen langere Zeit hindurch Fluorverbindungen eingegeben 
worden waren, der normale geringe Fluorgehalt auf das Doppelte gestiegen war. 
AHein die Schilddriisc hatte den Fluorgehalt auffallend erhOht, niimlich auf das 
240fache. Andauernde Fluoraufnahme rief bei Hiihnern eine Vermehrung des 
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Fluorgehaltes der Organe auf das 2-3fache des normalen hervor (lIAMAN, 
PHILLIPS und HALPIN). Auch bei der spontanen chronis chen Fluorvergiftung 
bei Tieren (GAUD, CHARNOT und LANGLAIS) und Menschen (RoHoLM [6]) iiber­
schreitet der Fluorgehalt nicht oder wenigstens nur in geringem Mafie die nor­
malen 1-2 mg Fluor in 100 g Trockensubstanz. Nach HILLER kann man bei 
der experimentellen Fluorvergiftung kornige Ausfallungen in den inneren 
Organen beobachten, moglicherweise eine Fluorverbindung. 

Fluor scheint vorzugsweise im Harn ausgeschieden zu werden, jedoch ungewifi 
in welcher :Form. Nach einer einzigen subcutanen Einspritzung von NaF an 
einem Hund fanden BRANDL und TAPPEINER, dafi im Laufe der 2 folgenden Tage 
etwa 1/5 der eingegebenen Menge im Harn ausgeschieden wurde. Fluor wird 
ziemlich langsam ausgeschieden. Daraufhin deutet schon die bedeutende Ab­
lagerung bei Intoxikationsversuchen, aber auch der Umstand, dafi der Fluor­
gehalt von Knochen und Organen mit dem Alter zuzunehmen scheint. CHARNOT (I) 
konnte noch 12 Tage nach der Verabreichung von 0,40 g Calciumfluorid einen 
abnorm hohen Fluorgehalt im Harn nachweisen. Bei einer Durchschnittskost 
scheidet der Mensch nach MACHLE 0,5-2,8 mg Fluor pro Liter Harn aus. 

Es ist noch recht ungeklart, inwieweit Fluor durch andere Kanale als die 
Nieren ausgeschieden wird. GAUTIER und CLAUSMANN (1, 3) fanden einen 
relativ hohen Fluorgehalt in Epidermis, Haaren und Nageln; auch in Galle und 
Milch konnten sie das Vorhandensein von Fluor konstatieren. BOISSEVAIN 
und DREA konnten durch spektrographische Untersuchung das Vorhandensein 
von Fluor im Ha,rn, nicht aber in Speichel und Kuhmilch nachweisen. Nach 
Intoxikation mit Fluorid wurde erhohter Fluorgehalt in Speichel, Galle, Schweifi, 
sowie in Epidermis, Haaren und Nageln gefunden (CHARNOT [1]). Nach intra­
venoser Verabreichung von NaF wird Fluor sowohl durch dic Niere als auch 
durch den Darm ausgeschieden (GADASKINA und STESSEL). 

Die Frage, ob Fluor mit der Milch ausgeschieden wird, hat praktisches 
Interesse mit Hin blick auf die Pathogenese des Zahnleidens gesprenkelte Zahne. 
PHILLIPS, HART und BOHSTEDT (2) stellten fest, daB die Milch von normalen 
Kiihen 0,05-0,25 mg Fluor pro Liter enthalt; diese Menge wurrle durch anhal­
tende experimentelle Vergiftung nicht vermehrt. Zu ahnlichen Ergebnissen 
gelangte COSTANTINI (4) in Versuchen mit Ziegcn. BRINCH und ROHOLMs FaIle 
von gesprenkelten Zahnen bei Kindern, welche lange Perioden hindurch von 
fluorvergifteten Miittern gestillt worden waren, haben, wie auf S.859 erwahnt, 
cine unklare Genese. DaB Fluor, jedenfalls untcr experimentellen Verhaltnissen, 
durch die Milch ausgcschieden werden kann, wurde schon von MURRAY nach­
gcwiesen. Von normalen Ratten geborene Junge, die von anderen Rattell­
weibchen bei fluorhaltiger Kost genahrt wurden, hatten abnorm hohen Fluor­
gehalt in den Knochen. 

Wenn der Fluorgehalt im Blut der Mutter nur gering ist, passiert Fluor 
wenig oder gar nicht die Placenta. Dashalb zeigen die Milchzahne in der Regel 
nicht gesprenkelten Schmelz. M. C. S~IlTH und H. V. SMITH u. a. haben aber 
doch die charakteristischen Veranderungen der Milchzahne an Kindern beob­
achtet, dcren Mutter Trinkwasser mit ungewohnlich hohem Fluorgehalt zu sich 
nahmen. KNOl:FF und Mitarbeiter stellten in Versuclwl1 mit Hunden fest, 
daB klcine Mengen :Fluor die Placenta nicht passieren, sondern im Gewebe 
der )Iutter fixiert bleiben. Wird die Dosis erhoht, dann findet Ablagerung VOII 
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Fluor im Fetus statt, und zwar in relativ starkerem Grad als bei der Mutter, 
moglicherweise infolge des sta-rkeren Wachstums des Knochensystems beim 
Kind. 1m iibrigen wurde der "Obertritt von Fluor durch die Placenta bei der 
Ratte (MURRAY; REID und CHENG) und dem Pferd (VELU [5]) beobachtet. 
Rattenjungen, deren Miitter mit der Kost 0,1 % NaF aufnehmen, tragen schon 
vor der Entwohnung typische Zahnveranderungen zur Schau (SCHUCK). 

Es scheint, daB die kleinen Fluormengen der Durchschnittskost die Placenta 
passieren. Altere Analysen (J ODLBAUER; GAUTIER und CLAUSMANN [2, 3]) zeigen 
einen ziemlich bedeutenden Fluorgehalt in Organen und Knochen von Neu­
geborenen. SHARPLESS und MCCOLLUM konnten nicht mit Sicherheit das Vor­
handensein von Fluor in 16-18 Tage alten Ratten nachweisen. EVANS, PHIL­
LIPS und HART untersuchten den Fluorgehalt der Knochenasche bei Rindern 
in verschiedenen Entwicklungsstadien. In 2.-10 Wochen altem Fetus fand 
man 0,092%0' bei neugeborenen Tieren 0,044%0' bei ausgewachsenen 0,298%0 
Fluor. 1m embryonalen Knochen stammte 1/3 der relativ hohen Fluormenge 
vom Knorpel her. 

Nach TAMMAN und GAUTIER (2) enthalt das Hiihnerei, vor aHem der Dotter, 
ganz bedeutende Mengen von Fluor. PURJESZ und Mitarbeiter konnten in den 
Eiern normaler Hennen kein ¥luor entdecken, dafiir aber in den Eiern fluor­
vergifteter Tiere. PHILLIPS, HALPIN und HART wiesen nach, daB Fluor fast 
ausschlieBlich in der Lipoidfraktion des Eidotters abgelagert wird. In 100 g 
Eidotter von Hennen, die fluorhaltige Kost bekamen, wurden 0,32 mg Fluor 
gefunden, im KontroHmaterial nur 0,09 mg. 

Die chronische experimentelle Fluorvergiftung. 
Aus den letzten 6--8 Jahren liegen bereits eine betrachtliche Anzahl experi­

menteHer Arbeiten vor, welche die Wirkung von andauernder Aufnahme von 
Fluorverbindungen zum Gegenstand haben. Den AnlaB bildeten vornehmlich 
Studien iiber die Atiologie des Zahnleidens gesprenkelter Schmelz sowie Ver­
suche bei der Verwendung von fluorhaltigem MineralzuschuB bei der Zucht von 
Schweinen und Rindern. Andere Erfahrungen wurden bei den Versuchen 
gewonnen, die Atiologie der spontanen chronischen Fluorose1 bei Haustieren zu 
ermitteln. Nur ein kleiner Teil der Arbeiten stammt aus Europa. Das vor­
liegende Material ist daher zerstreut und von verschiedenen Gesichtspunkten 
aus behandelt. Als Versuchstiere fanden vorzugsweise Ratten, im iibrigen aber 
auch Meerschweinchen, Schweine, Hunde, Schafe und Rinder Verwendung. 
Nebst Natriumfluorid wurden auch insbesondere Calciumfluorid, Kryolith und 
natiirlich vorkommende fluorhaltige Phosphate (Phosphorit 2) verwendet. 

Zur Einleitung soIl en folgende Verhaltnisse dargelegt werden: Die Wirkung 
des Fluors hangt von der Dosis ab, von der Dauer der Verabreichung, dem Alter 
des lndividuums, der Tiergattung, der Zusammensetzung der Kost und wahr­
scheinlich noch von anderen, unbekannten Umstanden. Die verschiedenen 

1 Diese in etymologischer Hinsicht unzutreffende Bezeichnung fur chronische Fluor­
vergiftung wurde dureh BARTOLUCCI (1) eingefuhrt und hat allgemeine Verbreitung gefunden. 

2 Rock phosphate und phosphatic limestone sind Bezeichnungen fUr verschiedene Phos­
phoritgattungen, die in den Vereinigten Staat.en gewonnen werden. Der Gehalt an Calcium 
und Phosphor variiert; dies kODimt schon in den Namen zum Ausdruck. Der Fluorgehalt 
bewegt sich Ulll 3,5 % • 
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anorganischen Fluorverbindungen wirken qualitativ gleich; die quantitative Wir­
kung hiingt sehr von ihrer Loslichkeit abo Dies trifft aber nicht auf die Zahn­
veranderungen zu, die durch auBerordentlich kleine Dosen Fluor verursacht 
werden, selbst in schwerloslichen Verbindungen. Nur ein Teil der verschiedenen 
Formen der Fluorvergiftung ist bekannt. Fluor iibt eine spezifische Wirkung 
auf Knochen- undo Zahngewebe aus. Die Folge des Einflusses auf die Zahne 
ist die Bildung von hypoplastischem, schlecht verkalktem Schmelz undZahnbein. 
Das Knochengewebe reagiert verschiedenartig; es ist sowohl diffuse Osteosklerose 
als auch diffuse Osteoporose oder Osteomalazie bekannt. Eigentiimlich ist, daB 
sowohl Zahnveranderungen als auch Osteosklerose durch Dosen hervorgerufen 
werden konnen, die im iibrigen auf den Organismus keinen, oder jedenfalls nur ge­
ringen schadlichen EinfluB haben, wahrend die Osteoporose von mehr oder weniger 
schwachen oder starken Aligemeinsymptomen begleitet ist. CRISTIANI (3, 4) 
hat den Begriff latente Fluorose geschaffen, die besonders bei ausgewachsenen 
Tieren in Betracht kommt, wo die kIinischen Symptome entweder ganz fehlen 
oder nur wenig ausgepragt sind. In der vorliegenden tibersicht ist es nur mog: 
lich, dic Hauptziige der Symptomathologie der chronischen Vergiftung zu be­
handeln. Eine ausfuhrlichere Darstellung findet man u. a. bei ROHOLM (6, 8). 

Allgemeinbefinden, Waehstum, Fortpflanzung. Fluorverbindungen gleichen 
anderen giftigen Stoffen darin, daB bei einem bestimmten Grad del' Einwir­
kung auf den Organismus Gewichtsabnahme, und zwar absolute oder relative, 
eintritt. Appetit und Nahrungsaufnahme sind beeintrachtigt. Charakteristisch 
fUr samtliche in Verwendung gekommene Tiergattungen ist die verminderte 
Vitalitat; das betreffende Tier bewegt sich weniger und macht einen abgestumpf­
ten Eindruck. Das Aussehen wird ungepflegt. Die Haardecke wird grober und 
verliert ihren gewohnten Glanz. Verstarktes Wachsen der Klauen wurde an 
Ratten beobachtet (HAUCK, STEENBOCK und PARSONS). Gewisse Augensym­
ptome wie Lichtscheu und seropurulente oder hamorrhagische Sekretion del' 
Conjunctiva wurde bei Ratten (BERGARA [1]), Schafen (SLAGSVOLD), Kalbern 
und Runden (ROHOLM [6]) festgestellt. Del' Gang kann steif, beschwerlich 
und offensichtlich schmerzhaft sein. Unruhe, Zittern und Muskelfibrillationen 
konnen beobachtet werden, fehlen abel' in del' Regel. 1m Gefolge des schlechten 
Allgemeinbefindens gewahrt man verminderte ]'ruchtbarkeit odeI' schlecht ent­
wickelten Fetus. Nach PHILLIPS, LAMB, HART und BOHSTEDT hat NaF bei 
Ratten keinen direkten und spezifischen EinfluB auf den Fortpflanzungsmecha­
nismus, sondern nur eine durch die Inanition bedingte sekundare Wirkung. Eine 
ahnliche sekundare Erscheinung stellt die Herabsetzung del' Milchsekretion dar. 
Bei Rindern war die ungiinstige Einwirkung auf die Milchsekretion sogar nach 
einer Fluorzufuhr, die nicht die lfortpflanzung storte, charakteristisch (REED 
und HUIfJ<'MAN). Dic Eierproduktion nimmt ab, wenn Huhner mit fluorhaltigem 
Mineral versetztes Futter bekommen (BUCHNER, MAR'1'IN und PETER). Bei 
Ratten beginnt das Wachstum und das Allgemeinbefinden bei einer taglichen 
Zufuhr von 18-20 mg Fluor pro Kilogramm zu leiden; Oestrus und Milch­
sekretion setzen aug, wenn die Ratte 25 mg :Fluor pro Kilogramm aufnimmt 
(LAMB und Mitarbeiter, PHILLIPS, LAMB, HART und BOHSTEDT). Bei den Rindern 
liegt die Grenze wesentlich tiefer, namlich um 2-3 mg Fluor pro Kilogramm 
taglich (REED und HGFFMAN; PHILLIPS, HART und BOHSTEDT (I); Er.MSLIE). 
Schweine scheinen dem Fluor gegenuber weniger empfindlich als Rinder, aber 
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empfindlicher als Ratten zu sein (MCCLURE und MITCHELL (I); KICK, BETHKE 
und EDGINGTON). Die Toleranz der Renne ist groBer als die der Ratte, des 
Schweines und Rindes (HALPIN und LAMB). Den kachektischen Zustand, der 
sich bei der Aufnahme von Fluorverbindungen entwickelt, kann man nicht als 
besonders typisch bezeichnen, noch weniger als pathognomonisch, im Gegensatz 
zur Auffassung GOLDEMBERGS (4) und CRISTIANIs (2). 

Magen-Darmkanal, Leber. Zugleich mit der Gewichtsabnahme beobachtet 
man verminderte Nahrungsaufnahme und schlechte Verwertung der Nahrung. 
Wo die Fluorverbindung mit der Nahrung innig vermengt ist, sind Reizsym­
ptome des Verdauungskanals wenig ausgesprochen oder gar nicht vorhanden. 
Direkte Zufuhr von Fluor oder hohe Fluorkonzentration in der Nahrung konnen 
Durchfall, seltener Erbrechen zur Folge haben. Relativ hohe Dosen von Fluor­
verbindungen konnen Entziindungserscheinungen, fallweise mit Blutungen, 
vornehmlich an der Magenschleimhaut und der Schleimhaut des Duodenums 
hervorrufen (MARCONI, HAUCK und Mitarbeiter). CARLAU spritzte Kaninchen 
und Meerschweinchen Na2SiFs in tiiglichen Dosen von 0,12-0,42 gJkg ein. 
Nach Verlauf von 10-25 Tagen wurden bei der Mikroskopie der Leber zerstreute 
Inseln mit Degeneration des Zellprotoplasmas gefunden. VELU und ZOTTNER 
beobachteten Fettdegeneration der Leber an Schafen, die in langdauernden 
Versuchen mit CaF 2 oder Phosphorit intoxikiert wurden. Die Veriinderungen 
waren hauptsiichlich in der Gegend urn V. hepatica lokalisiert. ROHOLM (6) 
fand bei Kiilbern und Runden, die Monate hindurch verschiedene Fluorver­
bind ungen in bedeu tenden Dosen er halten hatten, diffuse Protoplasmadegenera tion 
uncharakteristischer Art an der Leber. Die Funktion des Verdauungskanals 
kann durch lnuorvergiftung gehemmt werden. Die aus Magen, Darm und Pan­
kreas chronisch intoxikiertcr Meerschweinchen hergestellten Extrakte hatten 
eine geringere proteinzerstOrende Fiihigkeit als normal (COSTANTINI [3]). 

Blut und Knochenmark, MHz. Die Verhiiltnisse sind wcnig iibersichtlich. 
V ALJAVEC bemerkte bei Meerschweinchen eine Neigung zu herabgesetzter 
Erythrocytenzahl und Hamoglobinmenge. CRIS'rIANI und GAUTIER (I) fanden 
als eine charaktcristische Erscheinung gallertartige Atrophie des Knochen­
marks bei Meerschweinchen nach Intoxikation mit Fluorverbindungen. Der 
mikroskopisehe Befund zeichnete sich durch Schwund des Fettgewebes und des 
eigentlichen Markgewebes so"\\ie durch die Entwicklung von gefiiBreichem, hyper­
iimischen Gewebe mit reichlichem Fliissigkeitsgehalt aus. ROHOLM (6) gewattrte 
die Entwicklung einer sehr schweren hypochromen Aniimie an Hunden bei 
langdauernder Intoxikation. Bei Hunden und Ratten verursachte die Intoxi­
kation Hyperplasie des myeloiden und Atrophie des erythropoietischen Marks, 
zugleich mit begrenzten, gallcrtartigen Degenerationen bzw. fibroser Umbildung. 
Bei Kiilbern wurde ausgesprochene gallertartige Degeneration des Marks del' 
langen Rohrenknochen festgestellt. Bei Hunden gewahrten LEAKE und RITCHIE 
Aniimie u. a. in Begleitullg von Hiimosiderose in del' Milz. 

Wie auf S. 871 erwiihnt, haben STUBER und LANG die Hypothese aufgestellt, 
daB Hiimophilie durch einen abnorm hohen Fluorgehalt des Blutes verursacht 
werde. Bei del' akuten Vergiftung hebt Fluor sowohl in vitro als auch in vivo 
die Koagulation des Blutes entweder auf oder verzogert sie (S.848). Diese 
Theorie wurde mit Kritik aufgenommen, unter anderem weil es nicht gelungen 
ist, im Blnt Hiimophiler erhohte Fluorkonzentration nachzuweisell. Die vorhan-
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denen experimentellen Untersuchungen stehen im Widersprueh zueinander. In 
einer alteren Untersuehung bemerkte SCHWYZER vermehrte Koagulation des 
Blutes an Kaninchen und Tauben nach Verabreichung von NaF in maBigen 
Dosen. GREENWOOD, HEWITT und NELSON (1, 2) fanden keine Veranderung 
del' Koagulationszeit des Blutes bei jungen Hunden, denen durch 18 Wochen 
NaF per os in Dosen verabreicht wurde, die zwischen 0,45 und 4,52 mgJkg Fluor 
lagen. Eine Beobaehtung von KICK, BETHKE und RECORD steht vereinzelt da. 
Steigender Zusatz von NaF odeI' Rock phosphate zur Nahrung verkurzte bei 
jungen Huhnern die Koagulationszeit des BIutes fast proportional. Bei einer 
Brut, die so gut wie fluorfreies Futter bekam, betrug die durchschnittliche 
Koagulationszeit 159-196 Sekunden, ging abel' bis auf 17 Sekunden herunter, 
wenn del' Fluorgehalt des Futters 0,108% ausmachte. Die einzelnen Tier­
gattungen scheinen demnach versehieden zu reagieren. 

Endokrinc Driiscn. Urn die Mitte des vorigcn Jahrhunderts warf MAUMENE 
den Gedanken auf, daB ein hoher Fluorgehalt des Trinkwassers Ursaehe des en­
demisehen Kropfes sein konnte, indem er sich auf einen wenig uberzeugenden 
Versueh an einem Hund stutzte. Ohne von diesel' Arbeit Kenntnis zu haben, 
nahmen GOLDEMBERG (1, 2) und PIGHINI (1, 2) diese Theorie neuerdings auf. 
GOLDEMBERG (2) beobaehtete an weiBen Ratten, die 6-8 Monate lang taglieh 
2-3 mg NaF zum Futter bekamen, eine VergroBerung del' Schilddriise bis auf 
das 5-6fache. Die histologisehe Untersuehung zeigte einen parenchymatOsen 
Kropf. PIGHINI (1) gelang es, ahnliehe Veranderungen an del' Sehilddruse von 
Ratten, Huhnern und Hunden sowohl dureh fluorhaltiges Wasser als mit NaF 
hervorzurufen. PIGHI~I (2) machte doch darauf aufmerksam, daB Veranderungen 
del' Schilddruse sieh von einer Reihe von organischen und anorganisehen Stoffen 
experimentell hervorrufen lassen konnen. Die ubrigen bekannten Beobachtungen 
sind del' Richtigkeit diesel' Theorie nur eine geringe StUtze. TOLLE und MAYNARD 
fan den das Gewicht del' Sehilddruse bei fluorvergifteten Ratten das gleiche 
wie bei den Kontrolltieren. CRISTIANI (5) bemerkte mikroskopisehe Paren­
ehymproliferation an Meerschweinchen. CHANALES (1) konnte wedel' makro­
skopische noeh mikroskopische Veranderungen an Ratten nachweisen. Auf 
Grund einer groBen Anzahl mikroskopiseher Untersuchungen an Organ en von 
H,atten, denen langere Zeit hindureh tiiglich 15-30 mg/kg Fluor verabreicht 
worden war, teilen PHILLIPR und LAJ.'I1B zusammenfassend mit, daB die Schild­
druse bei ungefahr del' Hiilfte del' 'fiere mikroskopisehe Veranderungen auf­
wies, abel' auch bei 10-11 % del' Kontrolltiere. Es fand sieh eine geringe 
parenehymatose Proliferation und gelegentlich etwas Fibrose. Ein Teil del' 
Druse war in del' Regel normal. Andere Beobaehtungen deuten darauf hin, 
daB zwischen Fluor und Sehilddruse eine interessante Beziehung besteht. Del' 
:Fluorgehalt del' Sehilddruse wurde bei ehronischer Vergiftung von IUndern sehr 
bedeutend vermehrt (S. 876). Die Aufnahme von Fluorverbindungen seheint 
spontanen und experimentellen Hyperthyreoidismus zu beeinflussen (S. 898). 

PAVLOVIC und TIHOllfiROV bemerkten Fettdegenerationen und Blutungen 
del' Nebenschilddriise bei Kaninehen, die 105-122 Tage hindureh intraveno!J 
0,010-0,030 g/kg NaF bekamen. HAUCK und Mitarbeiter haben die Nebenschild­
drusen an l~atten und jungen Huhnern untersueht, die 0,15 bzw. bis zu 1,2 % NaF 
mit dem Futter einbekommen hatten. Es wurden keine Veriinderungen, wedel' 
makroskopiseh noeh mikroskopiseh, festgestellt. Das Gewieht del' Drusen war 

Ergebni~se U. inn. l\fed. 57. 56 



882 K. ROHOLM: 

bei den Huhnern normal, bei den Ratten vermindert, jedoch nicht mehr, als 
es der gewohnlichen, durch die Vergiftung verursachten Gewichtsabnahme 
entsprach. 

CRISTIANI (6) machte die Beobachtung, daB das Gewicht der Hypaphyse 
bei erwachsenen Meerschweinchen, die an chronischer Fluorvergiftung eingingen, 
verringert war. Als Kontrollmaterial dienten jedoch nur 2 Tiere. Bei der mikro­
skopischen Untersuchung (7) wurde Atrophie der spezifischen Zellen und relative 
Vermehrung des Bindegewebes gefunden. Bei der Untersuchung von Ratten, 
die taglich bis zu 20-30 mg Fluor pro Kilogramm einbekamen, kamen PHILLIPS 

a b 

Ahu. In n lind U. Chronischc intcrstiticIle :Sephritis bci ciller }tnlte, die 
15S Tnge hindureh O.!J220% :FIlior mit der Ko.t nls 1'\,,1' (I.J) hekommen 

hat, ycrgliehell mit dem ~ehnitt der :Sicrc cines Kontrollticrcs (a) 
(llamatoxylin-Eo~in, 12mal v('rgroUert). 

und LAMB sowie Lil1B 

und Mitarbeiter und 
PHILLIPS, HART und 
BOHSTEDT zum entge­
gengesetzten Rcsultat. 
Das Gewicht der Hypo­
physc, das mikroskopi­
i>che Bild wic auch die 
gonadenstimulicrende 

Funktion waren normal. 
An denselben Ratten 
wurde ein erhohtes Ge­
wicht der Nebennieren, 
sowie bei der mikroi>ko­
pischen Untersuchung 
Neigungzu passiver Hy­
peramie, insbesondere 
der Zona reticularis des 
Marks, festgestellt. In 
einzelnen Fallen wurde 

auBerdem auch l!'ettdegeneration beobachtet. Die Haden zeigten cine gewisse 
Neigung zu Atrophie. HAUCK, STEENBOCK und PARSONS geben an, daB ein 
Zusatz von 0,15% NaF zur Kost bei Ratten bedeutende Atrophie des spezi­
fischen Gewebes der Hoden, sowie vollstandigen Samenmangel herbeiftihrte. 
Es wurde schon erwahnt, daB Herabsetzung oder ganzliches Aufhoren der Ver­
mehrung dort zu beobachten ist, wo die Vergiftung die Ernahrung ernstlich stort. 

Harnwcgc. Der auffallende Durst und die Polyurie, die bei lntoxikations­
versuchen regelmaBig beobachtet werden, mussen als Anzeiehen eines Nieren­
reizes aufgefa13t werden. HEWELKE wies Eiweil3 und Blut im Harn von Hunden 
nach , die durch 47 und 100 Tage taglich ungefahr 0,012-0,018 gJkg Nal" per­
oral einbekamen; die Nieren erwiesen sich bei der Sektion als hyperiimisch. 
Bei Meerschweinchen beschrieb MARCONI eine schwere parenehymatOse Niercn­
entzundung. Die Tiere verendeten naeh einer subchronischcn Vcrgiftung mit. 
bedeutendcn Mcngen NaF. Chronische Nierenveranderungen wurdcn ausfuhrlich 
von KICK, BETHKE und EDmNGTON (Schweine) und ROHOL)! (Ratten, Schweine, 
Kalber, Hunde) bcschrieben. Makroskopisch geben sich die spaten Veranderungen 
durch Verkleinerung der Nierc und mehr oder weniger feiner Granulierung 
der Oberflache zu crkennen; die Farbe ist heller als normal. Die Konsistcnz 
is1. erhoh1., im Schnitt ist die Rinde schmal mit s1.reifenformiger Zeichnung. 
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Mikroskopisch kennzeichnet sich der ProzeB durch diffuse Bindegewebsent­
wicklung, die sich in disseminierten Herden verstarkt. Die Glomeruli sind relativ 
gut erhalten, die Harnkanalchen unregelmaBig erweitert, oft mit niedrigem 
Epithel. Der ProzeB ist vorwiegend interstitieller Art. Zu diesem Bilde gesellt 
sich bei schweren Graden der Vergiftung eine Degeneration des Epithels der 
Harnkanalchen, die den Veranderungen bei Nephrosen ahnlich ist. Kalk­
ausfallung im Gewebe gehort nicht zum Gesamtbilde. Die einzelnen Tier­
gattungen reagieren verschieden; der interstitielle SchrumpfprozeB wurde 
namlich bei Ratten, Schweinen und Hunden, nicht aber bei Kalbern beobachtet 
(Abb. 19). 

Zahngewebe. Fluor hat einen schadlichen EinfluB auf die Zahnanlage, so 
daB jener Teil eines Zahnes, der zur Zeit der Fluoraufnahme verkalkt, bleibende 
Defekte erwirbtl. Zahne oder Zahnabschnitte, die vor Beginn der Fluorver­
abreichung schon verkalkt waren, verandern sich anscheinend nicht. Die Ver­
anderungen lassen sich daher besonders leieht an Nagetieren studieren, ins­
besondere an Ratten, deren Schneidezahne kontinuierlieh aus persistierender 
Pulpa wachsen. Schon zu Beginn des Jahrhunderts wurden v. STUBENRAUCH 
und ROST (I, 3) auf die deletare Wirkung von Fluor auf die Zahne aufmerksam, 
aber diese Untersuchungen wurden niemals in extenso veroffentlicht. Die 
crste ausftihrliche Beschreibung wurde 1925 von MCCOLLUM, SIMMONDS, BECKER 
und BUNTING publiziert. An Ratten, die in sonst vollwertigem Futter 
0,0226% Fluor als NaJi' bekamen, wurden bedeutende Vcranderungen der 
Schneidezahne beobachtet. Der Zahnschmelz war triibe, weiB mit dunkleren 
Querbandern, die Zahne abnorm briichig. Veranderungen ahnlicher Art wurden 
seitdem von zahlreichen Untersuchern beschrieben. 

Die Einzelheiten der makroskopischen Veranderungen werden namentlieh 
durch Arbeiten von MARGARET C. SMITH und Mitarbeitern (Arizona) erhellt. 
Bei dem schwachsten Grad der Einwirkung schwindet das Fe-haltige Pigment, 
das normalerweise im Schmelz der Schneidezahne der Ratten vorhanden ist 
und ihre dunkel-orange Farbe bedingt. Der Schmelz wird heller, verliert seinen 
Glanz und nimmt schlieBlich eine kreidige, weiBe Farbung an. Bei starkerer 
Einwirkung beobachtet man lokalisierte Hypoplasien des Schmelzes, der seine 
Widerstandskraft vcrliert und in Plattchen abfallt. Die Widerstandskraft der 
Zahne ist verringert, doch wird angeftihrt, daB die Harte zunimmt (ARM­
STRONG [I)). Der scharfe, meisselartige Schneiderand der Ineisiven schleift 
sich ab und wird mehr oder weniger fliichenfOrmig. Die Zahne konnen sich 
bis zum Zahnfleisch absehleifen. Zuweilen brechen ein oder mehrere Schneide­
zahne ab und der dadurch verursachte mangelhafte VerschluB hat das iibermaBige 
Wachsen des gegeniiberstehenden Zahnes zur Folge. Verlangerungen konnen 
an allen Schneidezahnen beobachtet werden, sind aber am auffallendsten, wenn 
es sich urn die oberen Schneidezahne handelt, die sieh zirkular nach riickwarts 
biegen und den Gaumen durchdringen konnen. Diese Veranderungen sind 
sekundar und fiir die Fluorvergiftung nicht pathognomonisch. Nicht selten 
entstehen Seitendeviationen (ROHOLM [6)). Bei den schwachsten Graden der 
Einwirkung treten abwechselnd Ringe und Bander aus hellem, pathologischem 

1 VELU und CUARXOT haben vor kurzem die Beobaehtung gomacht, daB bei Sehafen 
cine betrachtliche Zeit zwischen der Fluoraufnahme und der Wirkllng auf die Zahnbildung 
vcrstreichen kann. Dies steht im Widersprueh zu den bisherigen Erfahrungen. 

56* 
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" b c 
Ab1>. 20 a-c. Untere Schncidrziihne yon jungcn Ratten, die 10 W lichen lang f1uorhaltiges ]<'utt.cr 1>ekamen. 
a) Kont.rollc. b) 0,014% Flnor als Knochcnasche. Typischc Strcifung des Schmelzes. c) 0,014% ]<'Iuor als 
NaY. Diffuse Verandcrung des Schlllelzcs. <Lupcnycrgriiflerung; aufgenolllmen llIit ullSensibilisicrtcr Platte, 

Tagcslichtlampc und lJIaufiltcr) . 

a h 
'-\1>h. 21 a und U. Grotcske YcriilHlerungcn an den Schncidcziihncn eitler Hatte, die ungefiihr 14 Monate hindurch 
0,0226% :Flllor ais NaF wit (irf Kost <1l1fgcTlollltllt'll hat (b). Die ohcren :;chncidez:ihnc sind Hinger als normal, 
die llllt crcn kiirzcr; ScitelHi(,YiatiollclI: die Schnittkalltc ist in cine :FHichc ycrwandclt; cler f:ichmclz ist diffus 

. weW. <a) Kontrollc. 

Schmelz und dunklem , normal em Schmelz auf. Die Ringe verlaufen oft bogen­
formig mit del' Hohlseite gegen die Zahnspitze geriehtet (Abb. 20 und 21). 
Diese eigentumliehe Anordnung beruht moglichel'weise auf dem Umstand, 
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daB die Ratte diskontinuierlich friBt, oder daB sich die Wachstumsgeschwindig­
keit des Zahnes mit den verschiedenen Tageszeiten andert (S. 897). Das gleiche 
Phanomen wird beobachtet, wenn man dem Trinkwasser der Ratten NaF 
zusetzt (SEBRELL und Mitarbeiter). Intermittierende NaF-Injektion verursacht 
die Entwicklung von Bandern aus abwechselnd pathologischem und normalem 
Schmelz; jeder Einspritzung entspricht eine helle und eine dunkle Schicht 
(SCHOUR und SMITH). Bei den Meerschweinchen ist die normale Pigment­
bildung geringfiigig; hier stellt die verringerte Starke des Schmelzes das charak­
teristische Phanomen dari. 

Die zur Hervorrufung der charakteristischen Veranderungen erforderliche 
Fluormengc ist iiberaus gering .. Bei einer Konzentration von 0,0007 % Fluor 
(als NaF) in der Nahrung konnten SMITH und LEVERTON an einigen Rattcn 
mittels Lupe deutliche Beeinflussung feststelIen, bei einer Konzentration von 
0,0014% an samtlichen Tieren, namlich feine Linien an den Schneidezahnen 
mit abwechselnd schwacherem und starkerem Pigmentgehalt. Bei der doppeIten 
Fluorkonzentration wurden die abwechselnden, farblosen und orangefarbigen 
Linien oder Bander mit bloJ3em Auge sichtbar; oder auch wurde die Ringbildung 
unregelmaJ3ig und die gesamte Oberflache des Zahnes allmahlich weW und triibe. 
Dic starksten Veranderungen mit Abschalung des Schmelzes traten ein, wenn 
die Fluorkonzentration 0,014% betrug. Die Zahnveranderungen erscheinen 
bei einer Dosis, die bedeutend unter der zu einer ungiinstigen Beeinflussung 
des Aligemeinbefindens erforderliehen Dosis liegt. Die Grenzkonzentration scheint 
um 0,0010% Fluor in der Nahrung zu liegen (10 mg pro Kilogramm Futter). 
Schwerlosliche Fluorverbindungen (CaF2, Na-aAU's' Fluor in Knochenasche) sind 
in dieser Beziehung beinahe ebenso wirksam wie NaF. Makroskopisch zweifel­
hafte Streifung erscheint bei der Aufnahme mit unsensibilisierter Platte und 
Verwendung von Tagesliehtlampe und Blaufilter (Abb. 20) oder bei Verascherung 
des Zahnes (CANNAVl [4]). Eine Konzentration von 0,0014% Fluor in der Nah­
rung entspricht einer taglichen Aufnahme dureh die Ratte von ungefahr 0,2 mg 
Fluor oder etwa 1 mg pro Kilogramm. Es ist eharakteristisch, daJ3 die Ver­
anderungen zuerst am gingivalen Teil der unteren, am raschesten wachscnden 
Schneidezahne nach 2-3 W ochen zu erkennen sind. Bei Tieren, deren Schmelz 
normalerweise nieht pigmentiert ist, auJ3ern sich die durch Fluor verursachten 
Veranderungen in triibem Schmelz, Schmelzhypoplasien und vermehrter Briiehig­
keit der Zahne. Bei Rindern und Schafen werden die Zahne abnorm rasch 
abgeschliffen, so daJ3 vor allem die Kauflachen der Mahlzahne einen hochst 
unregelmaBigen Verlauf nehmen. Es kann sich Zahnfleischentziindung ent­
wiekeln; die Tiere kauen schlecht und sind flir kaltes Wasser empfindlich. 
Durch Rontgenisierung von verschiedencn Gattungen fluorvergifteter Tiere 
fand ROHOLM (6) verminderten Mineralgehalt der angegriffenen Zahne und mehr 
oder weniger vollstandige Obliteration der Periodontalspalten infolge von 
Knochenneubildung (Abb.22). 

1 SCHOUR und lVlitarbeiter haben wiederholte Injektionen von NaF angewandt, urn 
die Appositionsgeschwindigkeit bei Schmelz und Zahnbein zu konstatieren. Bei Siiuge­
tieren werden im Laufe von 24 Stunden 16 It rythmisch abgelagert (SCHOUR und HOH'­
:MA~). Die Appositionsgeschwindigkeit ist beim l\Ienschen und Macacus rhesus-Affen ge­
ringer, urn 3---4 fl in 24 Stunden (SCHOUR und PONCHER). 
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Histologische Untersuchungen von Zahnen fiuorvergifteter Tiere wurdcn 1929 von 
CHANELES (I) und BERGARA (3) vorgenommen, spater vor aHem von PACHALY, BETHKE 
und Mitarbeitern, sowie von SCHOUR und SMITH. Die Bcschreibungen deckcn sich in groben 
Ziigen. Charakteristisch sind gewisse morphologische Veranderungen illl Schmclzorgan 
und del' entsprechende hypoplastische Schmelz. Die innere Begrenzung del' Amcloblasten­
schicht verlauft unregelmallig, die einzelnen ZeHen sind flacher. Nach PACHALY tritt nach 
starkerer Einwirkung eine Atrophie des gesamten Schmelzorgans ein, die in aseptischer 
Nekrose enden kann. Die schwachste Verandcrung des Schmelzes (bei del' Ratte) ist der 

M, 

h 
Auh. 22a und h. ]ti)ut-gt'Bhildt'f YOIl Srhwcincki('i('rn mit :\lo1arf.'1l deT 1. Dentition (Ill:!. 1113 lIwl1ll 4) und der 
2. Dentition (~1, ulIll )1,). a Kont.rolltier. h Sehwein. <la< 171 Tal:c hin<lurch tiiglieh If) mil j"luor ai, "aF pro 
Kilogramm cinockotHmcll hat. Erh()hh~ Ahnutzung yon ?t'lh starke lIYPollJasic von l\1:!. tHe wiihrclld der ]i'luor~ 
aufnalnne verkalktcn. Die Ziihnc ,Ier I. Delltition, <lie Yor lIegilln der Intoxik"tion Ycrkalktcn , Lit' tell keine 
Vcr~indcrllngcn dar. ])ie Kuochf'llstruktur ist UluJcllt-lich, die 'Pcriodontalriiumc vcrcngcrt odcr ycrwischt. 

Pigmentmangel. Die Schmclzhypoplasie ist haufig an begrenzten Partien besondcrs aus­
gepragt, den charakteristischen, lokalisiertcn Verticfungen an dcr Zahnoberflachc cnt­
sprechcnd. Der Schmelz vcrkalkt schlecht, kann stellenweise ganz fehlen; die Ulllstandc 
an del' Farbung lassen auf cine abnorllle Zusammensetzung schliellen. Die Schmelzprismen 
sind unregelmallig in Form und Verlauf und k6nncn dcr Sitz verschiedencr morphologiseher 
Eigcntiillllichkcitcn sein (Qucrstreifung, Hervortrcten del' RETzIUsschen Streifen usw.). 
Gleichlaufend mit den Schmclzveranderungen beobachtet man in der Rcgel auch Hypo­
plasic und schlechte Vcrkalkung des Zahnbeins, Verbrciterung des Pradcntins und unrcgel­
mallige Grenzflaehe zwischen den beiden Schiehten. Die Odontoblasten seheinen keinc 
charakteristisehen Veranderungen aufzuwciscn, cbensowenig dic Pulpa. SCIIOl,;R und 
SMITH habcn gczeigt, dall so\\'ohl Schmelz als Zahnbein abnormc Streifung parallel zur 
Obt'rflaehc aufweisen. hervorgcrufen durch ab\\'cchselnd kalkarme und kalkreiehe Schichtcn. 
Eine derartige Schichtenbildung. die ein eharakteristischer Fluoreffekt zu sein scheint, 
zcigt Hich hauptsachlieh nach subcutaner Injcktion von Natriumfluorid, wird abel' auch 
dort gcschen, \\'0 einc nicht zu grolle Fluormcngc mit dcr Kost aufgcnommen wird. Die 
abwechsclndcn Bander von hclkm und dunklem Schmclz, die mit den blollcn Augen an dcn 
Schncideziihnen del' Ratten zu sehen sinu, cntsprechen dcn altcrnierendcn Schiehten von 
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schlecht und gut verkalktem Schmelz, die sich spiiter in sehr schriigem Schnitt wegen des 
krummen Wuchses der Schneideziihne zeigen. 6HNELL, WESTIN und HJARRE fanden bei 
Mecrschweinchen nach Intoxikation mit Na2SiF6 Zahnveriinderungen von rachitischem 
Typus. Das Pradentin war abnorm breit; als Ausschlag mangelhafter Verkalkung wies das 
Zahnbein groBe Interglobularriiume und kleine Kalkglobuli auf. Bei Meerschweinchen, die 
Vitamin-C-frcie Grundkost mit abwechselndem ZuschuB von Na2SiF6 und Apfelsinensaft 
(bis zu 7 g tiiglich) bekamen, wurde Ablagerung von unregelmiiBigen groben Kalkkornchen, 
vor aHem zwischen Odontoblasten und Priidentin sowie im Dentin, aber auch im Schmelz 
beobachtet. Die Tiere wicsen Anzeichen von Skorbut auf. Bei Dunkelfeldbeobachtung 
treten die kornigen Ausfiillungen besonders schon hervor, sowohl in Pulpa als auch im Zahn­
bein (GOHLE). 

Die chemische Zusammensetzung von Ziihnen fluorvcrgifteter Tiere ist Gegenstand so 
mancher Untersuchung gewesen. Man ist sich aHgemein einig dariiber, daB der Gehalt 
der Zalme an Fluor zunimmt (S. 876). Hingegen steht es nicht fest, ob der Gehalt der Ziihne 
an Aschc und dercn Zusammcnsctzung bci dcr chronischen Fluorvergiftung nachwcisbarcn 
Veriinderungcn unterworfcn ist. KICK, BETHKE und EDGINGTON fanden keine Xnderung 
in del' Aschcnmenge und dem Gehalt der Asche an Ca, P, Mg und CO2 in den Ziihnen von 
Schweinen, die bis zu 0,097 % ]<'luor in das Futter bekamen. Analysen von SMITH und 
LANTZ (1, 4) und HAUCK, STEEN BOCK und PARSONS scheinen darauf hinzuweisen, daB die 
Schneideziihne von Ratten, dercn Kost 0,1-0,15% NaF enthielt, einen verringerten Aschen­
gehalt und moglicherwcise eino Steigcrung des Verhiiltnisses CajP aufwiesen. PHILLIPS, 
HART und BOIISTEDT (1) fanden bei der Untersuchung von Rontgenspektra, daB der krystal­
linische Charakter der Zahnasche dem Fluorapatit entspricht. Schmelz und Zahnbein von 
normalen als auch fluorvergifteten Kiihen ergaben dasselbe l~ontgenspektrum. Nach 
REYNOLDS und :\1itarbeitern wird die Briichigkeit der Fluorziihne durch mangelhafte Orien­
tierung. gesteigerte KrystallgroBe und Heterogenitiit des Materials verschuldet. 

Klloclwllgcwcbc. Die Wirkung von Fluor auf das Knoehensystem ist kom­
plizicrt und trotz mannigfacher Arbeiten noch nieht in allen ihren Einzelheiten 
geklart. Am haufigsten wird generalisierte Osteoporose odeI' Osteomalaeie mit 
Neigung zu Exostoscnbildung an den Iangen Ri>hrenknoehen und dem Unter­
kiefer beobaehtet. Bei ausgewaehsenen Tieren (vornehmlieh Ratten) kann die 
Aufnahme von Fluorverbindungen in miiBigen Dosen eine diffuse Osteosklerose 
mit enorm starker Mineralisation des Knoehensystems hervorrufen (vgl. die 
Osteosklerose beim Mensehen, S.854). Die einzelnen Tiergattungen seheinen 
versehiedenartig zu reagieren. 

Die makroskopischen Veriinderungen konnen reeht bedeutend sein. BRANDL 
und TAPPEINER fanden, daB die Knochen ihres Hundes, der 648 Tage hindurch 
taglieh ungefahr 22 mg ~'luor (als NaF) bekam, auffallend weiB, abnorm hart 
und briiehig waren. ROST (1, 3) gab im Wachsen begriffenen Runden bis zu 
12 Woehen lang taglieh 0,2-0,5 g NaF ein und konnte bedeutende Verande­
rungen osteoplastiseher und osteoporotiseher Natur an den Knoehen wahr­
nehmen. Die Exostosen waren hauptsaehlieh an den Karpalgelenken und dem 
Schadel lokalisiert. Bei der Ratte wurde die abnorm weiGe, porose Knoehen­
oberflaehe von einigen Untersuehern beobaehtet (MCCOLLUM und Mitarbeiter 
u. a. m.). Bei Ratten, die bis zu 585 Tage hindurch 0,05-0,15% Kryolith odeI' 
0,05% NaF mit der Kost einbekamen, waren die Knoehen abnorm briiehig 
und Leisten und Fortsatze plumper als normal (ROHOLM [6]). Junge Ratten, 
die eine 0,1 % NaF-haltige Kost bekamen, waren im Waehsen gehemmt und 
bekamen krumme GliedmaBen wie bei Kalkmangel (LA..,.,TZ und SMITH). CRl­
STIANI (9, lO) beschrieb an Meerschweinchen Exostosenbildung am Sehienbein, 
dessen Dicke verdoppelt sein konnte. Ausgebreitete Exostosenbildung, ins­
besondere an· den Knoehen der GliedmaBen und dem Unterkiefer, wurde an 



888 K. ROHOLM: 

Rindern (REED und HUFFMAN, Du TOIT, MALAN, GROEN EWALD und DE KOOK) 
und an Sehalen (SLAGSVOLD, ROHOLM [1]) beobachtet. BETHKE und Mitarbeiter 
gewahrten an Schweinen eine VergroBerung des Corpus mandibulae, umso 
ausgesprochener, je hoher der Fluorgehalt der Nahrung war. 1m Querschnitt 
war die Compacta sehr verdickt, die Markhohle dementsprechend erweitert. 
Zusammenfassend kann gesagt werden, daB die Veranderungen bei der Osteo­
porose aus einer Kombination von atrophischen und hyperplastischen Prozessen 

abc 
Abb. 23 a-c. Durcil,c1l1littellc )letatarscn YOIl Kiilbcrn. <li e 1!l5 Tage 
hindureh HigHeh im Durch5chnitt 20 mg Fluor PTO Kilogramm als NaF (c) 
oder Kr~'oHth (b) bckolllll1en hailell . Der Kllochcn ist pIUIllP, mit 
bedeutemicII pcriostalcn Ahlagcrulll!cn . Die ~larkhohle i5t hreit, <las 

Mark gclatinos <1egcncricrt. (a) )[ctatarsns des Kontrollticres. 

bestehen . DieKnochen sind 
oft plumper als normal, 
das Gewich t ist vermindert, 
die Widerstandskraft her­
abgesetzt. Compacta und 
Spongiosa sind atrophisch, 
die Markraume erweitert. 
Die hyperplastischen Pro­
zesse sind am ausgespro­
chensten an im Wachsen 
begriffenen Tieren und vor­
nehmlich am Periost loka­
lisiert. Die periostalen Ab­
lagerungen sind von loser 
Struktur und schlecht ver­
kalkt; sie nehmen haufig 
die Form von Exostosen 
an, die hauptsachlich an 
den langen Rohrenknochen 
und dem Unterkiefer loka­

lisiert sind. EineKombina­
tion von atrophisc hen und 
hyperplastischenProzessen 
kann bedeutende Form­
veranderungen im Gcfolge 
haben (z. B. beim Unter-
kiefer des Schweines). Bei 

der makroskopischen Untersuchung fehlt in der Regel die endostale Knochen­
neubildung, die Epiphysenlinien weisen keine groberen Veranderungen auf. 
Eine deutliche Veranderung der Gelenke gehort nicht zum Gesamtbilde (Ab­
bildung 23 und 24). 

Bei der rontgenologischen Untersuchung von fluorvcrgifteten H,atten (taglich 
29-283 mg/kg F als Na:F) fand BERGARA (1, 2), daB die Knochen einen schwa­
cheren Schatten gaben als die der Kontrolltiere. Die Breite der Epiphysen­
linie der hinteren GliedmaBen war pathologisch erhOht. LOEWE gab jungen 
Ratten tiiglieh 80-160 mg/kg CaF2 ein und sah auf der Rontgenplatte Ver­
anderungen, die Rachitis ahnelten. AuBer dem eharakteristisehen Kalkmangel 
in der Verkalkungszone maehte sich konstante Verdichtung (d. i. Kalkablagerung) 
in der Nachbarzone bemerkbar. ROHoLM (6) fand bei Kalbern, Schweinen und 
Runden , daB der osteoporotische Zustand von einer diffusen Ralisterese des 
Knochensystems mit Velwischung der normalen trabikularen Struktur begleitet 
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ist. Bei im Wachsen begriffenen Tieren wurde intermittierende Unterbrechung 
des epiphysaren Wachstums (lines 0/ arrested growth in der Metaphyse) beobachtet. 

Ahb. 24. Frontalsch"itt vor dem 1. Mahlzahn YOII Vnterkiefern junger Sehweine. (a) Kont.rolle. (h) Sehwcin, das 
171 Tage hindurch 15 1111\ Fluor pro Kilogmmm ab Kryolith bekommen hat. Hohe Ulul Breite des Unterkicfers 

silul gC8teigert" die Markhohlc erweiter!., Compacta vcrdickt, der periphere Teil VOII loser Struktur. 

Bei dcr Untersuchung von Ratten, die Monate hindurch taglich 25-50 mg/kg 
NaF einbekommen hatten, machte SlJTRO die Bemerkung, daB die Knochen­
schatten normal oder etwas dichter als normal waren. ROHOL1\{ (6) sah diffuse 

d 

c 
Abu. 25. Quer,chnitt der Costa cines jUIIgell Sehwcine" das IiI Tage hilldureh taglieh 15 mt'( Fluor als Xa l' 
pro Kilogramlll einuekommell hat. 0 8t eomalaeieahnliche Vcrilnrlerullgell: Der Klloehen (a ) hat unregehniillige 
Struktur, lIIit geringem Kalkllchalt ; das Lumen aller Ka niile lIIit brciten osteoid clI Siiumen uekleidet(c); 

Perio8!. (u) ist zellcnreieh, lIIit osteoidclI Bulken (d) (~Omal vcrgri ilJcrt). 

Osteosklerose der Knochen des Schadels und des K6rpers bei Ratten, die bis zu 
585 Tage lang 0,05-0,10% Kryolith mit der Nahrung aufgenommen hatten 
(Abb. 26); bei h6herer Konzentration traten zugleich i;klerotische nnd atro­
phische Prozesse in verschiedenen Teilcn des Skelets auf. 
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Bei mikroskopischen Untersuchungen von MARCONI und DITTRICH wurden in den Knochen 
von f1uorvergifteten Meel'sehweinehen, Kaninehen und Ratten atrophisehe Prozesse nacho 
gewiesen. Bei Schafen, die 16 Monate lang von f1uorhaltigem Heu gelebt hatten, stellte 
LILLEENGEN bedeutende diffuse Atrophie der Knochen fest. Urn die erweiterten Markraume 
und die HAVERsschen Kanale waren bis zu 133 p. breite osteoide Rander zu sehen. Compacta 
war stcllenweise fast spongioser Natur. Yom Periost des Kiefers und der langen Knochen 
gingen Exostosen unter lebhafter Zellen- und Gefaf3proliferation aus. Osteoklasten waren 
sparlich vorhanden. SUTRO untersuchte die Knochen von jungen Ratten, nachdem sic 
1 Jahr hindurch oder langeI' taglich mit dem Trinkwasser 25, 50 odeI' 75 mg/kg NaF auf­
genommen hatten. Bei Tieren, die 50 mg bekamen, wurde nach 3-5 Monaten nichts Ab­
normes an den Knochen gefunden. Nach Veri auf cines Jahres waren dic Fibrillen im Matrix 

" 
Abh. 26. Huntgenuihler \"on Ratten.chiid"l. (a) Kontrolltier. (lJ) Hatten, die 14-1; ;\Ionatc hindurch 0,0226% 
Fluor als -"aF mit ,Ier K08t lJekollllllcn haben. Diffuse Sklerose der Sehiidelknochen; ungleichc Yc rliingerun~ 

<ler oberen Schnekleziihnc. 

unregclmaf3ig und man gewahrte zahlrciche grobe und fcine, stark farbbare Kornchen 
zwischen ihnen, Ahnliche Kornchen fanden sieh am Rande del' HAVERsschen Kanale und 
(bei einem einzelnen Tier) im Ligamentum interpubicum, Ratten, die 75 Tage hindufch 
taglich 75 mg/kg N'aF einbekamcn, wiesen eine abnorme .Menge osteoides Gcwebe um die 
HAVERsschcn Kanalc auf; zahlreiche dunkle Kornchen wurden sowohl an dcn ostcoiden 
Randern als auch im Matrix gefunden. Ratten, die von calciumarmcr Kost lebten, Vel'­
cndetcn nach 1-2monatigel' Fluoraufnahme und zeigten ausgesprochene generalisierte 
Osteoporosc, OHNELL, WESTl:S- und HJARRE beschrieben Verkalkungsanomalien von rachi­
tischem Typus bei Meerschweinchen, die ziemlich grof3e Mengcn Na2SiF6 bekamen. In den 
Knoehen von Meerschweinchen, die Vitamin-C-freie Kost mit abweehselndem Zusehuf3 
von Xa2SiF 6 und Apfelsinensaft bekamen, wurden grobe Kalkkornehen gefunden, VOl' aHem 
in den Verkalkungszoncn, abel' sporadisch auch im Knochen und langs des Randes del' 
HA \'Jmsschen Kanale, Die Tiere wiesen gleichzcitig mehl' oder weniger ausgesprochene 
Anzeichen von Skorbut auf. Dic vom Fluor verursachten kornigen Ausfallungen konnen 
bci Dunk(>lfeldbeobachtung an jenen Stcllen gesehcn werden, wo die Knoehenneubildung 
stattfindet (NIXDORF). 
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Nach ROHOLM (6) ist der osteoporotische oder osteomalacische Zustand 
foIgendermaGen gekennzeichnet: 1. Atrophie der Spongiosa und des zentralen 
Teiles der Compacta; 2. lebhafte periostale, seltener endostale Apposition von 
Knochengewebe mit irregularer Struktur; 3. verzogerte Verkalkung des osteoiden 
Gewebes, gleichzeitig qualitativ abnorme Verkalkung, indem der Kalk in Form 
von zerstreuten, oft groben Kornchen ausgefallt wird, die nur unvollkommen 
zu homogener Grundsubstanz zusammenschmelzen; 4. variierender Abbau durch 
Osteoklasten, zuweilen von fibros umgebildetem Mark aus. Die Ratte nimmt 
bis auf weiteres eine Sonderstellung ein, da man zu gleicher Zeit Prozesse beob­
achten kann, die Osteosklerose (iibermaBige Kaikausfallung in Form von groben 
Kornchen) und Osteoporose (Abbau des kalkhaltigen Knochens und Bildung 
von schlecht verkalktem Knochengewebe) gleichen. Die von BRANDL und TAP­
PEINER beobachtete Ablagerung von krystallinischem Calciumfluorid in den 
Knochenkanalchen muG wahrscheinlich einer falschen Deutung zugeschrieben 
werden; diese Erscheinung wurde von JODLBAUER und v. STUBENRAUCH, nicht 
aber von spateren Untersuchern bemerkt. 

Die Starke und chemische Z~tsammensetz1tng des Knochens verandert sich 
durch langandauernde Aufnahme von Fluorverbindungen. D8r Fluorgehalt 
der Knochen wird bis auf das 20-30fache erhOht (S.876). Bei dem osteo­
porotischen Zustand ist die Aschenmenge verringert und die Briichigkeit erhoht; 
bei der Osteosklerose sind die Verhaltnisse wahrscheinlich die umgekehrten. 
Untersuchung der Zusammensetzung der Knochenasche hat keine eindeutigen 
Resultate herbeigefiihrt. Die verminderte Starke der Knochen riihrt vermutlich 
in crster Linie von Veranderungen in der Struktur her. 

FORBES und Mitarbcitcr wiesen nach, daB MineralzuschuB in Form von fluorhaltigem 
Rock pllOs:phate bei unausgewachsenen Schwcinen in schlechter Entwicklung del' Knochen 
resultierte. 1m Vergleich zu anderen Mincralgemischen ergab Rock phosphate weniger 
Asche pro Volumeneinheit und groBere Briichigkeit. Analysen zeigten relative Vermehrung 
von Magnesium und Phosphor und relative Abnahme von Calcium und Kohlendioxyd; 
das Verhiiltnis PICa wurde crhoht. CRTSTIANI und GAUTIER (1) fanden, daB die Knochcn 
von fluorvergifteten Meersehweinchen briiehiger als normal waren. Bei ciner 1I1essung der 
Widerstandskraft der Tibia gegen Flexion wurde cine durchschnittlich 20 % ige Herabsetzung 
verzeichnet. Normale Werte del' Aschenmenge und des Gchaltes an Calcium und Phosphor 
fanden S:mTU und LANTZ (4) durch Analyse der Tibia von Ratten, die durch 60-120 Tage 
0,05% NaF in die Kost bekommen hatten. Ein Gehalt von 0,1 % in del' Nahrung verringerte 
die Aschenmenge urn 2% und vermehrte die Calciummenge urn 3%, so daB sich das Vel'­
haltnis Ca/P erhohte. 1m Gegensatz hicrzu fanden MCCLURE und MITCHELL (2) gleich­
falls in Versuchen mit Ratten, daB ein Fluorgehalt der Kost von 0,0313 und 0,0623% (als 
Nal<') eine Erhohung des Gewichts der Asche urn 1,3% zur Folge hatte. Der Phosphorgehalt 
blieb unveriindert, die Calciummenge wurde urn 1,05% verringert, so daB das Verhiiltnis 
CalP rcduziert war. Absolute und relative Herabsetzung der Aschenmenge gewahrten 
HAUCK, STEENBOCK und PARSONS bei Ratten, die 0,15% Natriumfluorid in dio Nahrung 
bekamen, gleichviel ob der Caleiumgehalt der Kost ein mittlerer oder ein niedriger war. 
In Versuchen mit jungen Sehweinen konnten BETHKE und Mitarbeiter nachweisen, daB die 
Briichigkeit der Knochen im gleichen Verhiiltnis zunahm wie der Fluorgehalt der Kost. 
Dic Aschenmenge war bei den hoheren Fluorkonzentrationen gleiehfalls verringert, aber 
nur dann, wenn ihr Gewicht pro Volumeneinheit Knochen ausgedriickt war. Del' Gehalt an 
Calcium und Phosphor iinderte sich nicht, aber bei steigendem Fluorgehalt der Kost nahm 
die l\Iagniummcnge zu, dic Kohlendioxydmenge hingegen ab. Bei Rindern, die durch 
41/2 Jahre ZuschuB an Rock plwsJlhate bekommen hatten, war die Bruchfestigkeit der Meta­
karpalknochen fast verdoppelt [PHILLIPS, HART und BOJISTEDT (I)]. 

Biochemic. Der Verbleib des Fluors im Organismus ist auf S. 876 bcsprochen 
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Ausscheidung geschieht durch den Harn. Wahrend bei der akuten Vergiftung 
eine Herabsetzung des Kalkgehaltes des Blutes zu verzeichnen ist, wird dieses 
Phanomen bei der chronis chen Intoxikation seltener und weniger ausgesprochen 
beobachtet. Selbst eine so bedeutende tagliche Dosis wie 0,05 gjkg NaF ergab 
keine sicheren Veranderungen des Serum-Ca der Ratte (CHANELES [1 ]). Bei 
jungen Hunden, die bis zu 31/ 2 Monate lang taglich 0,1-0,2 g NaF bekamen, 
entwickelten sich schwere Zahn- und Knochenveranderungen, aber das Serum-Ca 
anderte sich nicht (STOHR). Deutliches aber mal3iges Fallen gewahrte A. JODL­
BAUER an Kaninchen, denen bei calciumarmem Futter 22 aufeinanderfolgende 
Tage hindurch 0,015 g NaF pro Kilogramm subcutan verabreicht wurde. Eine 
24 Stunden nach der letzten Einspritzung erfolgte Bestimmung ergab das 
Fallen des Serum-Ca urn 12,8%; bei der akuten Vergiftung betrug der groBte 
Fall 50 %. PAVLOVIC und BOGDANOVIC stellten gleichfalls eine mal3ige Senkung 
im Blut-Ca (durchschnittlich von 17,6 auf 14,5 mg pro 100 ccm) bei Kaninchen 
fest, die bis zu 122 Tage lang intravenos 0,010-0,030 g/kg NaF bekommen 
hatten. Nach Untersuchungen von PRICJ<~ zeigten Ratten, deren Kost die hohe 
Konzentration von 1 % NaF enthielt, eine allgemeine Storung des Mineralstoff­
wechsels, fast ausschlieBlich in Form von jallendem Gehalt an anorganischen 
Bestandteilen des Blutes ; allein die Magniumkonzentration stieg. Die vorhandenen 
Bestimmungen des Phosphorgehaltes des Blutes wei sen keine gleichartigen 
Result-ate auf; es wurde sowohl Neigung zu steigenden, zu fallenden und zu 
unveranderten Werten festgestellt. Dcr Fhwrgehalt des Blutes betrug durch­
schnittlich 0,17 und 0,60 mg pro 100 ccm bei zwei Gruppen von Rindern, die 
monatelang taglich 60,6 bzw.738,4 mg Fluor als CaF2 erhielten (Du TOIT, 
SMUTS und MALAN). 

Bei der Untersuchung des Calcium- und PhosphorstojjU'echsels findet man 
meistenteiIs eine mehr oder weniger ausgesprochene verminderte Retention 
dieser beiden Elemente, insbesondere bei wachsenden Tieren, doch sind die 
Verhaltnisse nicht leicht zu tiberblicken. FORBES und Mitarbeiter machtcn die 
Beobachtung, daB ZuschuB von Rock phosI)hate bei jungen Schweinen eine 
geringere Calcium- und Phosphorretention zur Folge hatte als andere, in der 
Praxis angewandte Caleiumquellen (Calciumcarbonat, Knoehenmehl, Kalkstein). 
MCCLURE und MITCHELL (2, 1) nahmen Stoffwechselversuche an Ratten und 
Schweinen vor. Bei Ratten hatte ein KostzuschuB von 0,0106 und 0,0313 % 
1,'luor als NaF keine Wirkung auf die Ca-Retention. Hingegen war es hochst 
wahrscheinlich, daB 0,0623% Fluor in Form von NaF und CaF2 eine Herab­
setzung der Ca-Retention in zwei 10tagigen BiIanzperioden hervorrief. In dem 
Versuch mit Schweinen waren die individuellen Schwankungen groB, doch war 
es auch hier wahrscheinlich, daB die Ca-Retention verringert war, wenn der 
ZuschuB 0,017 und 0,026 % Fluor in Form von CaF 2 und Rock phosphate betrug. 
LA~TZ und SMITH machten wichtige Beobachtungen in Versuchen mit jungen 
Ratten, die eine Kost mit 0,1 % NaF bekamen. Wahrend der starken Wachs­
periode (28.-52. Tag) betrug die Ca-Retention, ausgedriickt im Verhaltnis zum 
Korpergewicht, weniger als die HaIfte jener der Kontrolltiere. Auch die Phos­
phorretention war verringert, wenn auch in geringerem Grad. Das Verhaltnis 
zwischen retiniertem Ca und P fiel vom normalen gut I bis auf einen so niederen 
Wert wie 0,54 herab. Das normale steiIe Fallen der Retention am Ende 
der starken Wachsperiode (um den 60. Tag) blieb bei den F-Ratten aus; die 
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Ca-Retention konnte im Gegenteil zu diesem Zeitpunkt ebenso groB oder sogar 
groBer als die der Kontrolltiere sein (ausgedriickt pro Gewichtseinheit). Bei 
j"i'-haltiger Kost schieden die Ratten viel mehr Calcium und auch mehr Phosphor 
durch den Kot aus als die Kontrolltiere, und mehr Ca im Verhii.ltnis zu P. Es 
trat gleichzeitig eine bedeutende Hemmung des Wachstums ein und die Ratten 
boten den kurzen, verkriippelten (stunted) Bau, der fiir den Calcium mangel 
charakteristisch ist, dar. Wie die Tiere allmahlich schwerer wurden, traten 
auffallende Kriimmungen der Beine zutage. Die Konzentration 0,05% NaF 
in der Kost hatte diesel ben Wirkungen, nur in viel geringerem MaBe. In den 
Rattenversuchen Du TOIT, SMUTS und MALANS riefen 0,1 % NaF in der Nahrung 
eine verminderte Retention von Ca, besonders aber von P hervor. In Versuchen 
mit l{,indern war die Ca-Retention etwas erhoht, die P-Retention deutlich ver­
mindert. REK fand keine gleichartige Wirkung verschiedener Fluorverbindungen 
in kleinen Dosen auf den Phosphorstoffwechsel des Kaninchens. 

Auf Grund von Versuchen mit jungen Kiihen gibt PHILI.IPS (1) an, daB die 
Pla.smaphosphatase im Verhaltnis zur Fluoraufnahme stieg. Bei den Kontroll­
tieren wurden durchschnittlich 0,1763 Einheiten pro Kubikzentimeter gefunden. 
Tiere, die 0,02, 0,04 und 0,087% :Fluor (als Rock phosphate) mit der Getreide­
ration bekamen, hatten durchschnittlich 0,2366 bzw. 0,2751 und 0,3366 Einheiten 
pro Kubikzentimeter. DEEDS (3) und SMITH und LANTZ (5) fanden keine Ande­
rung dcr Plasmaphosphatasc bei fluorvergifteten Ratten im Vergleich zum 
Kontrollmaterial. THOMAS, WILSON und DEEDS wiesen verringerte Aktivitat 
der Knochenphosphatase an Rattenjungen nach, deren Muttertiere fluorhaltige 
Kost bekamen. Der Grad der Herabsetzung entsprach in groben ~iigcn den 
Abweichungen der Wachstumskurve yom normalen; das Phanomcn konnte nur 
innerhalb der ersten 30 Lebenstage nachgewiesen werden. HAUCK, STJmNBOCK, 
Low}; und HALPIN stellten keine Andcrung der Nierenphosphatase bei jungen 
Hiihnern fest, deren Kost bis zu 1,2% NaF enthielt. Der Zuckerstoffu·echsel wurdc 
bei der chronischen Vergiftung nur wenig untersucht. An einem Lamm, das 
taglich 0,3 g NaF peroral einbekam, beobachtete GOLDEMBERG (5) cine voriiber­
gehende Glykosurie. Luy und THORMAHLEN gewahrten keine Veranderung des 
Blutzuckers an einer Kuh, die mit fluorhaltigem Fabrikstaub gefiittert wurde. 

lUecbanismus del' Fluol'wirkung. 
Wie schon crwahnt, ist man sich nicht im klaren dariiber, in welcher Form 

1!'luor im Organsimus wandert und seine Wirkung geltend macht. Der Grund­
stoff :Fluor ist zu sehr chemisch aktiv, urn als solcher in organischem Gewebe 
bestehen zu konnen. Die Bezeichnung Fluorwirkung bezieht sich daher auf die 
\Virkung von Fluorid (If-) , das in den experimentellen Versuchen vorzugsweise 
zur Anwendung kommt. Von den komplexen Fluorverbindungen, darunter 
auch organischen, haben etliche die spezifische Fluorwirkung, andere aber nicht, 
vermutlich dadurch bedingt, ob die bctreffende Verbindung im Organismus 
1!'luor als Ion abspaltet odcr nicht. 

Kurz umschrieben au Bert sich die akute Fluorvergiftung als ein oft von uni­
versellen Krampfen begleiteter Schwachezustand, der in ausgesprochenen 
Fallen rasch den Tod nach sich bringt. Der pathologisch-anatomischc Be­
fund umfaBt auBer Veranderungen im Magen-Darmkanal uncharakteristische De­
generationserscheinungen an den parenchymatosen Organen. Bei der chronischen 
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Vergiftung durch Fluorverbindungen ist die toxische Wirkung des Fluors 
hauptsachlich am Zahn- und Knochengewebe lokalisiert. Die degenerativen Zahn­
veranderungen bestehen in der Ablagerung von hypoplastischem, mangelhaft 
verkalktem Schmelz und Zahnbein. Das genetische Zahngewebe ist fiir Fluor 
elektiv empfindlich, da diese Phanomene bei Dosen beobachtet werden, die 
von keiner anderen bekannten schadlichen Wirkung auf den Organismus begleitet 
werden. Unter dem EinfluB von Fluor treten morphologische Anderungen der 
Ameloblasten und der Kalkglobuli in der Ameloblastenschicht ein. Die Knochen­
veranderungen au Bern sich meistens als eine generalisierte Osteoporose, die 
histologisch durch verringerte Verkalkung rachitischer Natur gekennzeichnet ist. 
Der organische Matrix ist unregelmaBig, die Kalksalze weisen schwankende 
Neigung zu unregelmaf3ig korniger Ablagerung auf. Dieser Zustand wird leicht 
bei im Wachsen begriffenen Tieren hervorgerufen, ist aber auch bei ausge­
wachsenen bekannt. Die Osteosklerose, die gleichfalls universell ist, wurde bisher 
nur bei erwachsenen Individuen (Mensch, Ratte) beobaehtet. Auch hier hat 
das Knochengewebe irregulare Struktur, aber die Verkalkung ist augenscheinlich 
besehleunigt und die Kalksalze werden als unregelmaBige Kornchen und Klumpen 
sowohl im osteoiden Gewebe als auch in den Hohlraumen der Knochen abgelagert. 
Die Osteosklerose kann dureh so kleine Dosen hervorgerufen werden, daB das 
Allgemeinbefinden unbeeinfluBt bleibt. Die Osteoporose ist in der Regel von 
Allgemeinsymptomen begleitet, denen degenerative Zellveranderungen un­
eharakteristiseher Art in den parenehymatosen Organen entsprechen. 

Die klassisehe Erklarung fiir die Giftwirkung der Fluoride ist, daB Fluor 
das Calcium des Blutes und der Gewebsfliissigkeit dureh die Bindung von schwer­
IOslichem CaF 2 beschlagnahmt. Mehrere Beobaehtungen sprechen fiir diesen 
calciopriven Mechanismus. Die Fluoride gehoren zur Gruppe der caleiumfallenden 
Stoffe, die u. a. aueh Oxalsaure, Citronensaure und Olsaure umfaBt. Bei intra­
venoser Injektion verursaehen die Natriumsalze der betreffenden Sauren eine 
Vergiftung, in die sich fibrillare Zuekungen als ein fiir die ganze Gruppe charak­
teristisches Symptom einreihen. Die Toleranz wird enorm erhoht, wenn die Auf­
nahme langsam vor sich gebt, indem das toxische Ion von dem aus den Geweben 
mobilisierten Calcium gebunden wird (FRIEDENTHAL). Die giftige Wirkung 
von NaF auf Frosche und Kaninchen wird aufgehoben, wenn man zugleieh 
mit dem Fluorid eine aquivalente Menge Calciumehlorid einspritzt (SCHLICK). 
Die akuten Fluorid- bzw. Oxalatvergiftungen weisen manehe Dbereinstimmungen 
auf, u. a. Sink en des Caleiumgehaltes des Blutes (A. JODLBAUER). Die todlichen 
Dosen der ealciumfii,llenden Stoffe sind umgekehrt proportional zur Loslichkeit 
ihres Calciumsalzes. Natriumoxalat ist nach WIELAND und KURTZAHN bei 
parenteraler Verabreichung giftiger als NaF, dem Umstand gemaB, daB die Los-

1· hk ·t· 11 W CaF2 1 . h· 1,6.10-2 B· 1 A f Ie el m asser von ------- g elC 1St -- --. el perora er u-Ca-Oxalat 0,8 . 10-2 

nahme hingegen ist NaF bedeutend giftiger als Oxalat, wahrseheinlieh weil 
das Oxalat als zweiwertiges Ion langsamer als das :Fluorion resorbiert wird. 

Auch bei der ehronischen Fluorvergiftung deuten verschiedene Beobach­
tungen auf eine Beziehung zurn Kalkstojjwechsel hin. Wenn Fluor eine Beein­
flussung des Allgerneinbefindens und mehr oder weniger ausgesprochene Osteo­
porose hervorrief, wurde eine verringerte Retention von Ca und P nachgewiesen. 
Dern entspreehen die Vergiftungssymptome: Neigung zu vermindertem Blut-Ca, 



Fluorvergiftung. 895 

latente oder manifeste Tetanie und diffuse Halisterese der Knochen. Gehalt 
an Ca, P und Vitamin D in der Nahrung iibt einen EinfluB auf die Toleranz 
gegeniiber Fluor aus. Ratten wuchsen schlechter bei einer Kost, die 0,15% 
NaF enthielt, wenn der Ca-Gehalt ein niedriger als wenn er ein durchschnitt­
licher war. ZuschuB von Vitamin D verringerte die Giftigkeit der Ca-armen 
Kost, nicht aber die der Ca-reichen (HAUCK, STEENBOCK und PARSONS [2]). 
Die durch Fluor hervorgerufenen Zahnveranderungen entwickelten sich an der 
Ratte bei Ca-armer Kost rascher als wenn sie reich an Ca, P und Vitamin D 
war (SMITH, LANTZ und SMITH [4]). Bestrahlung von fluorvergifteten Ratten 
mit ultravioletten Strahlen wirkte der Intoxikation entgegen (CHANELES [2]). 
Die von NaF hervorgerufene Entkalkung der Knochen wird durch Vigantol 
verringert (CANNAVA [3]). Ein groBer Ca-Bedarf des Organismus erhoht die 
Empfindlichkeit gegeniiber :Fluor. Knochensymptome lassen sich am leichtesten 
an jungen, wachsenden Individuen hervorrufen. Die toxische Wirkung bei 
Rindern zeigt sich hauptsachlich im AnschluB an Trachtigkeit und Lactation. 
SMITH (I) macht damuf aufmerksam, daB die verminderte Ca-Retention moglicher­
weise bci der Pathogenese der chronischen Fluorvergiftung eine groBe Rolle 
spielt, da dieselbe bei der Ratte parallel zur allgemeinen Wachstumshemmung 
und zur Herabsetzung der Wachstumsgeschwindigkeit der Schneidezahne 
verlauft. Nach anderen Bcobachtungen zu urteilen, spielt die herabgesetzte 
P-Retention einc ahnliehe oder vielleieht sogar groBere Rolle. 

Die Frage, ob jede Wirkung von Fluor im Organism us sich durch einen 
calciopriven Mechanismus erklaren laBt, muB verneint werden. Zahlreiche 
Beobachtungen deuten darauf hin, daB Fluor eine spezifische Wirkung auf das 
Protoplasma und die enzymatische Tatigkeit hat, unabhiingig von einer Ent­
ionisierung von Calcium. 

Es ist nicht moglich, die Giftwirkung des Fluors durch einen UberschuB 
an Ca und P in der Nahrung aufzuheben. Die Herabsetzung des Ca-Gehaltes 
des Blutes kanll bei der akuten :Fluorvergiftung gering sein und bei der ehro­
nischen Yergiftung oft ganz fehlen. Die Wirkung von Fluorid und Oxalat 
weist zwar Ahnlichkeiten, aber aueh Verschiedenheiten auf; so fehIt z. B. dem 
Oxalat die Wirkung auf Knochen und Zahne (ROST [2]). LOEw (1) zeigte, daB 
niedere Pflanzen- und Tiergattungen (gewisse Algen, Bakterien und Flagellaten), 
deren Ca-Hedarf gering oder gleich Null ist, in schwaehen Oxalatlosungen 
wachsen und sich vermehrcn konncn. In gleich starken FluoridlOsungen konnte 
stets cine gewisse Giftwirkung bemerkt werden. Die durch Fluorid hervor­
gerufene Verminderullg der Respiration der Kaninchenniere war nicht yom 
Vorhandensein von Ca-Salzen abhangig (YERNON). Gleichzeitige Injektion von 
aquimolekularen Mengen CaCl2 hob zwar die Wirkung von NaF auf, aber nur, 
wenn die tOdliche Dosis nicht wesentlieh iiberschritten wurde (SCHLICK). Eine 
vollstandige Entgiftung von NaF mittels CaCl2 war in Versuchen mit Mausen 
nicht moglich (LUTTKE). Die hemmende Wirkung auf die Zahnbildung wird 
von so kleinen Mengen Fluor verursacht, daB ein ealciopriver Mechanismus 
ausgeschlossen werden kann. Die Osteosklerosc wird von einer bedeutenden 
Ablagerung von Knochensalzen begleitet, darunter auch von Calcium. Es gibt 
also zahlreiehe Anhaltspunkte dafiir, daB man fur die Erklarung der ver­
schiedenen Wirkungen des Fluors auch andflre Mechanismen als cine einfache 
Beschlagnahme von Calcium einraumen mull. 
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Die ausgesprochen hemmende Wirkung von Fluor auf eine Reihe von enzy­
matischen Prozessen in vitro wurde schon auf S. 872 besprochen. Vor allem die 
anaerobe Glykolyse ist Fluorid gegeniiber sehr empfindlich, nicht nur in Hefe 
und Muskel, sondern auch in anderem Gewebe. 1m intermediaren Kohlehydrat­
abbau hemmt Fluorid die Milchsaurebildung, indem es die Verwandlung von 
Phosphorglycerinsaure in Phosphorbrenztraubensaure blockiert. In Muskel­
gewebe kann noch deutlich hemmende Wirkung von mj3000 NaF gewahrt 
werden. Es ist wahrscheinlich, daB diese direkte hemmende Wirkung von Fluor 
auf den Kohlehydratabbau in den Geweben eine bedeutende Rolle in der Patho­
genese der Vergiftung spielt. LIPMANN (3) hat eine Hemmung der Milchsaure­
bildung im Muskel bei der akuten Fluorvergiftung des Frosches nachgewiesen 
und auf die Ahnlichkeit des Vergiftungsbildes mit der Monojodessigsaure­
vergiftung hingewiesen. GOTTDENKER und ROTHBERGER (1) erklaren die von 
NaF verursachten Leitungsanomalien des Froschherzens durch Storungen im 
intermediaren Kohlehydratstoffwechsel; bei der Monojodessigsaurevergiftung 
werden ahnliche Phanomene beobachtet. 

Wahrscheinlich greift Fluor auch anderwarts als in die Kohlehydratspaltung 
hemmend ein. Besonders empfindlich fiir Fluorid sind auch Lipasen und andere 
Esterasen. Indem Fluorid die Wlrkung der Cholinesterase hemmt, ruft es 
auch eine enorme Erhohung der Empfindlichkeit gegeniiber Acetylcholin im 
~'roschmuskel hervor; KARLSON und UVNAS cl'wahnen die Moglichkeit, daB die 
bei der akuten Fluorvel'giftung beobachteten Krampfe auf einer Acetylcholin­
wirkung beruhen konnten. LIPMANN (2) hat den Mechanismus bei dcl' Bindung 
von Fluorid mit dem Enzym untersucht. Die Garungshemmung durch Fluorid 
ist cin vollkommen reversibler ProzeB, der den Gesetzen der Massenwirkung 
folgt; die Hemmung wird bei zunehmender Aeiditat verstarkt. Es muB an­
genommen werden, daB eine chemische, leicht dissoziierende Verbindung zwischen 
Ferment und Fluorid gebildet wird. Gleich den garungshemmenden Metall­
komplexbildnern HCN und H 2S reagiert auch ~'luorid mit Methamoglobin und 
bildet komplexe Metallverbindungen, welcher Umstand dafiir spricht, daB die 
Fluorhemmung ein spezifischer ProzeB ist, bei wclchem sich Fluor mit dem 
schwermetallhaltigen Komponenten des Enzyms verbindet. 

Die ausgesprochene Wirkung von Fluor auf den Verka,lk~mg81rrozefJ ist 
wahrscheinlieh einer Bceinflussung von enzymatischen Prozessen zuzuschreiben. 
Histologisch scheint die kornige Ausfallung der Kalksalze im Knochen- und 
Zahngewebe fiir die Fluorvergiftung charakteristisch zu sein. Die Ausfallungen 
diirften kaum aus CaF2 bestehen, sondern vielmehr aus einer komplexen Ver­
bindung zwischen Calciumphosphat und Fluor, oder nur aus Calciumphosphat 
in amorpher Form. Es ist interessant, daB bei Meerschweinchen die Ausfal­
lungen schon 20 Minuten nach der peroralen Aufnahme von Fluorid in der Pulpa 
zu sehen sind (GOHLE). In den Knoehen zeigen sich die Kornchen erst nach 
tage- oder wochenlanger Intoxikation an den Stellen, wo die Knochenneu­
bildung VOl' sich geht (NIXDORF). Die morphologische Reaktion des Knochen­
gewebes auf akute Fluoreingabe ist iibrigens so gut wie unbekannt. Eine einzelne 
Fluoreingabe ruft gleich die Bildung von schlecht verkalkten Schmelz- und 
Zahnbeinschichten hcrvor, von einer abnorm stark verkalkten Schicht in beiden 
Gewebcn gefolgt, was besonders an Ratten studiert wurde (SeHouR und S:\1ITH). 
Bei kontinuierlicher Fluoraufnahme halt das abwechselnde Auftreten von 
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schlecht verkalkten und stark verkalkten Schichten im Schmelz und Zahn­
bein anI. 

Auf Grund von Studien iiber die Calcifikation von Knorpel in vitro unter­
scheidet ,ROBISON in der normalen Verkalkung von Knorpel und Knochen zwei 
Mechanismen,namlich 1. eine Spaltung von Phosphorsaureester durch (alkalische) 
Phosphatase, wobei die Gewebsfliissigkeit mit Knochensalzen iibersattigt wird, 
und 2. eine AusfaUung und regelmaBige Ablagerung der Ca-Salze in der Grund­
substanz des Gewebes. Wie schon erwahnt (S. 873), ist die Wirkung der alkali­
schen Phosphatase durch Fluorid nur wenig beeinfluBbar, wahrend NaF sogar 
in einer Konzentration von 0,00001 m eine hemmende Wirkung auf den zweiten 
Mechanismus ausiibt. AuBer dem Fluorid hat auch die Monojodessigsaure eine 
ausgesprochen hemmende Wirkung auf diesen Mechanismus, dessen enzymatische 
Natur wegen der durch diese Verbindungen bewirkten ausgepragten Hemmung 
des fermentativen Abbaus von Phosphorsaureestern im Muskel und bei der alko­
holischen Garung wahrscheinlich erscheint. HARRIS hat auf das gleichzeitige 
Yorhandensein von Phosphatase und Glykogen in den hypertrophischen Knorpel­
zeUen hingewiesen und angedeutet, daB die chemischen Verwandlungen wahrend 
der Ossifikationsprozesse zum Kohlehydratabbau in Hefe und Muskelgewebe 
Beziehung haben konnen. Durch Hydrolyse des Glykogens soUten die Knorpel­
zellen selbst Hexosenphosphorsaureester liefern; durch Phosphatabspaltung 
mittels der Tatigkeit der Phosphatase und Zufuhr von Ca aus der Gewebsfliissig­
keit wiirde dann die Moglichkeit einer Ablagerung von unloslichem Calcium­
phosphat gegeben sein. Man konnte nun annehmen, daB die verkalkungshem­
mende Wirkung des Fluors (Osteoporose) durch eine Hemmung des zweiten 
Mechanismus, der Ausfallung der Knochensalze, entsteht. Das bei der Osteo­
sklerose beobachtete histologische Bild lenkt noch mehr die Gedanken auf eine 
Beeinflussung des zweiten Mechanismus hin, da das Charakteristische daran 
cine beschleunigte, unordentliche und zum Teil heterotope Ablagerung der Kalk­
salze ist. Fluor scheint demnach eine Doppelwirkung auf die Wachstums- und 
Ossifikationsprozesse im Knochen auszuiiben, namlich teils eine Hemmung 
(Osteoporose), teils eine Stimulation (Osteosklerose). Der letztere ProzeB wurde 
bisher nur an ausgewachsenen Individuen und bei relativ geringen Dosen Fluor 
beobachtet. Die verschiedentliche Reaktion des Knochengewebes kann deshalb 
von der Fluorkonzentration abhangen, aber auch von Verhaltnissen, die mit 
clem Wachstum in Verbindung stehen. Allen Anzeichen nach ist es in erster Linie 
eine Frage der Dosis, ob das Knochengewebe mit atrophischen oder sklerotischen 
Pl'ozessen reagiert. Die Auffassung SPEDER und CHARNOTs, die verschiedenen 
Flnorverbindungen hatten verschiedene Wirkungen auf das Knochensystem. 
erfordert noch experimentelle Aufklarung. 

Die Wirkung von Fluor auf Knochen- und Zahngewebe ist sicher kompli­
zierter als eine Hemmung oder Forderung cines einzelnen enzyma.tischen Pro­
zesses. Die Wirkung auf die Zahnbildung scheint stets eine Hemmung zu sein, 
sogar bei Dosen, die Osteosklerose hervorrufen. Eine unregelmaBig kornige 
nnd offen bar beschleunigte Kalkausfallung sieht man auch bei relativ groBen 

1 Eine ahnliehe, wenngleieh weniger ausgepriigte Sehiehtenbildung sieht man normaler· 
weise hei der Verkalkung der Sehneidezahne an Ratten. Die Fluoraufnahme verstarkt also 
einen physiologisehen ProzeB. SCHOUR und STEADMAN nehmen an, daB die kalkreichen 
Hchi!'hten hei Tag. die kalkarmen boi Naeht gebildet werden. 
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Dosen, die (zumindest bei kontinuierlicher Eingabe) Osteoporose bewirken. 
Hier sollte man gerade eine hemmende Wirkung auf den anderen Mechanismus, 
die Ausfallung, voraussetzen. Zugleich mit den Verkalkungsanomalien beob­
achtet man Desorganisation von Osteoblasten und Ameloblasten, was auf eine 
einschneidende Zellwirkung schlieBen laBt. Das Vorkommen von' kornigen 
Ausfallungen auch in parenchymatosen Organen (HILLER) deutet auf eine 
Beeinflussung noch anderer Prozesse als jener, die bei der Verkalkung statt­
finden, hin. 

Die hemmende Wirkung von Fluorid auf die Koagulation des Blutes in vitro 
wird nicht durch eine einfache Ausfallung oder Beschlagnahme von Calcium 
verursacht. Der Zusatz von loslichem Kalksalz zu Fluoridplasma bewirkt keine 
Koagulation, wie sie unter den gleichen Bedingungen im Oxalatplasma eintritt. 
CALUGAREANU ist der Ansicht, Fluor habe eine spezielle Wirkung auf die Zellen, 
wodurch die Abgabe von Fibrinferment gehindert wird. In 'Obereinstimmung 
hiermit fand FOIT (1931), daB recalcifiziertes Fluoridplasma bei Zusatz von 
zellfreiem Gewebsextrakt koaguliert. Nach der Theorie von STUBER und LANG 
erhoht Fluor die Koagulationszeit durch eine Hemmung der Glykolyse des Blutes, 
indem angenommen wird, daB die durch die Glykolyse gebildete Milchsaure 
die Causa movens im KoagulationsprozeB darstellt. FOIT hat in Versuchen mit 
fluorvergifteten Kaninchen festgestellt, daB keine Parallelitat zwischen der 
Hemmung der Glykolyse und der Koagulation besteht. Deutliche Koagulations­
hemmung entsteht erst, wenn der Fluorgehalt des Blutes ein ziemlich bedeutender 
ist. Die Theorie von STUBER und LANG wird nicht durch die klinischen Erfah­
rungen gestiitzt und bildete auch den Gegenstand von Kritk (s. S. 871 u, 880). 
Der Zusatz von 1 % NaF verandert auf bemerkenswerte Art die Erythrocyten, 
indem sie die Fahigkeit verlieren, das V olumen in hypotonischer Losung zu 
vergroBern (PORTIER und DUVAL). 

Verschiedene Beobachtungen deuten darauf hin, daB eine gewisse Bezieh~tng 
zwischen Fluor und der Schilddriise besteht. Aufnahme von maBig groBen oder 
kleineren Fluormengen durch langere Zeit verursacht Hypertrophie der Schild­
driise, obschon nicht konstant. Nach der Theorie GOLDEMBERGS entsteht der ende­
mische Kropf und Kretinismus durch vermehrte Fluoraufnahme mit dem 
Trinkwasser, moglicherweise von einem relativen Jodmangel begiinstigt. Soviel 
man weiB, kommt der Kropf nicht besonders haufig in Gegenden vor, in denen' 
der erhohte Fluorgehalt des Trinkwassers die spezifischen Zahnveranderungen 
hervorruft. FELLENBERG (2) konnte keinen sicheren Zusammenhang zwischen 
dem Fluorgehalt des Trinkwassers in der Schweiz und dem Vorkommen von 
Kropf feststellen. 

Die Aufnahme von Fluorverbindungen bedingt nach GOLDEMBERG (6) und 
GORLITZER (1) eine Herabsetzung des Grundumsatzes bei normalen Ratten 
und Mausen. PHILLIPS, ENGLISH und HART (1), sowie PHILLIPS (3) konnten keine 
Veranderung des Grundumsatzes an Ratten und Meerschweinchen feststellen, 
die taglich bis zu 60 mg NaF pro Kilogramm einbekamen. GOLDEMBERG (7, 8) 
hat die Behandlung von Basedow mit Fluorverbindungen eingefiihrt; dabei 
wird der Stoffwechsel herabgesetzt und die thyreotoxischen Symptome schwinden 
angeblich. GOLDEMBERG nimmt an, daB Fluor Thyroxin inaktiviert und Gewebs­
fermente, vor allem Oxidasen, hemmt. Der Fluorgehalt des Serums, der normaler­
weise 100-120 J.l pro 100 ccm betragt, ist bei thyreotoxischen Zustanden nur 
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50-80 fl (KRAFT und MAy). Bei niedrigem Stoffwechsel ist das Blutfluor 
besonders hoch (GOLDEMBERG und SCHRAIBER). Die Wirkung von Thyroxin 
auf die Metamorphose der Amphibienlarven von Bufo vulgaris wird durch 
NaF und besonders durch Fluortyrosin, einer organischen Fluorverbindung, die 
nach LITZKA eine ausgesprochene antithyreotoxische Wirkung hat, aufgehoben1• 

Auf eine Beziehung zwischen Fluor und Schilddriise weist auch der Umstand 
hin, daB bei der experimentellen Fluorvergiftung eine bedeutende Ablagerung 
von Fluor in der Driise vor sich geht (CHANG und Mitarbeiter, S.876). Fluor 
ersetzt wahrscheinlich das Jod im Thyroxin. Dafiir spricht auch, daB Fluor 
gegen den durch Dberdosierung mit J od entstandenen hyperthyreotischen 
Zustand besonders wirksam zu sein scheint; MAY meint geradezu von einem 
Antagonismus zwischen Jod und Fluor im Organismus reden zu konnen. Der 
Jodgehalt der G1. thyreoidea wird aber nicht durch NaF-lntoxikation bei Kanin­
chen geandert (STORMONT und Mitarbeiter). Bei Hyperthyreoidismus liegt 
der F-Gehalt der G1. thyreoidea inmirhalb normaler Grenzen (EVANS und 
PHILLIPS [1]). 

1m Widerstreit zu den obenstehenden Beobachtungen iiber die antithyreo­
toxische Wirkung des l!'luors befinden sich verschiedene Untersuchungen von 
amerikanischer Seite. SEEVERS und BRAUN konnten nicht das Auftreten der 
giftigen Wirkung von getrockneter Thyreodeasubstanz bei Kaninchen ver­
hindern, denen gleichzeitig taglich intravenose Injektionen von 5-10 mg Nal!' 
pro Kilogramm gegeben wurden. Die histologische Untersuchung der Schild­
driise ergab das gleiche Bild wie bei Tieren, die nur Thyreoideasubstanz bekamen. 
PHILLIPS, ENGLISH und HART (1, 2) fanden in Versuchen mit Ratten und jungen 
Hiihnern, daB ungiftige Dosen von getrockneter Thyreoideasubstanz bei gleich­
zeitiger Aufnahme von NaF in Mengen, die an und fiir sich nicht den Grund­
umsatz beeinfluBten, unbedingt toxisch wurden. Ais Moglichkeiten eines Zu­
sammenspiels von Fluor und Schilddriise werden Bildung eines aktiveren, 
fluorsubstituierten Thyroxins oder hemmende Wirkung von Fluor auf die 
antithyreoidalen Hormone genannt. 

PHILLIPS (2) hat darauf hingewiesen, daB eine Beziehung zwischen Vitamin C 
und der chronischen Fluorvergiftung besteht. Meerschweinchen, die Vitamin C­
arme Kost bekamcn und taglich mit 25-30 mg Fluor (als NaF) pro Kilogramm 
intoxikiert wutden, zeigten Symptome von Skorbut, selbst wenn sie mehrfach 
die gewohnliche antiskorbutische Dosis Apfelsinensaft bekamen. Bei Rindern, 
die Jahre hindurch mit fluorhaltigem Phosphorit vergiftet waren, erwies sich 
der Gehalt an Vitamin C in Niere, Leber, Hypophysenvorderlappen und Neben-

1 LITZKA (4) nimmt an, daB die antithyreotoxische Wirkung des Fluortyrosins haupt­
sachlich auf einer indirekten Hemmung der durch Thyroxin gcforderten Verwandlung von 
Glykogen zu Glykose in der Leber beruht. Sowohl NaF als auch Tyrosin haben eine anti­
thyreotoxischc Wirkung, aber erst in relativ groBen Dosen. Fluortyrosin besitzt in beson­
derem MaBe die antithyreotoxische Wirkung des Fluors, ohne zu gleicher Zeit die Zellgift­
eigenschaften des Fluors zu haben. KRAFT hat gezeigt, daB 700 y Fluortyrosin (entspricht 
70 y F) geniigen, urn die Wirkung von 15 y Thyroxin auf die Metamorphose der Amphibien­
larven von Bu/o vulgaris aufzuheben. Urn die gleiche Wirkung zu erzielen, miissen 500 y F 
als NaF verwendet werden. Die Wirkung von Fluortyrosin kann nach KRAFT nicht auf der 
spezifischen Hemmung der enzymatischen Prozesse durch Fluor beruhen, da die Ver­
bindung nicht die Milchsaurebildung in Fluormuskelextrakt hemmt und nur geringe hem­
mende Wirkung auf die Hefegarung hat. 
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nierenrinde als erhoht. 1m letzteren Gewebe war die cellulare Atmung verandert, 
indem die Totalrespiration verringert und die anaerobe Phase stark vermehrt war 
(PHILLIPS und STARE). Der Vitamin C-Gehalt von Nebennieren und Hypo­
physenvorderlappen vermehrte sich bei fluorvergifteten Ratten; gleichzeitig 
nahm das Gewicht der Nebennieren zu (PHILLIPS und CHANG). Die Symptome 
bei Skorbut und chronischer Fluorvergiftung sind sich bis zu einem gewissen 
Grad ahnlich. Bei beiden Zustanden ist die Nebenniere hypertrophisch, der 
Askorbinsauregehalt erhoht und die Sauerstoffaufnahme des Driisengewebes 
bis auf die Halfte des normalen reduziert. Bei beiden Syndromen wird der 
Gehalt an Indophenoloxidase in der Leber herabgesetzt, wahrend der Gehalt 
an Glutathion erhoht ist. Versuche an Meerschweinchen lassen darauf schlie Ben, 
daB Fluor entweder die Askorbinsaure inaktiviert oder, was wahrscheinlicher 
klingt, daB es eine spezifische hemmende Wirkung auf ein Enzymsystem ausiibt, 
in das die Askorbinsaure eingegliedert ist (PHILLIPS, STARE und ELVEHJEM). 
Bei Hunden, die monatelang Yitamin C·arme Kost bekommen hatten, beob­
achteten BIESTER und Mitarbeiter u. a. auch schwere Myelindegeneration im 
Riickemnark; die Veranderungen waren noch ausgepragter, wenn der Nahrung 
Fluor zugesetzt war. 

Diese Untersuchungen konnten den SchluB zulassen, daB Fluor Skorbut 
erzeugt und daB zumindest ein Teil der Symptome bei chronischer Fluorver­
giftung einem \Titamin C-Mangel zugeschrieben werden miisse. Es lassen sich 
jedoch weder die klinischen Symptome noch die Zahn- und Knochenverande­
rungen ohne weiteres als skorbutisch identifizieren. Ratten, die NaF-haltige, 
Yitamin C·arme Kost bekamen, wurden auBerordentlich skorbutisch, bevor 
sich typische Anzeichen von Fluorvergiftung entwickelten (SMITH [3]). Die 
Zahnverii.nderungen bei Vitamin C·Mangel und bei Fluorvergiftung weichen 
stark voneinander abo Vitamin C-Mangel ruft im Knochengewebe Schwund 
des kollagenen Gewebes und cine vermehrte degenerative, amorphe Verka.lkung 
hervor. Bei der von Fluor verursachten Osteoporose ist der Kollagengehalt 
des osteoiden Gewebes nicht merklich verringert und die Yerkalkung ist zwar 
degenerativ, aber vermindert und nicht erhoht. ()HNELL und Mitarbeiter haben 
gezeigt, daB die Yerkalkungsstorungen bei Skorbut und bei Fluorvergiftung 
entgegengesctzt sind und sich bi!:! zu einem gcwissen Grad gegenseitig aufheben. 
Die kornige Kalkfallung war jedoch sehr ausgesprochen bei fluorvergifteten 
Meerschweinchen, die zugleich Anzeichen von Skorbut aufwiesen, fehlte aber 
bei fluorvergifteten Meerschweinchen, die normale Kost bekamen. Dies deutet 
cIarauf hin, daB ein relativer Yitamin C-Mangel eine Rolle bei der eigentiimlichen 
Kalkfiillung spielt und daB er den variierenden Grad dieser Erscheinung erklaren 
knnn. Die klinischen Symptome sowohl bei den experimentellen als auch bei 
clen spontanen Vergiftungen lenken die Aufmerksamkeit aber auch auf andere 
A vitnminosen, ohne daB es dabei moglich ware, eine Identifikation vorzunehmen. 
Die Augenveranderungen (jedenfalls der Ratte) konnten auf einen A-Mangel 
deuten, die Hautveranderungen auf einen B2-Mangel. 

Es ist hochstwah1'scheinlich, dafJ die Symptome der Fluorvergiftung eine kom­
plizierte Pathogenes€ haben ttnd clafJ da8 Hauptgewicht auf eine 7tniverselle Beein­
flu88ung ron enzymati,w"hen Prozessen gelegt werden mufJ. DaB die Beeinflussung 
des Kohl<,hydratweehsels allein kein<' Hauptrollc spielt, geht daraus hervor, 
daB ein reiehlicher G<'halt der Nahrnng an Kohlehydraten und Kohlehydl'at-



Fluorvergiftung. 901 

abbauprodukten auf die toxische Wirkung des Fluors keinen EinfluB nimmt; 
das gleiche gilt yom Fettgehalt (PHILLIPS und HART). Ohne Zusammenhang 
mit der Entwicklung der giftigen Symptome war auch der Gehalt der Kost an 
Protein. In Rattenversuchen ergab 0,1 % NaF in der Kost keinen Unterschied 
in der Verdaulichkeit des Proteins oder in der N-Retention (SMITH [3]). Nebst 
der Enzymwirkung konnen auch andere Mechanismen eine Rolle spielen, z. B. 
Ca-Fii1lung, direkte Protoplasmawirkung, Blockierung von Zellmembranen und 
Veranderungen von kolloid-chemischen Verhaltnissen. 

Die Ursache von der ungleichen Empfindlichkeit der einzelnen Tiergattungen 
gegenuber Fluor ist unbekannt. Wahrscheinlich spielt die entgiftende Funktion 
des Skelets eine wichtige Rolle. Die geringe Widerstandskraft dcr Insekten 
gegen :Fluorverbindungen wird in Zusammenhang mit ihrem niedrigen Gehalt 
an Ca und P gebracht. Beachtet man die Grenzkonzentration fUr die Ent­
stehung der Zahnveranderungen, so scheint del' Mensch empfindlicher zu sein 
als die Ratte. Nach MARCOYITCH und Mitarbeiter ist dieser Unterschied jedoch 
nur ein scheinbarer, del' vergeht, wenn das fluorhaltige Trinkwasser auch zum 
Kochen del' Nahrung del' Ratte verwendet wird. Wcnn die Fluorwirkung eine 
gewisse Grenze nicht uberschreitet, sind die Veranderungen insoweit reparabcl, 
als das vergiftete Tier, sobald die Fluoraufnahme aufhort, das 'Vachstum 
von neuem fortsetzen und das normale Gewicht erreichen kann. Wird jedoch 
diesel' Grenzwert uberschritten, dann hinterlaBt die Vergiftung cine relative 
Wachstumshemmung, die sich nicht mehr ausgleichen laBt (SOLLMANN und 
Mitarbeiter). 

CHANELES (1) hat die Hypothese aufgestellt, daB Fluor seine Wirkung auf 
den Ca-Stoffwechsel durch einc Beeinfl1t8SUn(f del" Xeben8r,hilddtusen ausiibt. 
Als Stutze diesel' Hypothese wird angefUhrt, daB dic Schneidezahne von p,tra­
thyrektomierten Ratten Veranderungen erhalten (ERDHEIM), die an die Folgen 
del' Fluoraufnahme erinnern. Diese Zahnvcranderungen scheinen immerhin 
unspezifisch zu sein, insoweit ahnliches auch dort beobachtet werden kann, 
wo del' Organismus kein Ca abzulagern vcr mag (Ca-Mangel, Rachitis, Osteo­
genesis imperfecta u. a.). Histologisch nehmen dic durch Fluor entstandenen 
Zahnveranderungen eine Sonderstellung ein (SCHOL'R und SMITH); es gelingt 
nicht, die Entwicklung del' Zahnlasion durch gleichzeitige Verabreichung von 
Parathyreoideaextrakt zu verhindern (MUNOZ, SUTRO). Dagegen konnte KOClI­
MANN die tOdliche NaF-Vergiftung del' weiBen Maus bei vorhergehender Ver­
abreichung von Parathyreoideahormon mit Sicherheit aufheben (Kalkmobili­
sierung). Die Knochenveranderungen bei Hypo- und Hyperfunktion der Neben­
tlchilddrusen lassen sich nicht mit denen dcl' Fluorvergiftung identifizieren. 
Untersuchungen uber die Nebenschilddrusen bei chronischer Fluorvergiftung 
haben ubrigens kein eindeutiges Resultat crgeben. VELU und CHARNOT, dic 
VOl' kurzem die uberraschende Beobachtung gemacht haben, daB die Vel'· 
abreichung von Fluor die Zahnbildung erst nach cineI' ansehnlichen Latenzzeit 
beeinfluBt, nehmen eine indirekte Wirkung ,wf den VerkalkungsprozeB auf 
dem Wegc des internen Driisenapparats an. 

HUPKA und Luy meinten, daB :Fluor \H'sentlich als Saure (HF) wirktc und 
daB Ca aus dem Knoehensystem mobilisiert wurde, um die Saure Zll neutrali­
sieren. Diese Auffassung ist sichel' nieht richtig, d,. dmuwh manehe \Virkungen 
<les Fluors unverstandlich wurden (z. B. die Wirkung auf die Zahnbildung ill 
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kleinen Dosen}. Das bei der Saureverfiitterung von Pflanzenfressem beobachtete 
Knochenleiden unterscheidet sich von dem der Fluorvergiftung. Andererseits 
wiirde eine gleichzeitige Saureaufnahme vermutlich die Fluorvergiftung be­
schleunigen, vor allem bei Pflanzenfressem. Bei der spontanen Fluorose bei 
Rindem hat LEINATI eine Verminderung der Alkalireserve des Blutes festgestellt. 

Die )Ioglichkeit einer pbysiologiscben Rolle des Fluors. 
Das konstante Vorhandensein von kleinen Mengen Fluor in organischem 

Material konnte darauf schlie Ben lassen, daB dieses Element in der Physiologie 
des Organismus eine Rolle spielt. Das bloBe Vorhandensein des Grundstoffes 
ist kein Beweis fiir diese Auffassung, sondern eine zwangsliiufige Folge des aus­
gebreiteten Vorkommens von Fluor in der leblosen Natur. Die Nahrung des 
Menschen enthiilt schiitzungsweise einige Milligramm Fluor pro Kilogramm. 
Durch den Ham werden von Erwachsenen taglich rund gerechnet 0,5-3,0 mg 
Fluor ausgeschieden, von Kindem etwas weniger (MACHLE; MARCOVITCH und 
STANLEY [I]). In dieser Verbindung treten nun drei Fragen hervor. 1. 1st 
Fluor fiir das normale Wachstum und die normale Funktion des Organism us 
notwendig 1 2. Hat Fluor eine erkennbare Wirkung auf den Organismus in 
Mengen, die sich zwischen dem hypothetisch erforderIichen Minimum und der 
niedrigsten toxischen Dosis bewcgen 1 3. Wie wirkt Fluor im Organismus in 
diesen kleinen Mengen 1 

Die Frage von der Notwendigkeit des Fluors fiir den Organismus kann noch 
nicht als endgiiltig erledigt betrachtet werden. EtIiche Untersuchungen, be­
sonders altere, lassen darauf schIieBen, daB Fluor fiir die Fortpflanzung not­
wendig ist, mogIichcrweise auch filr das normale Wachstum. SALM-HoRSTMAR 
zeigte an Wachstumsversuchen mit Roggen in synthetischem Niihrsubstrat, 
daB eine kleine Menge Fluor notwendig ist, um normale Fruchtbildung zu er­
mogIichen (1861). Auf ahnliche Weise hat MAZE spiiter als wahrscheinlich hin­
gestellt, daB die normale Entwicklung der Maispflanze das Vorhandensein von 
Fluor voraussetzt. DANIELS und HUTTON machten die Beobachtung, daB Miiuse 
sich bei einseitiger Milchdiiit nur schlecht vermehren. Durch die Versetzung 
von Milch mit Sojabohnenasche, die relativ groBe Mengen Fluor, Mangan, 
Aluminium und Silicium enthalten soll, erzielten sie durch 4 Generationen eine 
gute Fortpflanzung. Zu iihnlichen Ergebnissen gelangten MITCHELL und SCHMIDT. 
Ratten, die durch einseitige Milchdiiit anamisch geworden waren, vermehrten 
sich besser, ohne jedoch daB die Aniimie beseitigt wurde, wenn man der Milch 
Spuren von Fluor, Mangan, Silicium, Aluminium und Jod zusetzte. OSBORNE 
und MENDEL (I) entdeckten, daB der Zusatz von denselben Elementen das 
Wachstum von Ratten forderte, die mit einem synthetischen, milchartigen 
Produkt erniihrt wurden. In einer spiiter angegebenen Normalkost (2) wurden 
kleine Mengen Natriumfluorid mit einbezogen. 

SHARPLESS und MCCOLLUM fiitterten junge Ratten mit einer Kost, die 
mogIichst fluorfrei war. Wachstum Hnd Fortpflanzung bis in die 3. Generation 
bIieben nicht zuriick im Vergleich zu Ratten, deren Kost 0,001 % Fluor enthielt. 
Die Knochen der Ratten, die moglichst fluorfreie Kost bekamen, enthielten 
iiuBerst gcringe Mengen Fluor, in ihren Ziihnen konnte das Element iiberhaupt 
nicht nachgcwiesen werden. 1m iibrigen gab es keinen sicheren Anhaltspunkt 
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fur die Annahme, daB der Fluormangel gerade auf diese Gewebe einen schad­
lichen EinfluB gehabt hii.tte. 

Der Umstand, daB die Fluormenge der Knochen vom Fluorgehalt des 
Milieus abhangt und mit dem Alter zunimmt, konnte darauf hindeuten, 
daB Fluor ein indifferentes Element sei, das abgelagert wird, wenn es im 
Organismus aufgenommen ist. Beobachtungen, die auf die Notwendigkeit 
von Fluor fur das normale Wachstum deuten konnen, sind der Nachweis 
des Elementes in Eiern, vor allem dem Dotter, in der Milch und im 
neugeborenen Individuum. Bei einer Beurteilung der Versuche von SHARPLESS 
und MCCOLLUM darf nicht vergessen werden, daB eine Kost, die vollstandig 
fluorfrei sein soIl, schwer herzustellen ist; die Knochen der Ratten enthielten 
selbst bei moglichst fluorfreier Kost kleine Mengen dieses Grundstoffes, einem 
Fluorgehalt der Kost von ungefahr 0,5 mg pro Kilogramm entsprechend. Man 
kann Fluor mit anderen Elementen vergleichen, die sich normalerweise in kleinen 
Mengen im Organismus vorfinden (Mn, Zn, Cu, Co, Ni, B, As u. a.) und denen fruher 
besonders von BERTRAND Bedeutung beigemessen wurde, wahrend ihr Vor­
kommen am haufigsten als Zufall, als eine Art Verunreinigung angesehen 
wurde. Die Untersuchungen spaterer Jahre haben ergeben, daB mehrere dieser 
Spurcnelemente (Cu, B, Mn, Co) gewisse biologische Funktioncn ausuben. Man 
kann die Moglichkeit nicht von der Hand weisen, daB kunftige }i~orschungen 
etwas Ahnliches auch in bezug auf Fluor an den Tag bringen werden. 

Die stimulierende Wirkung von kleinen Mengen Fluor, insbesondere auf das 
Wachstum und die :Fruchtbildung einiger Pflanzengattungen, darf kaum als 
spezifische Fluorw;rkung angesehen werden, da man ahnliche Yerhaltnisse 
auch bei anderen Grundstoffen beobachten kann. Bei Wachstumsversuchen 
hat der Zusatz von etwa 0,001 % Fluor als Natriumfluorid oder FluBsaure einen 
gunstigen EinfluB sowohl auf niedere Pflanzen wie Algen und Schwamme (ONO) 
als auch auf Getreidesorten und Gartenpflanzen (Aso, BOKORNY, PRICE). Die 
Pflanzen verhalten sich verschiedenartig; manche Arten sind empfindlich, 
andere nicht (UCHIYAMA, GAUTIER und CLAUSMANN [8]). Bei Versuchen im 
freien Felde machte sich bei Zusatz von 0,1-1 kg Natriumfluorid pro Hektar 
in der Regel eine gunstige Wirkung geltend; Roggen scheint in besonderem MaBe 
beeinfluBt zu werden, da der Ertrag bei Zusatz von 5 kg Natriumfluorid pro 
Hektar bedeutend uber jenem der Kontrollstrecken lag (UCHIYAMA). Durch 
Tierversuche hat man bis jetzt nur wenig Erfahrung gewonnen. KRASNOW und 
SERLE geben an, daB Rattenweibchen, deren Kost 0,C025 % Natriumfluorid 
enthielt., besser als die Kontrollratten wuchsen, denen nur Spurcn von Fluor 
in der Kost verabreicht wurden. Eine Gewichtszunahme kann durch die von 
den kleinen oder maBiggroBen Fluormengen hervorgerufene diffuse Osteo­
sklerose bedingt sein. 

-aber die W irkungsart des Fluors in physiologischen Dosen wurden verschiedene, 
groBtenteils spekulativ begrundete Hypothesen vorgebracht. TAMMAN fand, 
daB dcr Fluorgehalt im Dotter des Huhnereis merklich groBer war als im EiweiB 
und der Schale und hob den Gedanken hervor, daB die phosphorreichen Organe 
besonders fluorhaltig seien und daB dem Fluor wahrscheinlich eine wichtige 
physiologische Rolle zukomme (1888). GAUTIER (2) hat an einer Rcihe von 
Organen den Gehalt an Fluor und Phosphor bestimmt und teilt die Gewebc 
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des Organismus auf Grund des Verhii.ltnisses zwischen Phosphor und Fluor 
in drei Gruppen ein: 

1. Organe und Gewebe mit besonders lebhaftem Stottwechsel. Die Fluormcngc ist gering, 
von 0,5 mg (Muskulatur) bis 8 mg (Medulla) in je 100 g Trockensubstanz. Ratio P/F 
schwankt zwischen 321 und 776. 

2. StiUz· und Bindegewebe haben einen mittleren Fluorgehalt, von 4,5 rug (Knorpel) 
bis 88 mg (Knochen). Ratio P/F ist 52-189, durchschnittlich 125. 

3. Gewebe mit sehr niedrigem oder gar keinem Stottwechsel, Haut, Haare, Nagel usw. 
sind reich an Fluor und enthalten bis zu 180 mg (Schmelz). Ratio P/F ist 3,48-7,5, durch· 
schnittlich 5,7. 

In der letzten Gruppe nahert sich die Ratio PIF dem Verhaltnis zwischen 
Phosphor und :1"luor im Apatit, weshalb GAUTIER meint, daB Fluor im Orga. 
nismus moglicherweise in dieser Verbindung, in mehr oder weniger vollstandiger 
:1"orm, vorkommt. GAUTIER steUt iibrigens die Hypothese auf, daB Fluor irgcnd­
eine Bedeutung fiir die Bindung des Phosphors in der Zelle haben miisse und 
daB :1"luor bei gewissen Geweben zur Harte und Widerstandskraft gegen che­
mischen EinfluB beitrage. Die Grundlage fiir GAUTIERs Hypothese ist sehr 
schwach und hauptsachlich spekulativer Art; es liegt keine Bekraftigung del' 
erwahnten Analysen VOl'. Die Harte des Schmelzes beruht nicht auf einem 
relativ hohen Fluorgehalt; sowohl Zahnbein als Knochen, also weichere Gewebe, 
enthalten groBere Fluormengen. Der Schmelz ist hart, weil er eine fast reine 
anorganische Substanz mit niedrigem Wassergehalt und besonders groBen 
Krystalliten darstellt (KLEMENT). 

Die ausgesprochene Wirkung des Fluors auf die Knochen- und Zahnbildung 
konnte zu del' Annahme verleiten, daB das Element auch unterphysiologisc:hen 
Verhaltnissen eine Rolle fiir diese Gewebe spielt, z. B. indem es als KatalysatOl' 
bei gewissen Waehstumsprozessen wie Bildung und Verkalkung von organisc:hem 
Matrix wirkt. Man weiB jedoc:h nic:hts Sic:heres iiber diese Verhaltnisse. Ver­
schiedene Beobachtungen lassen darauf sehlieBen, daB relativ viel Fluor wahrend 
der aktiven Knoehenbildung retiniert wird. EVANS, PHILLIPS und HART kon­
statierten, daB del' Fluorgehalt der Knoehen bei jungen Kalbsembryonen groBel' 
war als bei neugeborenen Kalbern. Ungefahr 1/3 del' Fluormenge fand sich in 
den Knorpeln VOl'. Nach MARCOYITCH und STANLEY (1) ist das Verhaltnis FICa 
bei del' Ratte I'elativ hoch bei der Geburt und nimmt danach ab: 

Alter der Ratte: ncugeboren 29 Tagc 90 Tage 
F/Ca: 1/573 1/1598 1/4832 

Vor kurzem wurde auf eine gewisse Beziehung zwischen clem Fluorgeha1t 
des 8chmelzcs uncl cler Widerstands/ahigkcit gegen Caries aufmerksam gemacht. 
Die allgemeine Erfahrung lehrt, daB die Cariesfrc:quenz zumindest bei den 
leic:hten und maBigstarken Graden von gesprenkclten Zahnen merkbar herab­
gesetzt ist. Auch Kinder, die fluorhaltiges Wasser trinken ohne gesprenkelte 
Zahne zu bekommen, leiden relativ selten an Caries (IhAN [5]). ARMSTRONG 
und BREKHUS (2) haben erweisen konnen, daB der Fluorgehalt im gesunden 
Sc:hmelz c:ariOser Zahne wesentlic:h niedriger ist als im Sc:hmelz gesunder 
Zahne, durc:hschnittlic:h 1I1ll 0,069 bzw. 0, III %0' Sie halten es fiir wahrsc:hein­
Hc:h, daB ein Optimum an Fluor im Rehmelz mit einer erhohten ResiRtenz gegcn 
Caries verbunden sein kann, abel' ohne der deletaren Wirkung auf das Aussehen 
und die Struktur, wie sic von cineI' iibermaBigen Fluormcngc hcrvorgerufen 
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wird. Bei der experimentellen Fluorvergiftung sind die Zahne zwar abnorm 
briichig, aber sie enthalten Schichten aus harterem Material; eine Untersuchung 
des Rontgenspektrums zeigt groBere KrystaUformen und mangelhafte Organisation 
(REYNOLDS und Mitarbeiter). Man wird mit Interesse den Ergebnissen der fort­
gesetzten Untersuchungen auf diesem Gebiete entgegensehen1• 

Vel'giftungsmoglichkeiten. 
1m folgenden sollen die VergiftungsmogIiehkeiten in Verbindung mit dem 

Yorkommen von Fluor in del' Natur, seiner Gewinnung und der mannigfachen 
Anwendung der Fluorverbindungen behandelt werden. Vom praktisch-toxi­
kologischen Standpunkt aus lassen sieh die Fluorsehadigungen in Atzungen del' 
Haut odeI' Sehleimhaute, in akute Yergiftung und in chronische Yergiftung 
einteilen, von denen die letztere Art die haufigste ist und das groBte Interesse 
hat. Bei den bekannten spontanen Vergiftungen wird Fluor in aufge16ster odeI' 
fester Form aufgenommen (Trinkwasser, Staub, Pflanzen) und aus dem Magen­
Darmkanal resorbiert. Sowohl akute als auch ehronisehe Fluorvergiftung 
kann sieh naeh Resorption von gasformigen Fluorverbindungen durch die 
Sehleimhaute del' Respirationswege entwiekeln (MACHLE und Mitarbeiter), abel' 
diese Art der Vergiftung hat nur begrenzten praktisehen Wert. Leieht16sIiehe 
Fluorverbindungen konnen vermutlieh libel' die Respirationswege resorbiert 
wcrden, schwerlosliche hingegen nicht. 

Yorkommcn yon Fluor in d('r Natur. Wo die Ertle fluorhaltigc lVIinerale 
ellthalt, kann del' Fluorgehalt des Grundwassen; ein relativ hoher sein. Das 
Vorhandensein von Fluor scheint nieht an bestimmte Wassergattungen gebunden 
zu sein oder im Verhaltnis zu der Tiefe zu stehen, aus der das Wasser kommt. 
Jfineralqllellen, zumal warme, fiihren oft Fluor; sie konnen alkalisch und sehwefel­
haltig sein, wahrseheinIieh auch anderer Art. In Gegenden, \\"0 der Fluorgehalt 
des Trinku'assers ungefahr 1 mg pro Liter oder mehr betragt, lassen sieh die 
eharakteristisehen Zahnveranderungen, gesprenkelte Zahne, bei Individuen 
voraussetzen, die dieses 'Vasser trinken, wahrend die bleibenden Zahne ver­
kalken. Die Grenzkonzentration ist variabel, am niedrigsten in Gegenden mit 
troekenem Klima, \\"0 der Wasserverbraueh ein groBer ist. Naeh den vorlie­
genden alteren Analysen (S. 866) muB angenommen werden, daB das Zahnleiden 
weiter verbreitet ist als derzeit bekannt 2• Wo die Fluoraufnahme mit dem 

1 ::VlILLER konnte durch die perorale Verabreichllng von Natriumfluorid odeI' Monojod­
essigsiiure die Entstehung yon experimenteller Caries bei Ratten verhindeJ'l1. Da die 
:\Iolaren del' Ratten zu Beginn des Versllehes ~('hon fertiggebildet waren, diirfte die 
Wirkung des Fluors eine iiufJedic.he gewesen sein (dUl'ch den EinfluB del' enzymatischen, 
cariewlzellgenden Proz('sse an d('r Zahnoberfliieh\». Es kann hier erwiihnt werden, daB 
WOLF und BAUER dcn Fluorgehalt in del' Knoehenasche bei Ostitis deformans (PAGET) 
auffallend niedrig fanden, niimlich 0,02-0,16%0' 

2 Dr.-lng. A. KX;I[PF, Augsbllrg, teilte mir mit, daB er im Jahre 1900 anliiBlich 
('iner geologisch-min('ralogischen Exkursion im Hchwarzwald durch Ha.mmereisenbach 
gekommen s('i, eill(,r bevorzugten Fundstiitte fiir FluBspat. Es wurde dahei erziihlt, daB 
die dortigcn ](iihe "or dem Kalben in (>ine gcsiindere Gegend gl'triebcn werden miiss('Il, um 
(lallll in diesl.'r ihre Kiilh!'!' zu siiugen, weil das ,Jungvieh in del' :\iihe del' FluBspatlager nieht 
g('deihen ka.nn. Erst w('nn ('8 ('in bestimmt!'s Alter erreicht hat, kehrt es in die Heimat­
station zuriick. Dies wird auf den Fluorgehalt des dortigen Wassel's, moglicherweise aueh 
del' l'flanzen zuriickgcfiihrt. 
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Trinkwasser besonders hoch ist und sich iiber mehrere Jahre erstreckt, kann 
man die Entwicklung einer generalisierten Osteosklerose bElObachten, wie es 
in Vorderindien der :Fall war (SHORTT und Mitarbeiter). Die endemische Fluorose 
in den Vereinigten Staaten scheint nicht von Osteosklerose begleitet zu sein, 
jedoch fehlen anscheinend ausfiihrlichere Untersuchungen. In Gegenden, wo 
der Erdboden und das Wasser relativ fluorhaltig sind, konnen die Pflanzen 
voraussichtlich eine Fluormenge enthalten, die den Durchschnitt iiberschreitet. 
D~es spielt eine Rolle bei der Entstehung der Zahn- und Knochenveranderungen 
bei Tier und Mensch in Nordafrika, obzwar eine einfache Verunreinigung del' 
Pflanzen durch Staub aus den groBen Phosphoritlagern den weitaus iiberragenden 
Faktor bildet (GAUD und Mitarbeiter, VELU und CHARNOT). Die in Nordafrika 
auftretenden schweren Zahnveranderungen (s. S. 850), die bei weitem die in den 
Vereinigten Staaten beobachteten Falle iibertreffen, sind in del' Hauptsache 
diesem Umstande im Verein mit mangelhafter Hygiene zuzuschreiben (GAUD 
und CHARNOT, DEAN [6]). Chinesischer Tee kann so bedeutende Fluormengen 
enthalten, daB sein GenuB die Moglichkeit einer Vergiftung birgt (CHANG und 
REID). 1m AnschluB an Ausbriiche islandischer Vulkane sind oft lVlassenver­
giftungen, akute wie chronische, unter den Pflanzenfressern vorgekommen 
(ROHOLM [1]). Fluorhaltige Luftarten, insbesondere in aufgelOstem Zustand, 
at-zen die Pflanzen, die den Tieren als Nahrung dienen. Sichere Vergiftungen 
bei Menschen sind nicht bekannt, obwohl einige suspekte Falle vorliegen (s. JOHN­
STON-LAVIS). Zwischen den einzelnen Vulkanausbriichen diirfte kcine Vcr­
giftungsgefahr herrschen. Gesprenkelte Zahne scheinen immerhin nicht selten 
in Gegenden mit ehemaliger vulkanischer Tatigkeit vorzukommen. Viele 
Vulkane auf der ganzen Erde fiihren :Fluor (S. 866). GAUTIER (1) fand 0,11 mg 
Fluor pro Liter Luft beim Ausbruch des Vesuv im Jahre 1913, also eine 
toxische Dosis. 

Die Gewinnung von fluorhaltigen Rohprodukten. Aus den in der Natur 
vorkommenden fluorhaltigen Mineralen und Gesteinsarten werden Flu Bspat, 
Kryolith und Phosphorit gewonnen. Flu{3spat (CaF 2) ist ein Gangmineral von 
groBer Verbreitung. Er wird gewohnlich in unterirdischen Gangen geschiirft. 
Die Weltproduktion betragt jahrlich 2-300000 Tonnen. Auf Grund der Durch­
schnittsziffern aus den Jahren 1913-1933 wird die Verteilung der Produktion 
folgendermaBen angegeben (MEISNER): Vereinigte Staaten 56,3 %, England 
17,9% Deutschland 16,4%, andere Lander 4,6%. FluBspat findet hauptsachlich 
in den Landern Verwendung, wo er gewonnen wird und zwar vornehmlich als 
FluBmittel in der Metallindustrie (82%), in der Glasindustrie (12%) und der 
chemischen Industrie (5%). Kryolith (Na3AIFa) wird nur in Ivigtut, Gronland, 
gewonnen. Die durchschnittliche Jahresproduktion an Kryolith in den Jahren 
1925-1934 betrug 22542 Tonnen. Der Rohkryolith hat nur zwei Abnehmer, 
namlich eine Fabrik in Kopenhagen und eine Firma in Philadelphia, USA. 
Kryolith wird insbesondere in del' Aluminiumindustrie verwendet (60%), ferner 
bei der Emaillefabrikation (27 %), del' Glasindustrie (10%) und in den letzten 
Jahren auch als Stall be- und Spritzmittel gegen Pflanzenschadlinge. Die 
Reinigung und das Vcrmahlen des Kryolith umfaBt eine Reihe viel Staub 
erzeugender Prozesse. Phosphorit odeI' Rohphosphat kommt in einer Anzahl 
Lander als Ablagerungen vor. Die jahrliche Weltproduktion wird mit 8 bis 
9 Millionen Tonnen bemcssen. Die Hauptproduzenten sind Nordafrika (Tunis 
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Algier, Marokko), die Vereinigten Staaten (Florida, Siid-Carolina) und eine 
Anzahl Inseln der Siidsee und in Westindien (STUTZER). Phosphorit wird in 
der Regel in offenen Lagern gewonnen. Die Verarbeitung umfaBt eine Reihe 
wenig oder gar nicht staubender Prozesse. Der weitaus groBte Teil des Phos­
phorits wird zur Herstellung von Superphosphat benutzt. Kleinere Mengen 
finden in der chemischen Industrie bei der Herstellung von Phosphorsaure 
und in der Metallurgie als Zusatz zur Schmelzmasse Verwendung. Der Fluor­
gehalt bewegt sich um einige wenige Prozent; Fluor findet sich wahrscheinlich 
in Form von komplexem Calcium-Fluorphosphat von der gleichen Formel 
wie Apatit vor. Die chronische Fluorvergiftung kennt man bei Kryolith- und 
Superphosphatarbeitern, die andauernd in staubiger Atmosphare arbeiten. 
Nach den Untersuchungen NICOLS sind FluBspatarbeiter der Silicose ausgesetzt, 
und zwar recht stark, da FluBspat Quarz enthalt. Die Moglichkeit einer chro­
nischen Fluorvergiftung besteht zwar, scheint aber noch nicht untersucht 
worden zu sein. 

Verwendung von fluorhaltigen Rohprodukten in der Industritl. In einer 
ganzen Rcihe von Industrien werden als Nebenprodukte gasfOrmige Fluor­
verbindungen entwickelt, die toxikologisches Interesse haben. Bei der Super­
phosphatfabrikation wird der Rohstoff, Phosphorit, im geschlossenen System 
mit Schwefelsaure behandelt, wobei HF und H 2SiF6 entwickelt werden, die durch 
Absorption in Wasser und Zusatz von Natriumchlorid in das Nebenprodukt 
Na2SiF6 verwandelt werden konnen. Friiher scheint es allgemein iiblich gewesen 
zu sein, die fliichtigen Fluorverbindungen mit den Abgasen an die Atmosphare 
und die Fliissigkeit aus der Absorptionskammer an die Abwasser abzugeben. 
In neuerer Zeit werden die Fluorverbindungen bis zu einem gewissen Grad 
gesammelt und gewonnen, aber in verschiedenen Industrielandern ist dieses 
Problem immer noch aktuell. So berechnet z. B. DEEDS (2), daB bei der Super­
phosphatfabrikation in den Vereinigten Staaten jahrlich 25000 Tonnen Fluor 
in Luftform abgegeben werden (1933). 

Die Herstellung von Aluminium nach der HALL-HEROuLTschen Methode 
geschieht durch Elektrolyse von Aluminiumoxyd in einem Bad von geschmol­
zenem Kryolith. Bei der Elektrolyse wird der Kryolith dekomponiert und eine 
bestimmte kleine Menge Fluor als fliichtige Verbindungen (wahrscheinlich SiF4 ) 

abgegeben, die die Fenster der Fabrik atzen und die Vegetation der Umgebung 
schadigen konnen. In den Stahl- und Metallwerken wird FluBspat in groBer 
Menge als FluB mittel beim Schmelzen verwendet. Es gilt dies sowohl fiir die 
Veredelung von Eisen (THOMAS-, BESSEMER- und SIEMENS-MARTIN-ProzeB) als 
auch fur die EisengieBerei (KupolOfen) und die Gewinnung anderer Metalle. 
Gewisse Erze konnen FluBspat enthalten. Von der jahrlichen Weltproduktion 
an FluBspat werden 80 % in der Metallindustrie verwendet. Wahrend des Schmelz­
prozesses entweicht SiF4 (3 Si02 + 2 CaF2 -+ SiF4 + 2 CaSi03). Die Abgabe von 
gasfOrmigen Fluorverbindungen wurde uberdies in Glas- und Emaillefabriken, 
chemischen Fabriken und Ziegelwerken beobachtet. 

Die Vergiftungsmoglichkeiten in diesen Industrien sind verschieden. W 0 

die fluchtigen Fluorverbindungen direkt an die Luft im Fabrikationsraum 
abgegeben werden, konnen die Arbeiter akuten, moglicherweise auch chronis chen 
Vergiftungen ausgesetzt sein (FROSTAD, HJORT). In der Regel findet jedoch 
eine solche Verdunnung statt, daB die Vergiftungsgefahr eine minimale ist. 



908 K. ROHOLM: 

Bei der modernen Superphosphatfabrikation gehen aIle gefahrlichen Prozesse 
im geschlossenen System vor sich. Fur die Umgebung solcher Fabriken besteht 
vor allem die Gefahr einer Schadigung der Vegetation und daraus folgender 
chronischer Vergiftung der Pflanzenfresser (S. 862). Chronische Vergiftung der 
BevoIkerung aus der Umgebung derartiger Fabriken kommt wohl kaum vor, 
dagegen aber aller Wahrscheinlichkeit nach akute Vergiftung. Es ist dies ver­
mutlich ein seltenes Phanomen, das ein ganz besonderes Zusammentreffen von 
Umstanden voraussetzt, namlich eine ansehnliche Fluorabgabe in Verbindung 
mit Nebel, Windstille und topographischen Verhaltnissen, die eine Lufterncu­
erung verhindern (Nebelkatastrophe im Maastale, Dezernber 1930, s. S. 844). 

Verschhldcne Verwendung von FhlOrverbindungell in der Technik. Die 
Fluorverbindungen haben dank ihrer Fahigkeit, sich mit anderen Stoffen zu 
verbinden, weitgehende Anwendung in Industrie und Handwerk gefunden. 
In Tabelle 9 sind die wichtigsten Vcrwendungsrnoglichkeiten verzeichnet, 

Tabelle 9. Versehiedene Verwendung von Fluorvcrbindungen in der Teehnik. 

\"crwcndung 

Klebemittc1 fiir Schmirgelschciben 
Rcinigung der GuBwaren von Sand 

Glasatzen 
Silikatanalysen illl Laboratoriulll 

Rostentfernung an Stahl und Eisen 
Desinfektion von Schlauchen und Behiiltcrn in Braue­

reien 
Desinfektion von Hauten und Leder 

Fensterputzmittc1 
Bleiehmittel in Wasehereien 

Bleichen von Rohr fiir Stuhlsitze 
Synthetische Herstellung von Edelsteinen 

Koagulieren von Kautschuk 
Beizen 

Herstellung von Leim, Kleistel' und Klebemitteln 
Konsel'vierung von Holz (Bauholz, Tc1egraphenstangen) 

Hartung und Diehtung von Zement 
Fixicl'en von Tannin auf Baumwolle in Fal'bereien und 

Druckereien 
Farben von Seide 

Herstellung von H 20 2 

Herstellung von Silieium 
Elektl'olytische Herstellung von Beryllium 

Kiihlindustrie 
Reinigung von Gl'aphit 

Behandlung von Anthrazit fiir die Herstellung von Leucht­
kohle 

Optisehe Industrie 

Fhtorverhindunlt 

CaF2 (FluBspat) 
HF 

HF; NH4F 
HI<' 
HI? 

H2SiF6 ; NH4F· HF 

H2Sil<'o; Silikofluoride 
H2Sil<'6; Silikofluoride 

Na2Si1<'6 
HF 

Vcrschiedene Vcrbindungen 
Xa2SiF6; }fgSil<'6 

Cl'Fa 
NaF; Salze von HBF4 

NaF; ZnF2 ; i\IgSiF6 
l\IgSiF6; ZnSiF6 

SbFa 

HF 
HI? 

K2SiI<'6 
Na2SiFa II. R. 

CCI2F 2 ; C2Cl2F4 
HF 
HI<' 

CaF2 (FluBspat) 

ZUIll Teil nach KAUSCH und ULLMANX. Sehr oft Hind eH iiberaus toxische \'er­
bindungen. Die Vergiftnngsllloglichkeiten variieren; in rnanchen Fallen handelt 
es sich urn eine bcgrenzte Verwendung des betreffenden Stoffes, vielleicht eben 
deswegen unter prirnitiwu Verhaltnissen uud ohne ausreichende prophylaktische 
Veranstaltungen. Die hiinfigste Vergiftungsforrn ist die lokale Atzung, die kaurn 
AnlaB zu )'cHorptiver Vcrgiftung gibt. Wichtig ist dabei da;; vielgebrauchte 
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Glasatzen, das oft in primitiveI' Weise iiber cinem BleigefaB vor sich geht, worin 
pulverisierter FluBspat mit konzentrierter Schwefelsaure bei gleichzeitiger Er· 
warmung behandelt wird. Chronische resorptive Vergiftung kann moglicher. 
weise bei Arbeitern entstehen, die dauernd mittels FluBsauredampfen Glas 
atzen. Eine Untersuchung von FLEMMING MeLLER und GUDJ6NSSON (1) fiel 
jedoch negativ aus. Fluorhaltige Salzmischungen, die nach ihrer Verwendung 
beim Gerben als Diinger auf die Felder kommen, konnen eine Vergiftungs. 
gefahr fiir das Vieh bedeuten (BOWES). 

Verwendung von Superphosphat. Das Rohprodukt Phosphorit enthalt so 
gut wie immer Fluor, haufig urn 3,5%. Als eine Folge der Herstellungsweise 
schwankt del' Fluorgehalt des Superphosphats urn 1,2%. Die jahrliche Welt· 
produktion an Superphosphat betragt ungefahr 11 Millionen Tonnen. Dies 
besagt, daB dem Ackerboden del' ganzen Welt standig etwa 130000 Tonnen 
Fluor im Jahr zugefiihrt werden. Mit Riicksicht darauf, daB Fluor in sehr 
kleinen Mengen giftig wirkt, wird man diesbeziiglich Bedenken hegen miissen. 
Die wohlbekannte toxische Wirkung des Superphosphats auf die Pflanzen bei 
direktem Kcntakt wird aufgehoben, wenn del' Diingstoff mit del' Erde vermengt 
wird (MORSE). 1m Erdboden wird Fluor wahrscheinlich als schwerlOsliches 
Calciumfluorid, Calciumfluorphosphat odeI' komplexe Verbindungen mit Fe 
odeI' AI, die von Pflanzen nicht aufgenommen werden konnen, ausgefallt. Del' 
UberschuB del' Erde an Ca verringert iiberdies die geringe Loslichkeit diesel' 
Verbindungcn, so daB nul' unbedeutende Mengen Fluor das Grundwasser er· 
reichen. BREDEMA::-<::-< und RAD};LOFF konnten das Yorhandensein von Fluor 
in Pflanzen aus einer Erde, welcher Fluor teils als Phosphorit und Superphosphat, 
teils als AlkalifluoridlOsungen zugesetzt war, nicht nachweisen. In Sandkulturen 
waren die Pflanzen imstande, lOsliche Fluorverbindungen zu resorbieren. BAR· 
THOLOMEW konstatierte eine nicht geringe Fluorresorption bei Pflanzen, die in 
fluorhaltigen Nahrfliissigkeiten wuchsen; das Element fand sich vornehmlich 
in den Wurzeln" VOl'. Nach den Untersuchungen von HART und Mitarbeitern 
vermehrt sich del' Fluorgehalt nicht in Pflanzen, die auf Flachen gezogen werden, 
die viele Jahre lang mit Rock phosphate odeI' Superphosphat gediingt wurden. 
Das Dranierwasscr solcher Strecken hatte nul' eine maBige Vermehrung del' Fluor· 
menge im Vergleich zu den Kontrollen aufzuweisen, am meisten immerhin Rock 
phosphate (bis zu 1,71 mg pro Liter). Bei einer so massenhaften Abgabe von 
:I<'luor an die Erde wie es urn die Phosphoritlager in Nordafrika del' Fall ist, 
findet eine Ablagerung von Fluor in den Pflanzen statt. Weizenkorner aus einer 
Gegend, wo die endemische Zahnlasion auf tritt, enthielten 22,6 mg Fluor pro 
100 g Trockcnsubstanz gegen 0,2 mg im Kontrollmaterial aus einem nicht vel'· 
seuchten Gebiet (GAUD, CHARNOT und LANGLAIS). Es scheint demnach keine 
wirkliche Vergiftungsgefahr bei del' Yerwendung von Superphosphat zu bestehen, 
abel' die Frage beansprucht doch fortgesetzt eine gewisse Aufmerksamkeit, 
nicht zumindest wegen del' steten Anhaufung von Fluor in den oberen Erd· 
schichten. 

Fluorhaltige Giftmittel gegen schiidIiche Tiere und Pflanzen. Die bedeutende 
Toxizitat del' Fluorverbindungen hat :hre Verwendung als Giftmittel gegen 
Ratten, Mause und Ungeziefer zur Folge gehabt. Zumeist werden NaF un(l 
Na2SiFs genommen, da sie erfolgreich, relativ billig und ohne auffalligen Ge­
schmark sind. Sie kommen unter zahlreichen Phantasienamen in den Handel 
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und scheinen, nach den Vergiftungsfallen bei Menschen zu urteilen (S.846), 
zuerst nach dem Weltkrieg in Deutschland in diesem Sinne Anwendung gefunden 
zu haben. Eine moderne Gebrauchsweise, die sich immer mehr einhiirgert, 
ist gegen pflanzenschadliche Insekten. Die Fluorverbindungen wurden auf 
diesem Gebiet 1924 durch RIPLEY und MARCOVITCH eingefiihrt. Seither ist viel 
iiber dieses Thema geschrieben worden, hauptsachlich in den Vereinigten Staaten 
(GWIN). Das Interesse ist lebhaft, einerseits weil man in den Fluorverbindungen 
ein Mittel gefunden zu haben hofft, das ebenso erfolgreich wie die Arsenverbin­
dungen, dabei aber weniger giftig fUr den Menschen ist, andererseits weil man 
in der Industrie einen Abnehmer fiir die als Nebenprodukt bei der Superphosphat­
fabrikation gewonnenen Silikofluoride benotigt (Jahresproduktion schatzungs­
weise 10-20000 Tonnen). Man benutzt mit Vorliebe schwerlosliche Verbin­
dungen wie BaSiF6 und NaaAIF6 , deren Toxizitat fiir die Insekten ihrem Fluor­
gehalt entspricht (SHEPARD und CARTER), die aber nicht die Vegetation scha­
digen und vom Regen nicht so leicht weggespult werden. Der Stoff wird ent­
weder in aufgelOstem Zustand oder in Staubform gespritzt. Eine groBe Anzahl 
Insekten werden erfolgreich bekampft, ebenso Krankheiten, die durch niedere 
Pflanzen hervorgerufen werden. Diese Art der Vel'wendung von Fluorverbin­
dungen hat die wichtige Frage zur Folge gehabt, ob eine Vergiftungsgefahr 
beim GenuB der kleinen Mengen Fluor besteht, die an den eBbaren Pflanzenteilen 
(z. B. Fruchten) nach dem Spritzen haften bleiben. CARTER bestimmte diese 
Restmenge am Obst nach wiederholtem Spritzen mit Bariumsilikofluorid mit 
2,£-5,8 mg Fluor pro Kilogramm. Das meiste HeB sich durch Waschen des 
Obstes mit Saure oder Alkali entfernen. WICHMANN und DAHLE (2) berichten 
uber 2,0-7,6 mg Fluor pro Kilogramm gespritzter Apfel, Tomaten und Blatter. 
stengel des Zellers; die Blatter von Kohl und Zeller enthielten bis zu 135 mg pro 
Kilogramm. In Anbetracht der Tatsache, daB die tagliche Aufnahme von an­
nahernd 1 mg Fluor bei einem Kind spezifische Zahnveranderungen bedingen 
kann, muB die Gefahr einer Vergiftung durch den GenuB von ungewaschenem 
Obst als nicht ausgeschlossen angesehen werden. Das tatsachIiche Risiko ist 
schwer zu beurteilen. Auf diese Weise entstandene Vergiftungen wurden noch 
nicht beobachtet. Zu den Umstanden, welche die Vergiftungsgefahr einschranken, 
gehort z. B., daB nur ein bestimmter Teil der menschIichen Nahrung aus Pflanzen­
kost besteht, daB ein Teil der Fluormenge durch gewohnliches Abwaschen, 
Schalen des Obstes usw. entfernt wird, daB aufgelostes Fluor wesentIich giftiger 
ist als in einer schwerlosIichen Verbindung in der Nahrung, daB die EmpfangIich­
keit auf die Periode von der Geburt bis zum 8. Lebensjahr, wahrend die bleiben­
den Zahne verkalken, beschrankt ist und schIieBIich, daB eine Fluoraufnahme 
auf diesem Wege intermittierend ware und daher bedeutend weniger gefahrIich 
(s. auch S. 913). Die Vergiftungsgefahr fUr Personen, die mit dem Spritzen von 
schwerlosIichen Fluorverbindungen beschiiftigt sind, muB als minimal an­
gesehen werden. Die MogIichkeit, daB Pflanzen oder Grundwasser unter diesen 
Umstiinden toxische Mengen von Fluor aufnehmen konnen, ist wahrscheinlich 
ohne praktisches Interesse. Die Versuche von McINTIRE und Mitarbeitern ver­
weisen in diese Richtung. 

Fluorhaltige Nahrungsmittel. In der Haustierzucht hat man seinerzeit 
fluorhaltige Phosphorite als MineralzuschuB verwendet. Die toxischen Eigen­
schaften dieser Praparate wurden experimentell eingehend studiert (S.878) 
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und die Verwendung aufgegeben. Sogar alB Quelle fiir daB Salzlecken der Tiere 
ist Phosphorit nicht geeignet (HENRY und BENJAMIN, PEIRCE). Auch die friiher 
bei der Spiritusfabrikation angewandte Versetzung von Maische mit Fluor­
verbindungen (EFFRONTSche Methode) wird kaum mehr gebraucht, u. a. weil 
sich beim Vieh Symptome chronischer Fluorvergiftung nach der Verfiitterung 
der Schlampe einstellten (KOTZ). 

Der direkte ZuschuB von Fluorverbindungen bei Nahrungsmitteln zu Kon­
servierungszwecken hat praktiBches Interesse. Alkalifluoride sind diesbeziiglich 
insoweit gut geeignet, ala sie stark antiseptisch wirken, das Produkt nicht ver­
andern und geschmacklos sind. Das Vorhandensein von Fluor in unzweifelhaften 
Beimengungen zum Wein wurde aus den meisten europaischen Weinlandern, 
Argentinien und den Vereinigten Staaten mitgeteilt. In amerikanischem Wein 
haben JOHNSON und FISCHER 2,86-28,6 mg Fluor pro Kilogramm gefunden. 
FELLENBERG (1) konstatierte 4,7-6,3 mg pro Liter in Schweizer Wein (1937). 
Fluor wird teils dem Most, teils schon den Trauben zugesetzt, um schadliche 
Nachgarungen zu verhindern. Die Beigabe kann durch Desinfektion der Fasser 
und Flaschen mit fluorhaltigen Losungen geschehen. Fluorhaltige Konservie­
rungsmittel wurden bei Bier, Fruchtsaft, Milch, Butter, Eiern, Wiirsten, Tomaten­
konserven angewandt [Literatur bei ROHOLM (6)]. Losliche Fluoride wurden 
friiher zum Weichmachen des Wassers und zur Desinfektion von Trinkwasser 
und Gemiisen vorgeschlagen. Fluorhaltige Losungen wurden ferner zur Des­
infektion der Behalter, Schlauche u. a. in Brauereien und Schlachtereien benutzt. 
Backpulver, zu dessen Fabrikation aus Phosphorit hergestelltes Phosphat 
benutzt wird, kann bis zu 0,5 % Fluor enthalten und den AnlaB zu taglicher 
Aufnahme von Mengen bis zu 35 mg dieses Grundstoffes geben (SOLLMAN und 
Mitarbeiter). 

Die Vergiftungsgefahr bei Gebrauch von fluorhaltigen Nahrungsmitteln ist 
gewohnlich eine begrenzte. Die spezifischen Zahnveranderungen erfordern zu 
ihrer Entstehung andauernde, ununterbrochene Aufnahme. Leichte akute 
Vergiftungen konnen vorkommen, wenn der Fluorgehalt ein ansehnlicher ist; 
SCHAFFER beobachtete Erkrankungen von I!tehreren Personen nach dem GenuB 
von italienischem Wein, dem Natriumfluorid beigegeben war. GRIEBEL und 
Mitarbeiter berichten 1938 iiber Massenerkrankungen in Deutschland durch 
Aprikosenpulpe, die bis zu 66 mg Fluor pro 100 g enthielt. Eine systema­
tische Untersuchung auf Fluor ware in der Lebensmittelkontrolle wiinschens­
wert; es miiBte dabei Riicksicht auf die sog. "natiirliche" Menge genom men 
werden. 

Fluor in der Therapie. 1m Vergleich zu den iibrigen Halogenen hat Fluor 
nur eine bescheidene Rolle in der Therapie gespielt. Die meisten Anwendungen, 
die im Laufe der Zeit versucht wurden, beruhen auf einer schwachen, zuweilen 
geradezu falschen Grundlage und beziehen sich oft auf Krankheiten, bei denen 
der Erfolg der Behandlung schwer zu beurteilen ist. Nach CHEVY hat die An­
wendung von FluBsauredampfen gegen Lungentuberkulose ihren Ursprung in 
der Erfahrung, daB Arbeiter franzosischer Glashiitten, wenn sie ein Lungenleiden 
hatten, vorzugsweise Beschaftigung beim Glasatzen mittels FluBsaure suchten; 
dadurch kam man in den 80er Jahren auf den Gedanken, Lungentuberkulose 
mit Inhalation von fluorwasserstoffhaltiger Luft zu behandeln. Die hervor­
ragenden Ergebnisse, von denen anfangs berichtet wurde, waren offenbar allzu 
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optimistisch beurteilt; bald wurde es wieder still urn diese Methode. Versuche, 
die Therapie experimentell zu stiitzen, ergaben negative oder unsichere Resultate. 
Spater haben CASARES und GOLDEMBERG ohne iiberzeugenden Erfolg versucht, 
Lungentuberkulose mit intravenosen Injektionen von Natriumfluorid zu be­
handeln, wobei giftige Nebenwirkungen beobachtet wurden. 

Mit rein spekulativer Begriindung empfahl CRICHTON-BROWNE im Jahre 
1892, Schwangeren und Kindern fluorhaltige Nahrungsinittel zu geben, urn der 
Caries entgegenzuwirken; da Fluor sich in den Zahnen vorfindet, miiBte das 
Element von Bedeutung fiir ihre Widerstandskraft sein. Ahnliche Vorstellungen 
hatte BRISSEMORET in bezug auf das Knochensystem und riet auf Grund der­
selben eine starkende Therapie mit Verabreichung von Calciumfluorid an. In 
der Homoopathie spielt diese Behandlung auch heute noch eine Rolle. Auf 
Grund der produktiven Knochenveranderungen am Menschen bei del' Kryolith­
vergiftung deuteten FLEMMING M0LLER und GUD.J6NSSON (1) die Moglichkeit 
einer Behandlung von rarejizierenden Knochenleiden mit Fluorverbindungen 
an. BRASOVAN und SERDARUSIC haben an Kaninchen die Heilung des Radius 
nach Resektion untersucht. Tagliche intravenose Injektion von 0,03 gjkg NaF 
hatte abnorm friihzeitigen und dichten Callus, sowie ausgebreitete periostale 
Ablagerungen zur Folge. In Versuchen von VOLKMANN und MARX boten kleine 
Mengen NaF keine Wirkung auf das Knochensystem dar. 

1m Jahre 1881 versuchte WOAKES Kropf mit kleinen Mengen peroral ver­
abreichter FluBsaure zu behalldeln. GOLDEMBERG (7) hat diese Behandlung 
gegen Hyperthyreoidism~ts wieder eingefiihrt (1930); er wendet teils intravenosl' 
Injektion von NaF (jedesmal 0,04-0,06 g; in Intervallen von etlichen Tagen 
wurden insgesamt bis zu 1 g verabreicht), teils perorale Eingabe an. Heilendp 
Wirkung wurde selbst bei schweren Fallen beobachtet, wo sonstige Therapip 
wirkungslos blieb. Die Behandlung wurde auch anderweitig versucht, angeblich 
mit gutem Erfolg. GORLITZER (2) verwendet fluBsaurehaltige Bader und ist 
der Meinung, daB das undissoziierte HF-Molekiil die intakte Haut durchdringen 
kann. In neuester Zeit hat MAY gute Ergebnisse mit der weniger giftigen Ver­
bindung Fluortyrosin erzielt. Die- theoretische und experimentelle Gl'nndlage 
dieser Anwendung von Fluorverbindungen wurde i'l.898 besprochen. Weitere 
Untersuchungen anf diesem Gebiet waren jcdoch wiinschenswert. 

Die anderweitigen therapeutischen Verwertungen von Fluorverbindnngen 
sind sehr verschiedenartig und ohne besonderes Interesse. \Vegen des schadlichen 
Einflusses von Fluor auf die Zahnbildung muB es als kontraindiziert angesehen 
werden, Fluorvel'bindungen intern an Kinder, Schwangere und stillende Fn-tuen 
zn verabreichen. Dasselbe gilt fiir Knochenmehl und Knochenasche, die imstande 
sind, charakteristische Zahnveranderungen an Ratten hervorzurufen [ELLIS 
und MAYNARD, ROHOLM (10)]. Bei der Erorterung des Mechanismus del' Fluor­
wirkung wurden verschiedene Hypothesen crwahnt, die in Zukunft moglicher­
weise EinfluB auf die therapeutische Anwendung von Fluor ausiiben konnen. 

Prophylaktische Probleme. 
Dip Fluorn·rgiftung stellt dip Hygiene VOl' eine Reihe zum Teil neupr Pro­

bleme. Um yon den auf diesem Gebiet geltenden Bestimmungen Kenntnis zu 
erlangen, veranstaltete del' Verfassel' in den .laln·en HI:Uj:{;'j mit Unterstiitzung 
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des danischen Aul3enministeriums eine internationale Rundfrage [ROHOLM (6)]. 
1m folgenden sollen die Grundziige der von seiten der Offentlichkeit erforder­
lichen oder wiinschenswerten Veranstaltungen angefiihrt werden. 

Handel mit Fluorverbindungen. Die bedeutende akute Toxizitat der Fluor­
verbindungen erfordert, dal3 diese Verbindungen in die Giftliste aufgenommen 
werden, mit den daraus folgenden Regeln fUr die Aufbewahrung, Ausgabe und 
Kennzeichnung der betreffenden Stoffe. Die Verbindungen, die in diese Liste 
aufgenommen werden miil3ten, sind 1. Flul3saure und deren neutrale und saure 
wasserloslichen Salze, 2. Kieselflul3saure und deren wasserlOslichen Salze. Wo 
die Giftliste nach der Giftigkeit der Stoffe in verschiedene Abteilungen ein­
geteilt ist, ware es angemessen, Flul3saure und Kieselflul3saure unter die giftigeren, 
die Salze unter die weniger giftigen Stoffe einzureihen. Es ware angezeigt, die 
Bestimmungen beziiglich der reinen Stoffe aueh auf jene Praparate auszudehnen, 
welche die obengenannten Verbindungen enthalten, und Inhaltsangabe, Bezeieh­
nung der Gefahr und Gebrauchsanweisung zu fordern. Die meisten Lander 
haben Yerordnungen, die mehr oder weniger in den freien Handel mit Fluor, in 
der Regel nur Flul3saure, eingreifen. Die obenerwahnte Form der Angabe auf 
der Giftliste deckt sich mit der in Deutschland gebrauchliehen1 . In England, 
Finnland, Frankreieh, Holland und Schweiz ist der Handel mit Fluorverbin­
dungen frei. 

l'luorverbindungen als KonservierungsmitteI. Die Beigabe von Fluorverbin­
dungen zu jeder Art von Lebensmitteln zu Konservierungszwecken sollte ver­
boten werden. Es wird dadurch eine Kontrolle des Fluorgehalts der Nahrungs­
mittel notwendig, weshalb die sog. "natiirliche" Fluormenge, die eine Foige 
des ausgebreiteten Vorkommens von Fluor in der Natur ist, bestimmt werden 
mul3. Die Verwendung von Fluorverbindungen zur Desinfektion oder ander­
weitigen Behandlung von Behaltern, Schlauchen, Geraten usw., die bei der 
Herstellung von Lebensmitteln benutzt werden, solIte eingesehrankt oder aueh 
ganz verboten werden. Fast alle Staaten haben Verordnungen, die eine Ver­
hinderung der Beigabe von Fluorverbindungen zu Nahrungsmitteln bezweeken. 
Einzelne Staaten in Australien CWo Australien, Tasmanien), Holland und Li­
tauen kennen keine derartigen Bestimmungen. Argentinien laf3t 5 mg Fluor 
pro Liter spanisehen Weins zu, jedoeh keinerlei Zusehul3 von Fluor unter irgend­
einer Form zu eigenen "\\T einen. 

Yerwendung als Insektizid. Diese moderne und in stetem Zunehmen begrif­
fene Anwendung von Fluorverbindungen hat grol3es hygienisches Interesse, da 
die Vcrwendung in erster Linie Nahrpflanzen bctrifft. Das "Rest"-Problem 
(spray re8idue problem) hat in den Vereinigtcn Staaten lebhaftes Interesse 
geweckt. Fluor wird in dicsem Zusammcnhang vom gleichen Gesichtspunkt 
wie Arscn und Blei behandelt, fUr welche Elcmente in diesen Staaten eine Maxi­
malgrenze in bezug auf die zulassige Menge im Obst angesetzt ist. In einer 
Yerordnung vom 20. Juni 1933 hat das United States Department of Agriculture 
die Maximalgrenze fUr den Fluorgehalt des Obstes mit 0,01 grain per pound 
(d. i. 1,43 mg Fluor pro Kilogramm), oder so viel wie beziiglich Arsentrioxyd 
festgelegt. Die Vergiftungsmoglichkeiten und die Umstande, die darauf Einflul3 
haben, wurden schon erwahnt (S. 910). Das praktische Risiko ciner Ycrgiftung 

1 Polizeivcrordnullg VOIll 22. II. 1906 und 9. II. 1926 (Preu13('n). 

Ergehnisse d. inn. )Ied. 5i. ;;8 
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durch den GenuB von fluorbehandeltem Obst muB, vor allem im Vergleich zu 
der tatsachlichen Vergiftungsgefahr, die bei der Verwendung von Arsenverbin­
dungen besteht, als gering angesehen werden. Die Maximalgrenze fiir Fluor 
ist in den Vereinigten Staaten Gegenstand von Diskussionen und diirfte in der 
Zukunft erhoht werden. Die jetzige Grenze wurde zu einer Zeit bestimmt, als 
die Kenntnis von der Toxikologie der Fluorverbindungen begrenzt war, und zwar 
in Dbereinstimmung mit den fiir Arsen giiltigen Regeln, das jedoch wesentlich 
giftiger als Fluor ist. Die allgemein bestimmte Grenzkonzentration fiir die Ent­
stehung von gesprcnkelten Zahnen I mg pro Kilogramm, gilt nur fiir Fluor 
in aufgelOstem Zustanu und es wurde dabei keine Riicksicht auf die nicht gcringe 
Fluormenge genommen, die bei der Verwendung von Trinkwasser zum Kochell 
usw. zugefiihrt wird. SchwerlOsliche Fluorverbindullgen in fester Nahrung sind 
unbedingt weniger toxisch. Die Bedeutung der Zustandsform wird in der eng­
lischen Gesetzgebung anerkannt, die 0,143 mg Arsenik pro Kilogramm Fliissig­
keit gestattet, aber 1,43 mg pro Kilogramm in festen Nahrungsmitteln. Der 
natiirliche Gehalt an Fluor in Nahrungsmitteln kaim unter Umstanden die 
festgelegte Maximalgrenze iibcrsteigen. MARCOVITCH und Mitarbeiter haben in 
den letzten Jahren die in den Vereinigten Staaten fiir Fluor geltende Bcstim­
mung angegriffen. 

Illdustrielle ProblemH. Es ware wiinschcnswert, daB Miinnern unter IS Jahren 
und Frauen die Arbeit mit Fluorverbindungen, die Staub oder Dampfe ent­
wickeln, einfaeh verboten wiirde. Das Atzen von Glas in ~'luBsiiure- oder Am­
moniumfluoridlOsungen, das haufig von Frauen ausgefiihrt wird, kann kaum 
die Moglichkeit einer resorptiven Vergiftung bieten. Eine Lokalwirkung auf die 
Rande kann durch das Tragen von Gummihandschuhen verhindert werden. 
An den Arbeitsplatzen, wo sich fluorhaltige Dampfe odeI' Staub entwickeln, 
muB Ventilation gcfordert und die gcwohnten Einrichtungen zur Bekiimpfung 
der Staubplage getroffen werden. Da es sich um toxische Stoffe handelt, muB 
auf die personliche Hygiene der Arbeiter Wert gelegt werden; unter Umstanden 
kann aueh der Gebraueh von Atemsehutzmasken geboten sein. Die Arzte 
sollten verpfliehtet sein, jede Krankheit zur Anzeige zu bringen, die bei del' 
Arbeit mit Fluorverbindungen erworben wurde. Die ehronisehe Fluorvergiftung 
miiBte als entsehadigungspflichtige Berufskrankhcit anerkannt werden. Arbeiter, 
die einer steten Aufnahme von Fluorverbindungen in irgendeiner Form ausgesetzt 
sind, solIten periodiseh kontrolliert und zeitweilig von der Arbeit entbunden 
werden. In gewerblichen Betrieben, deren Abfallprodukte Fluor enthalten, 
miiBte auf diesen Umstand Riicksicht genommen werden. Offene Prozesse, 
bei denen fliichtige Fluorverbindungen abgegeben werden, miiBten iiberdeckt 
und mit Abzugsvorriehtungen verse hen werden. Wo die Abgase Fluorvcrbin­
dungen enthalten, Hollten sie £lurch \"irksame Kondensationsanlagen geleitet 
werden, bevor sie in die Atmosphare iibergehen. Bei der Errichtung solcher 
Betriebc mUl3te aueh IWckHieht auf die topographischen Verhaltnisse genommen 
werden, damit nicht die Abga.be von fluorhaltigen Luftartell in einem Talc odeI' 
anderen Gebieten riskiert wird, wo die Erneuerung del' Luft £lmch bcsondere 
klimatische VerhaltnisHP auf Rinclemisse sWBt. Fluorhaltigps Abwasser miiBte 
in Rezipienten mit 11 1I>,I'ciehendcr \VaHseremeuerung geleitet odeI' in entspre­
ehendcr Enjfprnllng \,on dem Arpal, das zur Sammlung dCf; TrinkwasHers 
dient, abge\pitet 'In'relcn. Eine Ubersicht liber die in den verschiedenen 
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Laudern bestehenden diesbeziiglichen Bestimmungen wurde von ROHOLM (9) 
gegeben. 

Andere propbylaktisebe Aufgaben. Die Ausarbcitung einer vcrliif31ichen und 
raschen Standardmethode zur Bestimmung von kleinen Mengen Fluor ware von 
groBem Wert fiir die zukiinftige Arbeit in bezug auf die li'luorvergiftung. Die 
Untersuchung auf Fluor soUte in die gerichtschemische Untersuchung von 
akuten Vergiftungen mit unbestimmter Atiologie eingehen, ferner in die routine. 
m!ifJige Analyse des Trinkwassers und die Lebensmittelkontrolle. Die thera· 
peutische Anwendung von Fluorverbindungen muB begrenzt werden. Jedwede 
Art der Fluoreingabe ist bei Kindern kontraindiziert in der Periode, wahrend 
welcher die bleibenden Zahne verkalken. Bei den Frauen Iiegt die Moglichkeit 
einer Fluorausscheidung durch dic Milch vor. Es kann die Notwendigkcit eines 
Verbotes gegebcn sein, daB Futtermittel (Kalk) Fluor in sol chen Mengcn cnt· 
halten, die fiir die Haustie1'e schadlich sind. Die Ausscheidung von Fluor mit 
der Kuhmilch scheint ohne praktische Bedeutung zu sein. Wo das Trinkwasser 
fluorhaltig ist, liegt die rationelle Losung in einer Anderung der Wasserversorgung, 
was aber in der Praxis undurchfiihrbar sein kann. Von amerikanischer Seite 
sind in den letzten Jahren zahlreiche Anweisungen auf die Entfernung von 
Fluormengen aus dem Trinkwasser durch Ausfallung oder Absorption gegeben 
worden (s. z. B. ELVOVE (:2) und H. V. SMITH und M. C. SMITH). 

58* 
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3i3. i - rheumatoide 104. Atropin 673. 
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516, 545. - und Coronarthrombos& DONDERsseher Bruch 37. 
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- akute 338. WELTMANN·Reaktion 197. - bei Lungenemphysem 80. 
- chronische 339. Diagnostisehe Bedeutllllg del' - bei Pulmonalsklerose 89. 
Coronarsklerose 201, 335, 343. WELTMANN·Reaktion 
Coronarspasmus 339, 347. 194, 227. 
Coronarstenose 337. I - Erfahrllllgen mit der Ritze· Eigenblutinjektion, Bluttrans· 
Coronarthrombose 342. koagulationsprobe im! fusion von 719. 
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Endartcriitis obliterans 98, i - Ionenbcstimmung 247. stanz 866. 
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343. ' :lIANN-Reaktion 208. I wirkung 896. 
Endemische Fluorose 853. I Ex juvantibus 642, 704. - - :\Iechanismus der 893. 



Sachverzeichnis. 

Fluor, Wirkungsart in physio-I Fokalinfektion und Bedeutung 
logischen Dosen 903. des Nervensystems 672. 

Fluorapatit 865, 876. ' - Definition der 642. 
Fluoride, Chemie 842. Diagnose del' 693. 
- Wirkung auf Enzyme 872. und diffuse Nierenentziin-

auf isoliertes tierisches dungen 712. 
Gewebe, niedere 01'- als Folge einer Bakteri-
ganismen und enzy- amie 653. 
matische Prozesse Klinik del' 704. 
871. - und Korperverfassung 671. 

Fluorit, Vorkommen 865. - und Konstitution 672. 
:Fluor-Methamoglobin 848. - Lokalisation der 708. 
Fluorose, chronische 878. Pathophysiologic 643, 648. 
Fluortyrosin 899. Prioritat del' ersten Be-
Fluorverbindungen, Chemie schrcibung del' 642. 

841. Therapie del' 7l6. 
als Giftmittel gegen Rat- Fokalsanierung 666. 

ten, Mause und Un- Fokus, Definition des 674. 
geziefer 909. - und \VELTMANN-Reaktion 

Handel mit 913. 209. 
als Insektizid 910, 913. Foramen ovale 47. 

953 

Gastroenteritiden und diabeti­
sches Koma 584. 

Gastrokardialer Symptomen­
komplex 349. 

Gaumenmandeln, Lymph­
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911, 913. nischer experimenteller 

organische, Wirkungen893. Fluorvcrgiftung auf die 
therapeutische Anwendung 879. 

911. Frauenheilkunde und WELT-
- todliche Dosen 847. MANN-Reaktion 226. 

Gefal3reflexe 38. 
Gefal3regulation 40. 
Gefal3spasmen 694. 
Gefal3system der Lunge 27. 
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- bei Tieren 161, 181. - Yorkommen von Fluor iIll 
- Yerlauf 144, 154. 870. 
- Yerteilung 156. - Wirkung, akute, von 
Haffkrankheitsgift 145, 167, Fluorid auf 845, 847. 

171. Herzaffektion 644. 
Haptene 278. , Herzaneurysma 325. 
Harn, Veriinderungen bei aku- : Herzanomalien 46, 135. 

ter Fluorvergiftung 847. , - angeborene 46. 
- Vitamin Bl im 360. : - erworbene 50. 
- Vorkommen von Fluor im: Herzapoplexie 325. 

870, 877. Herzarbeit 32, 95. 
Harnbefunde bei Haffkrank- Herzbesehwerden, anginose 

heit 142, 144, 145, 147. 667. 
Harnblasencarcinom und HerzbeutelerguLl 53. 

WELTII1ANN-Reaktion 220. Herzdivertikel 325. 
Harnsaure und SerumeiweiLl- Herzerkrankungen 645. 

korper 277. HerzgefaLle, Arterien 319. 
Harnverhaltung bei Haff- - Capillaren 322. 

krankheit 141, 143. - Venen 320. 
Harnwegserkrankungen und Herzhypertrophie 42, 45, 50, 

WEJ,TMANN-Reaktion 220. 53. 
Harzsaure als "Haffgift" 177. Herzinsuffizienz; Stauungs-
Haut- und Geschleehtskrank- <idem bei 254. 

heiten und WELTMANN- Herzklappenfehler 47, 50, 55, 
Reaktion 226. 681. 

- \Virkung von Fluorver- Herzklappenentziindung 224. 
bindungen auf die 843. Herzleistung und Coronar-

Hauterkrankungen, allergi- durchblutung 326, 328, 331. 
scher Natur 713. Herzmuskelerkrankungen 53, 

Hefe, Wirkung von Fluorid 137. 
auf 872. Herzmuskclernahrung 316. 

Hefegartest fiir Vitamin Bl Herzmuskelnekrose bei Coro-
360. narinsuffizienz 340. 

Hefetherapie 396. Herzmuskclsehwache 136. 
Heilphase, lYIllphocytar-eosi- Herzmuskelschwiele 325. 

nophile 695. Herzmuskelverfettung 331. 
Haare, Yorkommen von Fluor HEINE-MEDINsehe Krankheit Herzneurose 711. 

in 870, 877. 471. • Herzruptur 325. 
Hiimodynamik und Herzge- - - Elutbefunde 496. I Herzstorungen 671. 

staltung 313. - - Liquorbefunde 487. ,_ ehroniseh-entziindliehe693. 
Hamoglobin 34. - - Statistik 517. i Herzverlagerung 47, 53. 
Hamoglobinbelastung und Helminthcn 201. ' Heufieber 669. 

WELTMANN-Reaktion 221. Hepatisation der Lunge 68. Hirnabseel3 435. 
Hamoglobinurie 147. Hepatitis 705. I Hirntumor 449. 
- bei Haffkrankheit 142, 146. Hepatom, malignes 217. Hitzegewinnung s. WELT-
- bei Tieren In. Hepatomegalie 579. 1IIANN-Reaktion. 
Hamolyse und WELTMANN- Herde, interradikuIare 697. Hitzekoagulation, diagnosti-

Reaktion 193, 221, 224. ,Herderkrankungen, Frage der sehe Erfahrungen 232. 
Hamoperikard 325. j' "elektiven Lokalisation" ,- der EiweiLlk<irper 187. 
Hiimophilie, Beziehungen zum 647. ' Elektrolytschwelle 232. 

Fluorgehalt des Elutes 871, ! Herdinfcktion, Bedeutung der - im Liquor eerebro-spinalis 
880, 898. 645. 652. 230. 

Hiimorrhagie, eerebrale und Herdnephritis 655. - Methodik 230. 
WELTlIIANN-Reaktion 227. Herdsanierung 709. - s. a. \VELTMA:KN-Reaktion. 

Hamorrhagische Diathese 715. - ehirurgisehe 717. Hitzekoagulationspunkte des 
.. Haffgift" 171. Herpes febrilis und Meningitis: Serums 188. 
Haffkrankheit 140. 536. Hoden, Wirkung von chro-
- Atiologie US. 158, 171.- labialis 425. niseher cxperimenteller 
- Diffcrentialdiagnose 147. Herz, Blutversorgung 318. Fluorvergiftung auf 882. 
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Hormone und Coronardurch-I Infarkt, hamorrhagischer 119. 
blutung 330. I Infarktperikarditis 324. 

- und Kreislauf 41. InfekteunddiabctischesKoma 
- und Serumeiweil3k6rper 584. 

277, 290. und WELT~IANN-Reaktion 
Hubarbeit 32. 194. 
Hiihnerei, Vorkommen von I Infektion, Bedeutung der sep-

Fluor in 870, 878. i tisehen 646. 
Hunger bei Haffkrankheit 141. ; - Eintritt dentaler 647. 
Hydratationszustand der Se- I - der Mundh6hle und Allge-

rumeiweiBk6rper und I meinerkrankungen 647. 
WELTMANN-Reaktion 239. j - der Zahne und Allgemein-

Hydrocephalus traumaticus, erkrankungen 647. 
468. I Infektionen und Diabetes 570. 

Hydrographie des frisehen, Infektionsgefahr, zerst6rtcr 
Haffs 148. I Bezahnung 644. 

Hydronephrose 220. 'Infektionskrankheiten und 
Hydroxylapatit 809. Meningitis 455, 459. 
Hyperamie des Lungengewe- I - und \VELTMANN-Reaktion 

bes 68. I 194, 208, 224. 
Hyperchloramie bei Azidose i Infektionsquellen, Ausrottung 

251. I dcr 647. 
Hyperemesis gravidarulll 226. ,Infiltrate, leukamische der 
Hyperergische Entziindung Hirnhiillen 453. 

101. I Infiltrationsherde 680. 
Hypernephrolll und WELT-! Infiltrative Prozesse und 

MANN-Reaktion 220. I WELT:\lA~N-Reaktion 194. 
Hyperthyrcoidismus, thera- I Influenzabacillen 675. 

peutischc Anwendung von! Inncre Medizin und \VELT-
Fluorverbindungen bei! lIIANN-Reaktion 199. 
912. '- Sekretion 673. 

Hypertonie 53, 86, 137. Insekten, Wirkung von Flu-
Hypertrophic des Hcrzens 42, oriden auf 872, 910. 

50. .. . Insolation und Meningitis 470. 
- und CoronarmsufflzlCnz Insuffizienz des AortenostiulllS 

341. 47, 50. 
Hypervitalllinose 669. - des Mitralostiullls 47, 52. 
Hypoehloralllie und Alkalose - desPulmonalostiums47,52. 

253. - des Trieuspidalostiums 47, 
- bei Azidose 250. 52. 
Hypoglykamische Reaktionen Insulin 551, 674. 

573. - Ergebnisse der tierexperi-
Hypophysc,Wirkung von chro- mentellcn Priifung 557. 

nischer experimenteller - Rcsorptionsverlangsamung 
Fluorvergiftung auf 882. 552. 

Hypophysenhintcrlappen- Durantinsulin 552. 
extrakt und Insulin 553. krystallinischcs Insulin 

Hypostase 74. 556. 
Hypotonie bei diabetischem Metallzusatze 555. 

Koma 598. - - Protamininsulin 554, 
Hypoxamic 331, 338, 350. 557, 560. 

und Coronarinsuffizienz - s. a. Protamin-Zinkinsulin. 
339. Insulinempfindlichkeit 584. 

des Herzmuskels 323. Insulinresistenz 579. 

Idiosvnkrasie 102. 
Ikterus und WELTlIIANN­

Rcaktion 212, 215, 221, 
225. 

Immunoehemie 278. 
Impf-Meningitis 4()5. 
Induration der Lunge ()9. 
- und WELnlANN-Reaktion 

194, 201, 203. 
Infarkt 75. 

Insulinvcrtraglichkeit 577. 
Intercostalartcrien 30. 
Intestinale Phthise und WELT­

lI1ANN-Reaktion 207. 
Intoxikationen und WELT­

lIIANN -Reaktion 201. 
Invaliditat 131. 
Ioncnbestimmung del' Ery-

throevten 247. 
Iridocyclitiden 705, 714. 
lritiden 705, 714. 
Ischias (l70. 712. 

955 

Jod, Antagonismus zwischen 
Fluor und 899. 

Kase, Vorkoll1men von Fluor 
im 870. 

KAFKA-SAJ\!soN-Methode 417. 
Kaliumgehalt der Erythro-

eyten 248. 
- dcs Serums 237. 
Kalkstoffwechsel 673. 
- Beziehungen der ehroni­

sehen Fluorvergiftung 
zum 894. 

Kalteschaden 704. 
I Kaninchenserum und \VELT-
i nIANN-Rcaktion 228. 
Katarrh 683. 
Katarrhe und WELTlIIANN­

Reaktion 194. 
Katzen-Haffkrankheit und 

Staupe 162, 164. 
Keimdriiscn, Wirkung chroni­

scher experimenteller 
Fluorvergiftung auf 882. 

KERNIGSches Syndrom 414. 
Ketosaurc 660. 
Keuchhusten und Mcningitis 

458. 
Kicferh6hle 692. 
Kieferosteomyelitis 664. 
KieselfluBsaure 842. 
Kinderheilkunde und W ELT-

lI1ANN-Reaktion 226. 
KJELDALL-Mcthode 417. 
Klappenfehler 47, 50, 55, 95. 
Klappenzahlvariationen 47. 
Klima 705. 
KniekiiBzeichen 414. 
Knochen, Ablagerung von 

Fluor in den 857, 862,876. 
- Fluorgehalt 869. 
- Vorkommen von Fluor in 

868. 
Knocheneiterungen und\VELT­

lI1ANN-Reaktion 225. 
Knochcngewebe, Wirkung 

chronischer expe­
rimenteller Fluor­
vergiftungauf 887. 

- spontaner Fluorver­
giftung auf 854, 
862. 

Knoehenleiden, therapeutische 
Anwendung von Fluorver­
bindungenbei 912. 

Kllochenmark und EiweiB­
synthesp 291. 

- Wirkung chronischer ex­
perilllenteller Fluorvcr­
giftung auf 880, 888. 

Knochenmarkslllctastascn und 
WELnLIsN-Reaktion 223. 

Kllochenphosphatase, Wir-
kung VOIl Fluoriden auf 
893. 8\)7. 
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Knochenstruktur, periapikal 
697. 

Knochentuberkulose und 
WELTMANN·Reaktion 210. 

Knochenveranderungen bei 
Fluorvergiftung 854, 862, 
887. 

Koagulationsband s. WELT· 
MANN·Reaktion. 

Koagulationstemperatur des 
Serums 188. 

Kochsalzgehalt des Serums 
und WELTMANN·Reaktion 
236. 

Kochsalzhaushalt bei diabeti· 
schem Koma 586, 600. 

Kochsalztherapie, chronische 
716. 

K6rpertemperatur, Verande· 
rung bei akuter Fluorver· 
giftung 845. 

K6rperwachstum, Notwendig. 
keit des Fluors fur das 902. 

Kohlehydratabbau im Gewebe, 
Wirkung von Fluor auf, 
und Mechanismus der 
Fluorwirkung 896. 

Kohlehydratstoffwcchsel und 
Vitamin Bl 397. 

Kohlchydratverteilung, opti. 
male nach Protamin·Zink· 
insulin 56l. 

Kohlenoxydvergiftung und 
Meningitis 442. 

Kollateralkreislauf und }Iyo. 
kardinfarkt 333. 

Kolloide 268. 
Kolloid·osmotischer Druck 

271, 274. 
Kommunikation zwischen ar· 

teriellem und ven6sem 
Kreislauf 65. 

KomplementarIuft 66. 
Konstitutionsermittlung der 

SerumeiweiBk6rper 264. 
Kopfschmerz 679. 
Krampfe bei akuter Fluor· 

vergiftung 845. 
Krankheitsbilder, "rheumati. 

sche" 694. 
Krankheitszustand und Vita­

min Br-Ausschcidung 
365. 

- und Vitamin B1-Gehalt des 
Blutscrums 368. 

.,Krankheit des Jahres 1529" 
148. 

KranzgefiiBe 313. 
- Anatomic 318. 
- Atheromatose 336. 

Durchblutung 326, 331. 
Embolic 332, 346. 
luische Erkrankung 337. 
neuroregulatorische St6-

rungen 346. 
Periarteriitis nodosa 338. 
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Kranzgefal3e, Phylogenese und 
Ontogenese 313. 

- Sklerose 322, 332, 335. 
- Stenose 337. 
- Thrombose 322, 332, 342. 
Krebs s. Carcinom. 
Krebsproblem und Serum-

eiweiBk6rper 28l. 
Kreislauf und Atmung 33, 36, 

59, 314. 
Kreislaufshock bei Myokard. 

infarkt 333. 
Kriegsverletzungen 649. 
Kronen 683. 
Kryolith, t6dliche Dosen 847. 
- Vorkommen, Gewinnung, 

Verwertung 865, 906. 
Kryolithvergiftung 854. 
- akute Symptome 854. 
- Fluorgehalt der Organe 

und Knochen 857. 
- gesprenkelter Schmelz bei 

Kindern 859. 
Osteosklerose 854. 

- postmortale Untersuchung 
857. 

Krypten 679, 696. 
- bakterienhaltiger Inhalt in 

den 677. 
Kryptencysten 680, 681. 
Krypteninhalt, Bakterienflora 

des 675. 
- Versprengung von 680. 
Kryptensystem, epithelial 678. 
Krystallinisches Insulin 556. 
Kuhmilch, Vitamin Bl in der 

372. 
Kurzwellendurchflutung 703. 
Kurzwellentherapie 716. 
Kyphose 42. 
Kyphoskoliose 42, 55, 57, 95. 

Lebererkrankungen, Azidose 
und Mineralstoffwechsel 
bei 256. 

und Insulin 579. 
und WELTMANN-Reaktion 

211. 
Leberfunktionsproben und 

WELTMANN-Reaktion 198, 
212. 

Leberlipase, Wirkung von 
Fluoriden auf 873. 

Leberparenchymschaden und 
WELTlIIANN-Reaktion 193, 
212, 214, 224. 

Leberschutztherapie mit 
Depotinsulin 579. 

Leberzolle und EiweiBsynthese 
283, 291. 

Lecithingehalt des Serums und 
WELTMANN-Reaktion 237. 

Leptothrix 675. 
Leukamie, Ablauf, zeitlicher 

798. 
- aleukamische Myelo­

blastcnleukamie 791, 
798. 

Auffassungen, verschie­
dene 727. 

Beziehung zwischen Leu­
kocytenzahl und Milz­
gr6Be 761. 

Blutbild 785. 
Differentialdiagnose gegen 

Aleukie und Agranulo­
cytoso 811 f. 

eosinophile 805. 
Erythro- 78if. 

- experimentelle i28. 
- familiare 736. 
- Geschlechtsverteilung 731. 
- Hautmetastasen 754, 758. 
- Hiatus leucaemicus 777. 
- Krankheitsdauer 732. 
- Leberbeteiligung 764. 

Labfermcntkoagulation der - Lymphknotenbeteiligung 
Milch, Wirkung von Flu- 764. 
oriden auf 873. - Mastzellen 805. 

Lahmungen, motorische 661. - Mediastinaltumor 748. 
- postdiphtherisehe und Vi- _ Megakariocyten- 805. 

tamin Bl 371. - Monocyten- 777f. 
LASBGUE-Zeichen 4Hl. - :\1yeloblastenschub, termi-
Lebensdauer der SerumeiweiB- naler 805f. 

k6rper 291. 1- }Iyelose, ,kombiniert mit 
- der Erythrocyten 291. : hamolytlscher Anamle 
Lebensknoten 35. 791. 
Leber, Vorkommen von Fluor - plurizentrischer Beginn 

in 870. 804. 
- Wirkung chronischer ex- Remissionsstadium 802. 

perimenteller Fluorver- Rolle der Infekte 765. 
giftung auf dic 880. SchluBstadium mit sym-

Leberatrophie und WELT· ptomatischer Agranulo-
MANN-Reaktion 213. cvtose 803. 

Lebercarcinom 214, 217. Stadien der 798. 
Lebercirrhose und WELT- und Tuberkulose 752. 

lIIANN-Reaktion 215, 2li, und Tumor i33£., 770f. 
224. - unizentrischer Beginn 804. 
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Leukamie und WELTlIIANN- i Lungenblahung s. Lungen- lUagen, anatomische Verande-
Reaktion 222. . emphysem. rungen nach akuter 

- Zellmorphologie 766f. : - und Emphysem 76. Fluorvergiftung 845. 
Leukamisches Generali- Lungencapillaren 29. Wirkung chronischer ex-

sationsstadium 802. Lungenelastizitiit 77. perimenteller Fluor-
Leukamoide Tumoren 737. Lungenembolie 119, 137. vergiftung auf den 
Leukocytose mit Linksver- Lungenemphysem 42, 55, 68, 880. 

schiebung bei diabetischem 75, 95, 108, 134. ortliche, von Fluorver-
Koma 584, 599, 610. . - Atmung 80. verbindungen auf 

Lipasen, Wirkung von Fluori- i - Blutveranderungen 81. den 845. 
den auf 872. i - Ursachen 78. Magenatonie, komatose 586, 

Liquor cerebrospinalis, Vita-: Lungenge've~e, Anamie 68. Ma:;~~a~!~o!OO'u!~9. WELT-
min B im 377 i - HyperamJe 68. MANN-Reaktion 210. 

- - und WE~TMANN" j - Konsistenzveranderung46. M . agen-Darmerkrankungen 
Reaktion 230. I Lungenhyperamie 68. und WELTMANN-Reaktion 

Liquorbefund bei acetonami- i Lungen~ndurati~~ H9. 200. 
schem Erbrechen 44H. I Lungemnfarkt /D. Magenektasie, komatose 588, 

bei Coma hepaticum 447.: - und WELTMANN-Reaktion 595, 597, 600, 606, 609. 
bei Diabetes 444. 203. Magensaft, Vitamin Bl im 377. 
bei GUILLAIN-BARREscher I Lungenkreislauf, Anatomie28. Magenstorungen und Vitamin 

Krankheit 523. ; - Arterien 77. B1-Versorgung 395. 
bei HEINE-MEDINscher I - und Atmung 42. Magen- und Zwolffingerdarm-

Krankheit 487. ,- Blutgehalt der Lunge 32. geschwur 715. 
bei leukamischen Infil- - Capillaren 77. Magnesium-Chloridprobe nach 

traten 453. 1_ Druckindex 32, 37, 50, 63, R. BAUER 228. 
bei Masernencephalitis 68, 76, 80, 90. Magnesiumgehalt des Serums 

532. Durchblutungsstorungen und WELTMANN-Reaktion 
bei Meningitis 414, 424, I 27, 32, 41. 237. 

433, 441, 445, 464, 474, - GefaBreflexe 38. : Maladie de BOUCHET 499. 
508, 514, 531, 539, 544. j - GefaBsystem 27. i Mandel, histologische Be-

bei Nephritis 443. Gutachtertatigkeit 134.' urteilung von chronisch-
bei Pneumonie 456. und Hormone 41. i entzundlichen 677. 
bei Schweinehuterkrank- Mediahyperplasie del' Ar-! - Kappung der 717. 

hcit 501. teriolen 58. Mandelabstrich, Unter-
bei Tumoren 452. Pathologie 41. suchungen des 682. 
bei Uramie 443. pharmakologischeReize40. Mandelbeschwerden 681. 

Liquorproben und Hitzc- Pulmonalisdruck 32. Mandelkapsel 682. 
koagulationsprobe 232. I Pulmonalsklerose 83. Mandelkrypten 680. 

Liquorzellen, Differenzierung I - Reserveeapillaren 32. . Mandelparenchym, lympha-
del' 418. ,_ Sklerose 69, 76. I tisches 679. 

Liquorzirkulation H61. Steuerung 33. : Mandelpfropfe 675, 716. 
Lokalisationsvermogen 655. Vasomotoren 39. i Mandelverodung 679. 
Lokaloperation bei Meningitis Venomotoren 40. : Manipulation, meehanisehe 

428. Lungenodem 68, 135. 716. 
Luische Erkrankung del' Lun!Yenstauung 69. . Marasmus, ehlorotischer Ill. 

KranzgefaBe 337. - :nd WELTMANN-Reaktion: Marschhamoglobinurie 146, 
Lues 98. 201. 147. 

congenita 442. Lungensyphilis 98. I Masern und Meningitis 532. 
und Hitzekoagulations- Lungentuberkulose, thera- , Mat~igkeit, allg~meine 679. 

probe im Liquor 233. peutische Anwendung ,MedlalhyperplasJe der Lun-
und WELTMANN-Reaktion von Fluorverbindungen' genarteriolen 58. 

227. bei 911. . Medikamente und Serum-

Lumbago 704. 
Lumbalpunktion 

gitis 466. 

und WELTMANN-Reaktion, eiweiBkorper 278, 290. 
und ~Ienin- 204 "Meningeale Spirochatose 428. 

Lungenv~nen 30. ! Meningealhydrops 457. 

Lunge, Gefaf3system 27. 
Retraktion 38. 
Volumveranderung 55. 

- Vorkommen von Fluor in 
870. 

LungenabsceB und WELT­
lI1ANN-Reaktion 203. 

Lungenalveolen 77. 
Lungenartcrien 29. 

Lungenvolumina (i5. 'M~n~ng~smus s. y. Menin!iitis. 
. .. . Menmglte vermmeuse 44,. 

Lymphatlsehe MenmgltIs 427. Meningitis 413. 
Lymphogranulom und WELT- eollateralis 433. 

l\IANN-Reaktion 222. concomitans 433. 
Lymphogranuloma inguinale Diagnostik 416. 

und Meningoencephalitis Einteilung 423. 
541. I - bakterienarme 424 . 

. Lymph- und Blutwege 649, i - physikaliseh bedingte 
\ (;60, 661. 4G(i. 
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Meningitis, Einteilung, Rest· MHz, Vorkommen von Fluor Muskulatur, Glykolysc del', 
mcningitiden 428. in 870. I Wirkung von Fluoriden 

- - hei SchadelmiBbildung Wirkung chronischer ex- auf 874. 
471. perimenteller Fluorver- i - Vorkommen von Fluor in 

- - toxisch-allergische 439. giftung auf 880. i 870. 
- - Ultra-Virus 472. Milzentfernung und WELT-' - Wirkung, akute, von Flu-
- - - sekundare Formen MANN-Reaktion 224. i orid auf die 845, 848. 

525. Milzextraktzufuhr 674. i Mutation von Keimen 652. 
- Hitzekoagulationsprobe im Mineralstoffwechsel hei AI- I Myalgia acuta epidemica und 

Liquor 230, 233. kalose 252. . Meningitis 541. 
- idiopathische, gutartige, - bei Azidose 249. Myalgie 694, 713. 

mononukleare 502. - und Blei 257. ' Myalgien 660. 
- klinisches Bild 414. i - und Erythrocyten 246. . Myelom und WELTlIIANN-

Liquorbefunde 414, 416, i - bei Herzkranken 254. . Reaktion 223. 
424, 428, 433, 436, 441, bei Lebererkrankungen Myokardinfarkt 201,312,318, 
446, 452, 455, 459, 464, 256. 322, 332, 335. 
468, 474, 508, 514, 531, bei malignen Tumoren 255. Entstehungsmechanismus 
539, 544. )Iinutenvolumen 3(), 57, 81, 335. 

miliaris discreta 464. 328. Pathologische Anatomic 
- Xomenklatur 413. Mif3bildungen des Herzens 46. 322. 
- Parotidca 526. Mitosen, haploidc 771. - und WELTMANN-Reaktion 
- Pathologie 413. .Nlittelkapazitat (i(), 80. 201. 
- purulenta ascptica 424. Mittelohr als Fokus 692. Myokarditis 137. 695, ()96,705. 
- serosa 459. Modifikationen del' \VELT- -- rheumatica 343. 
- sympathica 433. lI!ANN-Heaktion 192. - und WELTlI!ANN-Heaktion 
- traumatica 468. Molekulargl'iiBe der EiweiB- 202. 
- tuberculosa 459, 4H2. kiirpcr 270. Myokardnckl'ose nach Angina 
- - concomitans 4n:~. )i[olkereigrippe 499. pectoris-Anfal! 339. 
- tubcrculotoxica 464. I ~Ionocytoide im Liquor 420. Myokardschaden 681. 
)Ieningogramm 418. 'Moor bad, unspezifischer Heiz Myoglobinurie bei Haffkrank-
)Ieningokokkenmeningitis des ()()2. heit 142, 144, 145, 147. 

425, 440. l\Iorbiditat del' Haffkrankheit Myom und WELT~IANN.l{eak-
Meningotrope Ultra·Vira 475. i 157, 179. tion 226. 
Menstruation und WELT- Mortalitat del' Haffkrankheit Myomalacie 325. 

MANN-Reaktion 226. 144. 
)Ienstruationssklerose 86. . Mottled teeth (Mottled ena-
Mesaortitis luica 337. mel) 848. 
_ und WELTlIIANN-B.eaktion Multiple Ski crose und Vita- N"abclschnurblut und WELT-

202. min BI und C 370. MANN-Heaktion 226. 
Metallcrgie 100. Mumpsmeningitis 526. Nabelwandern 414. 
Mctallzusatze zu Protamin- i Mundbodenphlegmone 706. Naekensehlaffheit 414. 

insulin 555. I l\lundhiihle, Flora del' 652. Nahrungsmittel, Vorkommen 
.Nleteorismus bei diabetischem _ Mikroorganismen del' 643. von Fluor in 910. 

Koma 586, 600, 609. 1-- Pflege der 644. Narbenschwarten 679. 
Methamoglobin, Verbindung' - Sanierung del' 644. Nasennebenhiihlen ()49. 

mit Fluor 848. . - Zahnfleiseherkrankungen Kativinsulin 580. 
Migraneanfal! 701, 704. . !i43. Katriumgehalt del' Erythro-
Mikrococcus, FISCHER· SCHICK I Muskelarbeit und Stoff- cyten 248. 

653. I wcchsel 563. Xebclkatastrophe, Dezember 
MILBRADTsche Reaktion und' Muskelatrophie, spinale 712. 1930 im Maastale, eine 

WELTlIIANN-Reaktion 198 .• Muskelfibrillieren !i60, 6()], akute Fluorvergiftung 844. 
~Iilch, Ausscheidung von Fluor '700. Nebenhiihlen. chronisch-ent-

mit del' 8i? - Deutung der Pathogenesc ziindliche ()64. 
Labfermcntkoagulation i des 700. - Entziindung der 705. 

der, Wirkung von Flu-; Muskelreizbarkeit, Wirkung - Spiilung der 717. 
oriden auf 873. . von }<'Iuoriden auf 871. X ebennieren, Wirkung von 

Vitamin HI in der 372. I Muskelrheumatisehe Erschei- chronischer experimentel­
Vorkommen von Fluor in I nungen 6()5. ' _ ler }<~Iuorv~rgiftlmg auf882. 

870, 877. . )Iuskelschmerz bei Haffkrank- ?\l'benmerenrmdl'nhormon 
Milchsiiure ()()O. heit 141, 144, 147. ! ()73. 
- wld Coronardurehblutung; Muskelveranderungen, histo- Nebenschilddriisen 673. 

329. logischc bei Haffkrankhcit - Bezil'hungl'n zwischen 
11iliare Tubcrkulose und ' 14(). Fluorvl'rgiftungund901. 

WELTlIIA~S-Heaktion 207. I Muskulatur, fibrillare Zuk- - Wirkung von chroniseher 
~Iilieubcdingungen, cxogen kungen bei akuter Fluor- l'xperiml'ntelll'r Fluor-

666. vergiftung 845, 848. vergiftung 881. 
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~ekrose bei Myokardinfarkt ~ierenleiden, Abhangigkeit Pankreas lllld Diabetes 585, 
334. von Erkrankllllgen der 598, 606, 609. 

- des Rerzmuskels 323. Gaumenmandeln 644, 645, Pankreasdruckschmerz 598, 
- und WELTJI[ANN-Reaktion 665. 609. 

193, 224. Nierenschadigung bei Raff- Pankreaserkrankung, akute 
~ephritis 696, 705. krankheit 144, 146. als ausliisende Ursache des 

allergische 664. Nitralinsuffizienz 47, 52. diabetischen Komas lllld 
- chronische 693. Nitralstenose 47, 51, 338. der peritonitisahnlichen 
- Formen der 644. NONNEsche Reaktion 417. Symptome 598, 606, 612. 
- und Liquor 443. Noxen, exogen 668. P nk k 
_ und WELTMANN-Reaktion a reasne rose 607, 609. 

218. Pankreatitis und Diabetes 585, 

Xephrose, feuchte Chlorreten- 600, 607. 
tion 252. 02-Gehalt des Blutes und Coro- Paradentitis marginalis 683. 

_ und WELTMANN-Reaktion nardurchblutllllg 329. Paralyse 427. 
194, 218. Oberbauehsehmerz bei diabe- - und Hitzekoagulations-

Xephrosklerosen und WELT- tisehem Koma 598, 60H. probe im Liquor 233. 
MANN-Reaktion 219. Oeeipitalneuralgie 712. Paramyeloblast, Begriff, Ty-

Xerven, motorische, Reizbar- Odem des Lungengewebes H9. pen, verschieden 767f. 
keit, Wirkung von Fluorid Odemfiiissigkeit lllld WELT- Paratyphus und WELTMANN-
auf 845, 871. ~lANN-Reaktion 229. Reaktion 208. 

Xervenheilkunde und \VELT- Operation und Coronarthrom- Parkinsonismus, posteneepha-
MANN-Rcaktion 227. bose 344. litiseher und WEmIl1ANN-
yO' t·v ]<" 'ff d \V Reaktl'on 22-, . • ,ervensystem, Erkrankungen pCla I er ~ll1gfl un ELT-, .. 

des 712. MANN-Reaktion 225. I arodontrtls, apikale 686. 
_ vegetatives 672. I Orale Infektion, im Zusam- Parodontium, mikroskopisches 
Xetzhautiideme 714. I menhang mit kardiorena- i Zustandsbild des (j89. 
Xeuralrrien 696. I len, rein kardialen und; Paronyehien 649. 
Xeurithlen 660, 671, 694, 696, rheumatiseh-artikularer I Parotitis 526. 

713. Symptomenkomplexe 648. I Partlardruek 33. 
_ sensible 712. Organaffinitat del' Keime 657. ! Paroxysmalc Kiiltehiillloglo-
~euritis und Vitamin HI 371. Organdisposition H59. I binuric 147. 
Xeurodermitis a lergiea, 664. Organsehadim dureh intraperi- I Pathergie 100. 
Xeuroregulation des Kranz- toneale Infektion von Kei- I Pellagra 393. 

gefaBsystems 329. men 654. : Pendelperistaltik HOO, 609. 
NeuroregulatoriseheStiirllllgen Osmotiseher Druck 271. ! Pcptisation del' Kolloide 270. 

del' Coronardurehblutung Ossifikat~onsprozeB, Wirkllllg i Periarteriitis nodosa 110, 135, 
346. von Fluor auf 873, 896. I 332, 338, 343. 

Xeurosen und WELTII1ANN- Osteoarthrosen 709. i -- tubereulosa 343. 
Reaktion 200. Osteomalaeie bei ehronischer I Pcrifokaler Wall (i54. 

Xeutrophile Kampfphase, bei spontaner Fluorvergiftung ! Perikarditis 137. 
der Infektion 695. 862. ". _ 1- epistenoeardiea 324. 

~icotin und Arteriitis 105. Ostcomyeht~den 651, 690, ,06. 1 Perineurale Lymphseheidcn 
_ und Angina pectoris vaso- Osteomye~ltls und \VELTII1ANN- I (i60. 

Illotoriea 349. ReaktlOn 21? . ; Peristaltik des Magen·Darlll-
Xicotinabusus 704. Ostcoporose bel Fluorvergrf- I trakt bei diabetischem Ko-
__ und Coronarthrombose tung 887.. . ! ma 587,595,597, (i00. 609. 

342. Osteosklerosc bel ehromseher: Peritonitis und diabctisches 
Xieren, anatomische Vcrandc- expe.flmenteller Fluor- i Koma 584 599 Hl2. 

h k t verglftung 889. " d \ ," ' . rungen nac a u er b' h . h t 1- un VELnlANN-ReaktlOn 
Fluorvergiftung 847. CI e romse er spon aner , 22(i 

A h'd Fl Fluorvergiftung 854. I P .. . , A,'· '. • 

.,,-ud~~c~1 d~~g87~~n uor Ostitis 683, H8H. ermCl.o.sa s. a. fmallllC, perm-
iirtlichc, von Fluorverbin. .- fibrosa 690. 1 zlOse. . 

Ot ·t· 667 : - u. WEr,T~rANN·RcaktlOn 
dungen auf 847, 882. I I~. _ I 210. 

Vorkoillmen von Fluor in Ovanalcyste und \VELTII1ANN- I PFEIFFER h·' D'·· f b·' 870. Reaktion 22(i. I' se cs . , !lisen Ie el 
Ovarialpraparate 673. lund Menmgltls ;'533. 

Wirkung, akutc, von Flu- 0 I t' kl 86 Pferdeserum und \\ ELTMANN-
orid auf Funktion der vu U:. IOnss ~rosen l. : Reaktion 228. 
848. Oxyhamoglobm 34. I" l'fl '1.- t d' k 't d anzen, .... '0 \ven 19 el es 

ehronischer experimen- I Fluol's Hir die Entwick-
teller Fluorvergif - I lung der 902. 
tung auf 882. Panarteriitis luiea 98. i Vorkollllllcn von Fluor in 

Xierenerkrankungen und PANDYSehe Reaktion 4i7, i 868. 
WELTlIIAN~-Reaktion 194. 491. i - Wirkung von Fluorid auf 
218. . Pankrealgie 584. 872. 
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PH·Wert des Blutes und Coro- Polyavitaminosen 395. 
nardurchblutung 329. Polychromasie 695. 

Pharmaca und Coronardurch- Polycythamie 89. 
blutung 330. Polyneuritis 396. 

Phlebitiden 649, 664. - und Vitamin Bl 37l. 
Phlebitis 112. Polynukleare Zellen im Liquor 
- obliterans 104. 419. 
Phosphatase, Wirkung chro- Polyurie bei chronischer ex-

nischer experimen- perimenteller Fluorvergif-
teller Fluorvergif- tung 882. 
tung auf 893. Postoperative Reparation und 

- - von Fluoriden auf 873. WELTMANN-Reaktion 194. 
Phosphorit, Fluorvergiftung Posttraumatische Reparation 

durch 864, 906. und WELTMANN-Reaktion 
- Gewinnung 906. 194. 
- Verwendung 907. Prakoma s. Koma. 
- Vorkommen 865. Primarherd 650. 
Phosphorstoffwechsel, Wir- - bakteriologische Unter-

kung chronischer experi- suchung des 654. 
menteller Fluorvergiftung Prontosil 720. 
auf 892. Prontosiltherapie der Meningi-

Phthise und WELTMANN- tis 429. 
Reaktion 204. Prostata 657, 693. 

Physikalisch-chemische Un- Prostatacarcinom und WELT-
tersuchungen zur Klarung MANN-Reaktion 220. 
des Wcsens der WELT- Protamininsulin 554,557,560, 
MANN-Reaktion 233. 566, 569, 577, 580. 

Physiologischc Entziindung Protaminzinkinsulin 553, 557, 
682. 560, 566, 577, 580. 

Placenta, Ausscheidung von klinische Anwendung 560. 
Fluor durch die 877. - hypoglykamische 

- Vitamin Bl in der 377. Reaktionen 573. 
Pleocytose bci HEINE-MEDIN- bei kindlichem Diabetes 

scher Krankheit 490. 577. 
Plethora 95. im Koma 569. 
PleurahOhle 693. Kombinationstherapie 
Pleuraschwarte 95. 557, 564. 
Pleuritiden 705. - Neueinstellung 56l. 
Pleuritis und WELTMANN- - Resistenz 579. 

Reaktion 204. - - Umstellung 566. 
Pncumokokken 675. Proteine s. Eiwei13korper. 
Pncumokokkenmeningitis 432. Proteinkorpertherapie und 
Pneumonie 55. WELTMANN-Reaktion 239. 

und Hitzekoagulations- Proteolytische Enzyme, Wir-
probe im Liquor 233. kung von Fluoriden auf 

und Lungenodem 72. 873. 
- und Meningitis 455. Provokation 700, 70l. 
- und WELTMANN-Reaktion Methode der 703. 

194, 197, 202. - - der Ultrakurzwellen 
Pneumonose 61, 65. 702. 
Pneumothorax und WELT- Pseudoperitonitis 584. 

MANN-Reaktion 207, 230. Pufferwirkung der Serum-
Pockenschutzimpfung und eiwei13korper 274. 

Meningitis 534. Pulmonalarterie 30. 
Poliomyelitis 472, 476. Pulmonalinsuffizienz 47, 52. 
- s. a. HEINE-MEDINsche Pulmonalisdruck 32, 4l. 

Krankheit. Pulmonalisthrombosc 116. 
- und Hitzekoagulations- Pulmonalsklerose 57, 76, 83, 

probe im Liquor 233. 107, 134. 
Polyallcrgie 666. - Adrenalinsklerose 86. 
Polyarthritis 694, 708. Cholesterinsklcrose 86. 

akute 709. Diagnose 88. 
und Meningitis 465. klinisches Bild 89. 
rheumatica 64i'). Pathologie 83, 85, 88. 
und WELnLunl-Reaktion. - - primare Form 85. 

209. i - sekundare Form 95. 

Pulmonalsklerose, Therapie 93, 
96. 

- und Thrombose 117. 
- Ursachen 86, 95. 
- Verlauf 91. 
Pulmonalstenose 42, 47,49,52. 
Pulpa, tote 664. 
- Schwierigkeit der Behand­

lung der 683. 
Pulpazerfall des Foramen api-

cale 687. 
Pulpennekrose 685. 
Pulpitis 684. 
- abscedierende, bei Caries 

684. 
Pulsfrequenz und Coronar­

durchblutung 327. 
Purpura, allergische 664. 
Pyelitis und WELTMANN­

Reaktion 220. 
Pyelocystitis und Meningitis 

455. 
Pyelonephritis und WELT­

MANN-Reaktion 220. 
Pylorusstenose, A1kalose und 

Mineralstoffwechsel 253. 
Pyonephrose und WELTMANN­

Reaktion 220. 
Pyosalpinx und WELTMANN­

Reaktion 226. 

Quellung der Kolloide 270. 
QUECKENSTEDTscher Versueh 

417. 
Querschnittseinengung 55. 
QUINCKESches Odem 664, 705, 

713. 

"Radikulare Cyste" 690. 
Radikulomeningitis 522. 
Regulation, nervose der Cora-

nardurchblutung 329. 
Reichsversorgung 125. 
Reizeinwirkung, au13ere 660. 
Reizung, Fernreaktion bei me-

chanischer 701. 
mechanische Methode der 

70l. 
Mithilfe von Hochfrequenz-

stromen 701. 
Rentcnsatze 13l. 
Reserveluft 66, 80. 
Residualluft 65, 80. 
Resorption von Wundsekret 

und WELTMANN-Reaktion 
194. 

Resorptionsverlangsamung 
von Insulin 552. 

Respiration s. Atmung. 
Rest-N bei diabetischem Ko­

rna 586. 
Reticulocyten 695. 
Reticuloendotheliales System 

99. 
- - Blockade des 674. 
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Retinitis hyperergica 714. Schleimhaut, Wirkung von Serum, Suspemionsschwelle 
Retraktionsfahigkeit des Lun- Fluorverbindungen auf die 189. 

gengewebcs 38. 843. - Vitamin B1-Gehalt 366. 
Rheumatischer Infekt, Ent- Schleimhautschwellung im - WELTMANN-Reaktion 189. 

wicklung und Therapie des Magen und Duodenum bei Serumalbumin, Bestimmung 
648. diabetischem Koma 600, von 293. 

Rheumatismus 101, 664, 666, 609. Serumbilirubin und WELT-
670, 696. Schmelz bei experimenteller MANN-Reaktion 199. 

- und Meningitis 465. Fluorvergiftung 883. SerumeiweiBkorper, Amino-
- und streptomykotische - Fluorgehalt 869. saurebelastung 279. 

Symbiose (VEIL) 668. - - und Caries 904. Bausteinanalysen 279. 
- Zusammenhang mit pri- - gesprenkelter 848. - Bedeutung 286. 

maren Herden 645. Schmerzentstehung bei Myo- - Bestimmungsmethoden 
- zwischen chronischen kardinfarkt 334. 293. 

Fokalherden an den Schmerzlokalisation bei Myo- - Kolloidverhalten der 704. 
Zahnen 645. kardinfarkt 335. - Krebsproblem 281. 

Rhinitis vasomotorica 664, I Schrumpfniere und WELT- - Ort der Bildung 290. 
674. , MANN-Reaktion 219. - Struktur 263. 

Rhythmusstorungen 711. Schiittelfroste 720. - Vehikelfunktionen 276. 
Rontgenbestrahlung 717,718. Schwangerschaft und Throm- - Verhalten 268. 
Rontgenuntersuehung bei bose 115. -. und WELTl\lANN-Reaktion 

diabetischem Koma 585, - und Vitamin Bl 370, 391. 199, 235, 239. 
587, 597, 600, 609, 612. Schwangerschaftskompli- Serumendokarditis 664. 

Rotcln und Meningitis 532. kationen und WELTMANN- Serumglobulin, Bestimmnng 
Rubeoleri s. Roteill. Reaktion 226. von 293. 

Schwangerschaftssklerosen 86. Serummeningitis 439. 
Schwangersehaftstoxikoseund Serumtherapie 286. 

GefaBveranderungen 103. Serumverabreiehung, intra. 
Sangling, Vitamin B1-Bedarf Schwartenbildung und WELT- lnmbale und Hitzekoagu. 

des 380. lIIANN-Reaktion 194, 200. lationsprobe im Liquo); 
Sanglingsstuhl, Vitamin Bl illl Schweinehiiterkrankheit 499. 233. 

377, 381. Schwerbeschadigtenschutz Serumviseositat und W~][:r-
Hnlyrgan. EinfluB von -- anf 132. l\lANN-Reaktion 231). 

den Chlorstoffweehsel 251). Schwielenbildung und WELT- Siebbeinh6hle 692. 
Salzgehalt des Serums Ilnd MANN-Reaktion 224. Silberlosung 716. 

WELT:llANN·Reaktion 198, Sedimentvolumen 291). Silieiumtetraflllorid 842. 
236. Selen und "Haffgift" 177. Silicofluoride 842. 

Salzkonzentration und Serull1- Sekundarerkrankungen, Sym- Sinusitiden 705. 
eiweiBkorper 273. ptoll1atik der 700. Situs solitus 49. 

Sanierung, chirurgische 720. Sepsis 707. - transversus 47, 49. 
SanierungsmaBnahll1en 662. - als Allg<'meinerkrnn- Slderodermie und WELTlI1ANN-
Schii~el~.iBbiidung und Me- kungen 647. Reaktion 227. 

nmgltls 471. 1 __ krypto<Yenetische 645 646 Sklerose 83, 87. 
Schiideltrauma und Meningitis! 653. " - der KranzgefaBe 335. 

468. Lehre del' "ora-It'n Sepsis" Skorbut und BI-Hypovitall1i-
ScharIach und Hitzekoagu- 647. nose 393. 

lationsprobe im Liquor' - lenta 655. - Beziehungen zwischen 
233. ' - orale 655. Fluorvergiftung und 

- und Meningitis 543. : -- - Folgezustande in Hals, 900. 
- und WELTlloIANN-Reaktion. Driisen und Mandeln Sopor bei akuter Fluorvergif-

208. i 646. tung 845. 
Schenkelbloekierung 318. - Pulpainfektionsherd oder Sozialversieherung 125. 
Schilddriise, Beziehungen zwi- ein periostaler Zahn- Speichel, Vorkommen von 

.. sehen Fluor und 898.. prozeB 648. Fluor in S70, 877. 
Uberfunktion, therapeuti-; - und WELTlI1ANN- Speieheldriiscn, Wirkung, 

sche Anwendung von' Reaktion 194,197.224.[ nkute, von Fluor auf 845, 
Fluorverbindtmgen bei, Septumdefekte 47, 95. 847. 
898, 912. i Septumdeviationen 47. I Spine sign 414. 

Wirkung chronischer ex-. Serose Meningitis 427. Spirochiitose 503. 
perimenteller :Fluorver-' Serositis, "spezifischc" und - meningenle 428. 
giftung auf 876, 881, WELTMANN-Reaktion 204. Spiroeid-Meningitis 442. 
898. Serum, Dispersionsschwelle Spitzenemphysem 80. 

Schizophrenie und WELT- 188. Spondylarthritis ancylo-
lIIANN-Reaktion 227. - Elektrolytschwelle 188. poetica 709. 

Schlagfrequenz 64. 1- Koagulationstemperatur I Spondylarthrosis, deformans 
Schlagvolumen 32, 37, 64. 188. I 709. 

Ergebnisse d. inn. lI[ed. 57. 61 
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Spontanthrombosen 115. Streuungsbilder, hamatogene Tonsillen, Zusammenhang mit 
Standardinsulin s. Insulin. 695. Halsentziindungen und Ge-
Standortvariation, mensch- Struktur der Eiweil3korper lenkschmerzen 643. 

lieher Erreger 655. 265. Tonsillitis, akute und chroni-
Staphylokokken 675. Stuhl, Vitamin Bl im 377. sche 677. 
Status, unspezifischer und Sulfanilamidtherapie der - chronische 679. 682, 696, 

WELTMANN-Reaktion 195. Meningitis 429. 701. 
Staublunge und WELTMANN- Superphosphat, Vergiftungs. - - und Pulpitis 671. 

Reaktion 207. gefahr 907, 909. - mikroskopische DiagnosE' 
Staupe und Katzen-Haff- Surfeninsulin 580. der chronischen 682. 

krankheit 164. Suspensionsschwelle 189. - pallatina chronica 675. 
Stauung und WELTMANN- Symbiose, streptomykotische Tonsillotomie und Poliomye-

Reaktion 201. 708. litis 480. 
Stauungsleber und WELT- Sympathicusausschaltung673. Totalkapazitat 65. 

MANN-Reaktion 201. 217. Sympathische Meningitis 433. "Toter Raulll". im Sinne 
Stauungslunge 69. Symptome, Auffindung von PASSLERS 683. 
Stauungsodem bei Herzinsuf-I 700. Toxine 289. 

fizienz und Mineralstoff- Syphilis s. Lues. - Ekto- und Endo- 649. 
wechsel 254. Syringomyelie und WELT- - organ-spezifische 659. 

Stauungssklerose 95. MANN-Reaktion 227. ; T" d" k te W' k 
Stenosen des AortenostiulllS I ranen rusen, a u Ir ung I von Fluor auf 847. 

47, 50. T : Transposition der Gefal3e 47, 
- des Mitralostiums 47, 51. abakrauchen 667. 49 
- des Pulmonalostiums 47, Tachykardie bei diabetischem 'Trans~udat und WELTMANN. 

49, 52. Koma 598. Reaktion 229. 
- des TricuspidalostiulllS 47, - paroxysmal!l 710. Trauma und Myokardinfarkt 

52. TAKATA-ReaktlOn 294.. 348. 
StiIIgeschiift und Vitamin BI - und WELTMANN-ReaktlOn 'frichinose und WELTMANN-

370, 374, 391. ,197, 212.. Reaktion 209. 
Stirnhohle 692. ~,emp~raturstelgerung 701. I 'frichterbrust 43. 
Stoffwechsel, Calcium und letame ~nd Alka!ose 252.. i Tricuspidalinsuffizienz 47, 52. 

Phosphorstoffwechsel, - un2dOO'.VELTMANN-ReaktlOn I Tri.cuspidalste~ose 47, 52 .. 
Wirkung chronischer ex- T k E 
perimentellel' Fluorver- Thebesische OefaBe 3W, 318, rl'}lwasser, 9~t5fernung von 
giftung auf 892. 321. ".. uor aus . 

Grundumsatz, Wirkung Thermometrie 697. lru~ung s. WELTMANN-Reak-
von Fluorid auf 898. Thiochromtest 360. , tlOn. . . 

_ Mincralstoffwechsel, 'Wir- Thorax piriformis 44. ~ryptophanreaktlon 423, 490. 
kung von Fluorid auf Thrombangitis obliterans 694. '1 uberkulose d~r LUllgen, 
847, 892. Thromboangitis obiiterans102 therapeutlsche Anwen-

_ und Muskelarbeit 563. 104, 332, 343. 'dung von. Fluorverbin-
_ N-Stoffwechsel, Wirkung, Thrombocyten und WELT- dungen beI,.911. . 

akute, von Fluorid auf MANN-Reaktion 223. - un~er dem Emflul3 ~mes 
848. ' Thromboendarteriitis 102.332. Zahn- oder TonsIilcn-

_ Wirkung von Fluol' auf 343. herd~s 655. 
898. Thrombopenie 715. - und Dlabet~s 57~. , 

__ von Fluortyrosin auf Thrombophlebitis und WELT- - und F~!,almfektloll 667. 
899. lIIANN-Reaktion 194, 202, - der Gefa~e ~~. 

_ Zuckel'stoffwechsel, Wir- 226. - und Menmgltls 459. . 
kung, akute, von Thrombose 72, 112, 137. - und WEL:MANN-ReaktlOll 
Fluorid auf 848. - der Arteria pulmonalis 116. 204, 226. 

- - - chroniseher experi- - der Kranzgefiil3e 342. ~:uberkulosekrll:nke 703. 
menteller Fluor- Thyrotoxin 684. I. umoren, mahgne und Gas-
vergiftung auf 1 Tonsillektomie 679, 701. stoff~vechsel 255. 
893. I Tonsillen, Abseel3chen del' 644. - und Mmeralstoffwechsel 

Stoffweehselerkrankungen ! - Ausgangspunkt krypto- 255. . 
und WELTJIIANN-Reaktion genetischer Sepsis 644. - lind WELTMANN-ReaktlOn 
194. - Ausquetschung der 701. 210, 225.. . 

Streptokokken 651, 652, 655, - Ausscheidungsorgan 662. Typh,us abdornmahs. und 
658, 675. - ehronische 645, 649. \\ ELTMANN-ReaktlOn 208. 

- arthrotope, cardiotrope, - Eingangspforte del' 643. 
renotrope und gastro-; - Entfernung 699. 
trope 655. - entziindete 650. 664. 

- hamolytische li81. ,- Luxierbarkeit der 696. 
- pleomorphc 708. : - rezidivierende 650. 
:::itreptokokkenmcningitis 428. 1- Rheumatismus del' 643. 

,Uberanstrengung 135. 713. 
: Dberbelastung des Hcrzens 

und Coronarinsuffizienz 
340. 
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Uberkapselung eines Zalmcs I' VerkalkungsprozeB, Wirkung WELTMANN-Reaktion 
683. von Fluor auf den 896. wicklung 188. 

Uberventilation 61. ; Verteilungsvolumen 295. - in Exsudaten 229. 
Ulcera cruris 649. ,Viehkrankheit, osteoma.1aci· - klinische Verwertbarkcit 

Ent-

- peptica ventriculi et duo- ' schc, durch Fabrikabgase 193. 
dcni 715. : 860. - im Liquor cerebro.spinalis 

Ulcus ventriculi et duodeni 'I Virus, u1travisib1er 653. 230. 
und WELTMANN-Reaktion Viruskrankheiten 472. _ Methodik 189. 
200. ; Viscositat der SerumeiweiB. _ physikalisch-chemische 

Ultrav~olcttbestrahlung 670. ! . korper ~~9. Untersuchungen 233. 
UltravI,:us 472, i V~talk?,pazltat 65,69,80, 107. _ im Serum 189. 
- -GroBe 473. Vlta.mm BI 359. ,. II D' t'k 197 
- -Meningitis 224, 472, 531. __ und Alkohol 394. 1- ~pezle e lagnos I . 
U t k ' f d" 699 ' B d rf d M h - m Transsudaten 229. n er Ie er rusen • . ! - - e a es ensc cn '1_ o£ d B 
Uramie, eklamptischc unci 379, 398. zusa~me assen e eur-

Mineralstoffwechsel 252. ; - - Bestimmungsmethoden I' W' dktetlunlg· 2k27. d A t 
- und Liquor 443. " 359. . 1~27 ~sse wlr ung er or a 
- und WELTMANN·ReaktlOn - - - Blut 366. ; W' '0£1" 670 
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