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Einleitung. 
FUr die EinfiihruiJ.g der dynamischen Pulsuntersuchung als Erganzung 

der klinischen Druckmessungen waren folgende Gesichtspunkte ma13gebend. 
Es ist ebenso illusorisch, sphygmomanometrische Druckmessungen zu Riick­

schliissen auf die Herzarbeit und Zirkulationsgro13e zu benutzen, wie es der Ver­
such ware, aus der Messung des Dampfdrucks in dem Kessel einer in ihren 
Dimensionen nicht bekannten Lokomotive die Arbeitsleistung der letzteren 
oder gar die Geschwindigkeit des Eisenbahnzugs berechnen zu wollen. Auch 
die Mitberiicksichtigung der Druckschwankungen (Blutdruckamplitude) 
andert hieran nichts. Denn bei der Dampfmaschine bleibt man auch unter 
Beriicksichtigung der Druckschwankungen iiber die Leistung der Dampfmaschine 
v6llig im unklaren, da eine Energieleistung oder Arbeit nur als das Produkt 
einer Kraft in einen Weg gemessen werden kann. Wenn man blo13 den Dampf­
druck beriicksichtigt, so kame man unter Umstanden zu dem Trugschlu13, die 
Leistung einer Spielzeuglokomotive derjenigen einer gro13en Dampfmaschine 
gleichzusetzen. 1 

Die Verhaltnisse liegen ganz ahnlich auch in der Elektrizitatslehr~. Die 
Leistung einer elektrischen Maschine, sei es eines Elektrizitatsgenerators, sei 

1* 
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es einer durch Elektrhitat getriebenen und Elektrizitat konsumierenden Arbeits­
maschine, kann niemals eindeutig definiert werden durch das Potential oder 
die Spannung, welche sie liefert oder verbraucht, sondern bloB durch die gleich­
zeitige Angabe iiber die gelieferte oder verbrauchte Stromstiirke oder Ampere­
zahl. 

Besonders nahe liegt aber auch die Analogie mit der technischen Hydraulik: 
der Handelswert einer Wasserkraft wird durch die Gefallhohe bzw. Druck­
hohe nicht geniigend charakterisiert, sondern erst durch die Angabe der unter 
diesem Gefall~ zur Verfiigung stehenden Wassermenge. 

Es geht hieraus hervor, daB die rein statische Betrachtung nirgends in der 
Mechanik geniigt, und daB" man iiberall neben dem Intensitatsfaktor (Dampf­
druck, Wasserdruck, elektrischem Potential) auch einen Extensitatsfaktor mit 
in die Berechnung ziehen muB, wenn diese vollstandig und richtig sein soll. Die 
Hamodynamik ist ein Teil der Hydraulik, und wenn wir in der Medizin nicht ruck­
standig bleiben wollen, so miissen wir uns den von der Mechanik ausgear~eiteten 
Prinzipien anschlieBen und diirfen uns nicht einer dilettantischen Physik fur 
unseren medizinischen Hausgebrauch hingeben. Wir miissen also neben dem 
friiher allein berucksichtigten Blutdruck, dem 1ntensitatsfaktor oder Potential 
der Zirkulation, auch einen Extensitatsfaktor derselben berucksichtigen. Ais 
solcher eignet sich, wie wir sehen werden, das spater noch naher zu definierende 
Pulsvolumen. 

1ch nenne nun die Untersuchung der Zirkulation von diesem umfassenderen, 
den Postulaten der wissenschaftlichen Physik gerecht werdenden Standpunkt 
aus, die energetische oder dynamische Untersuchung der Zirkulation bzw. 
des Pulses. Als energetisch ist das Problem zu bezeichnen, weil bei der Beruck­
sichtigung des 1ntensitats- und Extensitiitsfaktors der Naturerscheinungen 
sich uberall durch Multiplikation dieser Faktoren ein Energiewert ergibt. Und 
der Begriff der Energie beherrscht uberall die Naturerscheinungen. Dynamisch 
nenne ich das Problem, weil wir unter Dynamik die Lehre von den Bewegungen 
verstehen und uns in der Zirkulation hauptsachlich die Bewegung des Blutes 
interessiert, welche nur durch die dynamische Untersuchungsmethode beurteilt 
werden kann. Die Statik, als die Lehre von dem Gleichgewicht der Krafte, 
kommt in dem nach den Regeln des Gleichgewichts bestimmten Blutdruck 
dabei natiirlich ebenfalls zum Wort, aber fiir sich allein hat siesich aus den 
erwahnten Grunden, wie es a priori klar ist, fiir die Beurteilung der Zirkulation 
als ungeniigend erwiesen. 

Die Beriicksichtigung des Extensitatsfaktors und der Dynamik der Zirku­
lation geschah friiher von den Arzten mehr oder weniger instinktiv. Man sprach 
nicht bloB von einem gespannten, sondern auch von einem "groBen" und 
"starken" oder einem kleinen und schwachen PuIs. Seit der Einfiihrung der 
Blutdruckmessungen in die klinische Medizin ist insofern ein recht bedauer­
licher Ruckschritt zu verzeichnen, als man nun jene alten, allerdingsdamals 
noch nicht recht exakt faBbaren Begriffe und Qualitaten des groBen und kleinen 
Pulses als veraltet zu betrachten anfing und sich mehr und mehr der lliusion 
hingab, daB ,uns der Blutdruck durch seine exakte Bestimmbarkeit eindeutige 
Auskunft iiber die Qualitaten des Pulses bzw. der Zirkulation zu geben ver­
moge."" Man glaubte ein iibriges zu tun, wenn man nicht bloB den systolischen 
Blutdruck, sondern auch den (noch dazu haufig mit falschen Methoden 
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bestimmten) Minimaldruck beriicksichtigte und der Diskussion der Zirkulations­
erscheinungen zugrunde zu legen versuchte. Wie wenig physikalisch man 
dabei dachte, ergibt sich daraus, daB man in Widerspruch zu allem, was nach 
dem Gesagten die reine Physik und die Technik lehrt, aus Maximaldruck und 
Minimaldruck und dem daraus berechneten Blutdrucksquotienten, aus der 
Blutdruckamplitude und dem Amplitudenfrequenzprodukt u. dgl. statischen, 
wissenschaftlich und erkenntnistheoretisch zum Teil gar nicht haltbaren Be­
griffen und Berechnungen Schliisse, auf die Beschaffenheit der Zirkulation 
ziehen zu diirfen glaubte. 

Die Sphygmobolometrie hat die Aufgabe iibernommen, jenen Unzulanglich­
keiten abzuhelfen und die unabweisbaren modernen Forderungen der Physik 
auch in der Kreislaufslehre zu erfiillen und hierdurch eine Untersuchungs­
methode zu liefern, welche uns nun auch gestattet, einen geeigneten Extensitats­
faktor zu finden, welcher in die Berechnung und in die praktische Beurteilung 
der Zirkulation eingefiihrt werden kann. Es geschieht dies unbeschadet der 
Bestimmung auch der statischen GroBen, namlich des vom Minimaldruck zum 
Maximaldruck schwankenden Potentials der Zirkulation, welche nach den 
bekannten Methoden der Sphygmomanometrie, sobald man endlich einmal 
die ungliicklichen Manschettenmethoden verlassen haben wird, in einwandfreier 
Weise moglich ist. 

Nun ist offenbar fiir die Zirkulation der eigentliche primare Extensitats­
faktor, ahnlich wie in der Elektrizitatslehre die Stromstarke, die GroBe des 
Blutstroms aus dem Herzen bzw. das Schlagvolumen des letzteren. Aber leider 
konnen wir klinisch diese GroBe nicht bestimmen, und es handelt sich deshalb 
darum, einen anderen Extensitatsfaktor zu finden, welcher klinisch bestimmbar 
ist und in unsete Berechnungen an der Stelle des Schlagvolumens eingefiihrt 
werden kann. Dieser Extensitatsfaktor muB natiirlich, da unsere Aufgabe 
ist, von der Statik zur Dynamik fortzuschreiten und diese die Lehre von 
der Bewegung ist, eine GroBe sein, welche die Bewegungserscheinungen der 
Zirkulation charakterisiert. Die einzige Bewegungserscheinung der Zirku­
lation, die wir einwandfrei fassen und messen k6nnen, jst aber der Puls, und als 
ExtensitatsgroBe der Zirkulation wurde deshalb schon von den alten Arzten 
palpatorisch mehr oder weniger instinktiv das Pulsvolumen benutzt. Man 
kann nun aber das Pulsvolumen in verschiedener Weise verstehen, palpieren 
und messen. Es gibt mit anderen Worten verschiedene Begriffe des Puls­
volumens, und somit handelt es sich fiir uns vor allem darum festzustellen, 
welche Art des Pulsvolumens wir messen und der energetisch-dynamischen 
Betrachtung und Beurteilung der Zirkulation zugrunde legen sollen. 

Wir miissen, um iiber diese Frage ins klare zu kommen, zunachst das Wesen 
der Pulswelle besprechen. 

Das Wesen der Pulswelle. 
Seit den Untersuchungen von E. H. Weber wurde immer wieder darauf 

hingewiesen, daB b~i der Wellenbewegung von Fliissigkeiten das Fortschreiten 
der Welle nicht mit der Fortbewegung der Fliissigkeit verwechselt werden 
diirfe: unda non est materia progrediens sed forma materiae progrediens! Dieser 
Satz gilt speziell fiir die an der Oberflache von Fliissigkeiten fortschreitende 
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Wellenbewegung, also fiir Wasserwellen im gewohnlichen Sinn des Wortes, 
bei welchen man sich in der Tat leicht davon iiberzeugen kann, daB schwimmende 
Gegenstande, wie Holzstiickchen, zwar beim Fortschreiten der Welle von dem 
Wellenzug gehoben werden, aber ihren Platz in horizontaler Richtung dennoch 
nicht verlassen. Nun hat es aber in der Physiologie und in der klinischen 
Beurteilung der Zirkulation zu sehr groBen Irrtiimern gefiihrt, daB man, gestiitzt 
auf die miBverstandene Autoritat E. H. We bers und speziell unter Berufung auf 
den angefiihrten lateinischen Satz, eine analoge Auffassung auch auf die Wellen­
bewegung des' Pulses iibertragen hat, wo die Verhaltnisse ganz anders liegen. 
Die Pulswelle gehOrt zu den Schlauchwellen, d. h. zu den Fliissigkeitswellen im 
Innern von elastischen Schlauchen. Hier gelten ganz andere Gesetze als fiir 
die Oberflachenwellen der Fliissigkeiten. Schlauchwellen sind iiberhaupt etwas 
ganz Besonderes, das simst nirgends in der Wellenlehre ein Analogon findet. 
Die Schlauchwellen sind namlich immer mit einer fortschreitenden Bewegung 
der den Schlauch erfiillenden Fliissigkeit verbunden. E. H. Weber hat dies 
keineswegs verkannt, es ist aber seither oft vergessen worden. Bei den Schlauch­
wellen gilt also der angefiihrte lateinische Satz nicht oder wenigstens nur in 
einem besonderen und beschrankten Sinn. Die fortschreitende Bewegung der 
Fliissigkeit bei Schlauchwellen hat allerdings die Eigentiimlichkeit, daB die 
Fliissigkeitsfiillung nicht als Ganzes ihren Ort wechselt, sondern bloB sukzessive 
von Querschnitt zu Querschnitt. Wenn eine Schlauchwelle entsteht, so ist 
der Vorgang der, daB zunachst ein Plus von Fliissigkeit in den Schlauch ein­
dringt und daB hierdurch der Schlauch in einer gewissen Langenausdehnung 
sich dehnt, um die vermehrte Fiillung aufzunehmen. Zunachst ist also, soweit 
als die primare Ausdehnung des Schlauches reicht, dieser V organg sicher mit 
einer Fliissigkeitsstromung verbunden. Dieser Vorgang, welchem beim Puls 
das systolische Einstromen des Blutes aus dem Herzen in die Aorta entspricht, 
wurde auch nie bestritten. Nun pflanzt sich aber die primare Mehrfiillung, 
als "Welle" wie man sich ausdriickt, in peripherer Richtung gegen das Ende 
des Schlauches fort, und hier wird nun haufig iibersehen, daB auch diese Fort­
pflanzung der Welle mit einer Stromungsbewegung verbunden ist, denn die 
Fortpflanzung der Welle kann nur dadurch geschehen, daB aus dem zentralen, 
durch den Fliissigkeitseintrieb primar ausgedehnten Teil des Schlauches infolge 
der elastischen Spannung der Schlauchwand die Fliissigkeit in die distalen 
Teile des Schlauches weitergetrieben wird, d. h. weiter flieBt. Wahrend der 
zentrale Teil sich entleert, fiillt sich der periphere Teil. Dieser Vorgang wieder­
holt sich sukzessive von Querschnitt zu Querschnitt. Dieser fortlaufende Strom 
tritt schon ein beim Beginn der primaren Welle, also schon bevor diese, bzw. 
die Eintreibung von Fliissigkeit in den Schlauch vollendet ist. An jeder Stelle, 
wo die Fliissigkeit durch die Fortpflanzung der Welle hingelangt, wirkt sie 
wieder wie die primare Welle, indem auch hier wieder eine translatorische 
Bewegung der Fliissigkeit nach der Peripherie hin hervorgerufen wird. Das 
in dieser Weise, nicht gleichzeitig in der ganzen Lange des Schlauches, sondern 
wegen der Nachgiebigkeit des Schlauches von einem Querschnitt zum anderen 
sukzessive erfolgende Stromen der Fliissigkeit braucht im Gegensatz zu dem 
wellenlosen Strom in starren Rohren eine gewisse Zeit, um sich von dem 
zentralen bis zu dem peripheren Ende des Schiauches fortzupflanzen. Durch 
diese Vorgange nimmt die Bewegung eine gewisse Ahnlichkeit mit sonstigen 
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Wellenbewegungen an. Sie bleibt aber dennoch durch die fortlaufende Stromung 
des Wellenmediums von allen anderen Arten von Wellen fundamental ver­
schieden. Man nennt bekanntlich die Geschwindigkeit, mit welcher sich die 
Stromungsbewegung von dem zentralen zum peripheren Ende des Schlauches 
fortpflanzt, die Fortp£lanzungsgeschwindigkeit der Schlauchwelle. 

Dieser Sachverhalt, welcher wohl ohne weiteres einleuchtet, hindert aber 
offenbar nicht, daB man mit der Pulswelle oft ganz falsche VorstellungeJi ver­
bindet. Da man geneigt ist, die Pulswelle unter dem Bilde des Sphygmogramms 
zu betrachten, so verbindet man haufig mit dem Begriff der Pulswelle die Vor­
stellung einer bloB lokalen Ausdehnung der Arterienwand durch vermehrte 
Fiillung, die von dem zentralen nach dem peripheren Teil des GefaBes wandert, 
ungefahr wie es der Fall ware, wenn man die Figur des Sphygmogramms als 
Ausbuchtung der Arterie langs der letzteren, z. B. von der Subclavia zur Radialis 
sich verschiebend denkt. Allein diese Vorstellung, welche wohl die Hauptursache 
ist, weshalb soviele fiir die Bedeutung der Sphygmobolometrie so gar kein Ver­
standnis haben, ist ganzlich falsch. Es wird dabei nicht beriicksichtigt, daB 
die groBe Fortpflanzungsgeschwindigkeit der Pulswelle eine enorme Lange 
der letzteren bedingt. Die Fortpflanzungsgeschwindigkeit der Pulswelle betragt 
etwa 9 m pro Sekunde. Wenn wir zur Vereinfachung der Rechnung eine Puls­
frequenz von 60 in der Minute annehmen, also eine Pulsdauer von 1 Sekunde, 
so findet man die Lange der Pulswelle x = 9 m. Daraus ergibt sich, daB die 
Pulswelle bei einer Frequenz von 60 llIld auch noch bei einer wesentlich hoheren 
Frequenz auch in den langsten Arterien des Korpers nicht auf einmal Raum 
hat! Der Kopf der Welle flieBt also in die Capillaren ab und transformiert 
sich dort in einen kontinuierlichen gleichmaBigen Dauerdruck und in eine 
gleichmaBige Dauerstromung, bevor noch der Schwanz der Welle sich in der 
Aorta ausgebildet hat, und vor dem Ablauf der Gesamtwelle ist dann noch 
geniigend Zeit vorhanden, damit die den sekundaren Elevationen zugrunde 
liegenden, sich ebenfalls sehr rasch fortpflanzenden reflektierten Wellen noch 
in dem absteigenden oder zuweilen sogar schon in dem aufsteigenden Schenkel 
der Pulswelle zum Ausdruck kommen. Das alles zeigt, wie irrtiimlich die 
erwahnte, auf die bekannten Sphygmogrammfiguren sich stiitzende Vorstellung 
von der Pulswelle als einer lokalen in der wirklichen Form des Sphygmo­
gramms sich peripheriewarts durch die Arterie verschiebenden Ausbuchtung 
der letzteren ist. Die Auffassung, daB das Sphygmogramm eine raumliche 
Wiedergabe der Pulswelle sei, trifft eben nicht zu. In der Tat haben im Sphygmo­
gramm nur die Ordinaten als Ausdruck der vom Druck und der Fiillung ab­
hangigen Auswartsbewegung der Arterienwand raumlichen Charakter. :Oagegen 
ist die Basis des Sphygmogramms, wie man wohl weiB, aber was viele nicht 
bedenken, nichts anderes als die Zeitabscisse. Das Sphygmogramm gehort 
deshalb eigentlich bloB zu den symbolischen Darstellungen, es ist eine fiir 
einen Einzelquerschnitt der Arterien giiltige symbolische, auf die Zeit­
abscisse bezogene Druckkurve wie jede andere mathematische Kurve. Um 
aus dem Sphygmogramm ein wirklich raumliches Bild der auf- und 
abflutenden Fiillung der Arterie zu erhalten, muB man sich, um bei den er­
wahnten Zahlenwerten zu bleiben (Pulsdauer 1 Sekunde, Fortpflanzungs­
geschwindigkeit und Wellenlange 9 m), das betreffende Sphygmogramm unter 
Beibehaltung der OrdinatenhOhe (bei der man allerdings die HebelvergroBerung 
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des Sphygmographen in Anschlag bringen muB) auf eine Abscisse von nicht 
weniger als 9 m auseinander gezogen denken. Es ist leicht einzusehen, daB 
eine so auBerordentlich gestreckt verlaufende Kurve einer geraden Linie sehr 
nahe kommt und jedenfalls von bloBem Auge von einer solchen nicht zu unter· 
scheiden ware. Das lauft sachlich darauf hinaus, daB die Pulswelle als ein 
"fast" gleichzeitig von der Aorta bis zur Peripherie erfolgendes Auf· und Ab. 
fluten der Fiillung und des Drucks im ganzen Arteriensystem aufzufassen ist. 
Dies ist die so oft verkannte eigentliche Basis der Sphygmobolometrie. Die 
Mehrfiillung des Arteriensystems durch das Schlagvolumen ist das, was wir 
als die Gesamtpulswelle oder das systolische Gesamtpulsvolumen bezeichnen 
konnen, und die Volumbolometrie miBt einen aliquoten Teil dieses Betrages, 
namlich die Volumzunahme, welohe auf eine Lange von 5 cm der Radialis 
fallt. Es ist also wirklich nicht einzusehen, mit welchem Recht einige Autoren, 
welche offenbar die Verhli.ltnisse nicht klar iibersehen, sich immer nooh der 
Auffassung verschlieBen und sie bekampfen, daB die systolische Mehrfiillung 
der Arterie und das Pulsvolumen im wesentlichen identische Begriffe sind 1). 
lch glaube nicht zu irren, wenn ioh annehme, daB dieser merkwiirdigen 
Ansicht und dieser falschen und unklaren Auffassung der Pulswelle die 
Vorstellung von der direkt raumlichen Bedeutung des Sphygmogramms zu­
grunde liegt. 

Prinzip del' Sphygmobolometl'ie. 
Die Sphygmobolometrie kann nur verstanden werden, wenn man den im 

vorhergehenden Abschnitt erorterten und bewiesenen Begriff der Pulswelle 
als einer "nahezu" gleichzeitig im ganzen Arteriensystem erfolgenden herzc 
systolischen Fiillungszunahme und einer darauffolgenden herzdiastolischen 
Fiillungsabnahme zugrunde legt. Die herzsystolische Mehrfiillung des ge. 
samten Arteriensystems ist nun offenbar der von uns gesuchte Extensitats· 
faktor der Zirkulation, weil sie nichts anderes ist als das im peripheren Arterien· 
system sich auswirkende Schlagvolumen des Herzens. Wir konnen wie gesagt 
diese systolische, nahezu gleichzeitig erfolgende Mehrfiillung des gesamten 
Arteriensystems auch als Gesamtpulsvolumen bezeichnen. DaB dies der eigent. 
liche Extensitatsfaktor der Zirkulation ist, wird besonders klar, wenn man 
beriicksichtigt, daB, wenigstens bei suffizienten Aortenklappen, diese ganze 
systolische Arterienfiillung sich ausschlieBlich rechtlaufig nach den Capillaren 
und Venen entleert und also offenbar das MaB der ZirkulationsgroBe ist. Nun 
konnen wir allerdings auch in dieser Form, namlich als Gesamtpulsvolumen, 
diesen Extensitatsfaktor nicht bestimmen. Wir kiinnen aber die systolische 
Mehrfiillung eines umschriebenen Arteriengebietes, also das lokale Pulsvolumen 
eines umschriebenen Arteriengebietes bestimmen, und es wird dann Sache 
weiterer Uberleglmgen sein, zu untersuchen, wieweit wir aus dieser Partial. 
fiillung oder aus einem solchen lokalen Pulsvolumen, also z. B. aus dem lokalen 
Pulsvolumen einer umschriebenenLangenausdehnung der Radialarterie, Schliisse 
auf die gesamte Zirkulation ziehen konnen. 

Vorerst handelt es sich aber darum, die Frage zu besprechen, wie diese 
systolische Mehrfiillung eines umschriebenen Arteriengebietes oder dieses lokale 

1) Vber die Frage der DurchfluBkorrektur vgl. S. 31. 
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Pulsvolumen als Basis der sphygmobolometrischen Untersuchung bestimmt 
werden kann. 

Wir konnen ausgehen von der Plethysmographie: Eine Extremitat, gewohn­
lich der Vorderarm eines Menschen, wird bekanntlich bei dieser Methode in einen 
ohne Uberdruck mit Wasser gefiillten sog. Plethysmographenzylinder wasserdicht 
eingefiigt und durch das von Mosso angegebene, mit Wasser gefilllte, mit dem 
Plethysmographen kommunizierende, gewissermaBen als Uberlauf dienende weite 
NiveaugefaB dafiir gesorgt, daB langsame Volumschwankungen der Extremitat 
keine merklichen Dru6kveranderungen in dem System hervorrufen. Nun wird, 
unter Vermeidung jedes Uberdrucks im Zylinder die vom Arm auf das Wasser 
iibertragene Pulsation mittels Lufttransmission auf einer beruBten Trommel 
aufgezeichnet. So erhalt man die Kurve des sog. plethysmographischen Puls­
volumens. Diese Kurve ist das MaB der Volumschwankungen, welche der Arm 
ohne auBeren Gegendruck unter dem EinfluB des Pulses durchmacht. Man 
kann diese Kurve leicht auf Volum eichen, und sie gibt uns dann das 
plethysmographische Pulsvolumen in absolutem MaB, namlich in Kubikzenti­
metern. Diese Art der Registrierung wurde bekanntlich von Mosso als Hydro­
sphygmograpbie bezeichnet (Plethysmograpbie des Pulses). Man konnte nun 
daran denken, diese plethysmographische Art des Pulsvolumens als Extensitats­
faktor fiir die dynamische Pulsuntersuchung zu benutzen. Allein eine nahere 
Uberlegung zeigt, daB diese Art von Pulsvolumen sich bierzu durchaus 
nicht eignet. Denn wenn auch das plethysmographische Pulsvolumen dem 
Volumbetrag entspricht, um welchen das V orderarmvolumen und somit das 
Volumen der Arterien des Vorderarms unter dem EinfluB von Systole und 
Diastole des Herzens wechselt, so ist doch leicht einzusehen, daB dieser Volum­
betrag nur einem kleinen Teil der Blutmenge entspricht, welcbe bei jeder Systole 
in die Vorderarmarterien einstromt. Das wird schon bewiesen durch die Tat­
sache, daB, wenn man den arteriellen Puls ohne auBeren Gegendruck des pal­
pierenden Fingers betastet, man ihn bekanntlich kaum fiihlt, weil die nicht 
eingedriickte Arterienwand durch den Puls nur sehr wenig nach auBen vor­
gebuchtet wird, sondern den groBten Teil der systolischen Druckzunahme 
"tragt" und das durch den Puls eingetretene Blut, zum groBten Teil von auBen 
unbemerkbar, weiterschiebt. So flieBt im Plethysmographen geradezu die 
Hauptmenge des systolisch einstromenden Blutes oder der systolischen Mehr­
filllung der Arterien, solange kein auBerer Gegendruck gegen die Arterien aus­
geiibt wird, Wolge des Dehnungswiderstandes der Arterienwand und infolge 
der in den Capillaren stattfindenden Transformation des Pulses in einen gleich­
maBigen Dauerstrom, gar nicht von auBen erkennbar, in die Venen und aus dem 
Vorderarm ab ohne in den plethysmographischen Ausschlagen zur Geltung zu 
kommen. Daraus ergibt sicb, daB der im Plethysmographen gemessene pulsa­
torische Volumbetrag einen minimalen prozentischen Bruchteil des gesamten ein­
stromenden Blutvolumens oder der systoliscben StromgroBe der Arterien des 
Vorderarms ausmacht. Dazu kommt noch, daB dieser Prozentbetrag je nacb 
der Ausdehnbarkeit der Arterien in hohem MaBe wechselt. Je starrer die Arterien 
sind, um so groBer < ist der Anteil der systolischen Stromung, welcher der 
plethysmographischen Messung entgeht. Am klarsten wird dies, wenn man sich 
den extremen Fall vorsteilt, daB es sich um vollkommen starre, z. B. verkalkte 
Arterien handeln wiirde. Hier wiirde das Plethysmogramm gar kein Pulsvolumen 
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verzeichnen, weil solche starreArterien durch denPuls gar nicht gedehnt werden 
konnen. Und trotzdem wiirde dabei mit jedem Puls cine erhebliche Blutmenge 
unbemerkt durch die Arterien, Capillaren und Venen des V orderarms flieBen. 
U nd im Inneren solcher starrer Arterien ware ein zwar nicht nach auBen wirken­
der, aber um so machtigerer innerer Puls in Form von rhythmischen Druck­
steigerungen vorhanden, von welchen man im Plethysmogramm ebensowenig 
etwas erkennen wiirde wie von der Stromung. So wichtig also auch das druck­
lose Plethysmogramm (das Fehlen eines auBeren Drucks auf die Arterien gehort 
zum Begriff der Plethysmographie) zur Losung anderer Aufgaben, z. B. zur 
Messung vasokonstriktorischer und vasodilatatorischer Wirkungen sein mag, 
so hat doch diese Methode fiir unseren Zweck, namlich fiir die Beurteilung 
der ZirkulationsgroBe, nur sehr wenig Wert. 

Dagegen drangt sich nun der Gedanke auf, das Plethysmogramm fiir die 
Beurteilung der StromungsgroBe dadurch brauchbar zu machen, daB man 
die Plethysmographie unter auBerem Gegendruck vornimmt, wodurch die 
Arterienwande so weit aquilibriert und dadurch mobilisiert wiirden, daB auch 
der kontinuierlich durch die Capillaren abflieBende Strombetrag, welcher in 
den Arterien noch als Puls vorhanden ist, sich in der pulsatorischen Exkursion 
der Schreibvorrichtung geltend macben wiirde. Dies ist nun in der Tat das 
Prinzip, welches, allerdings unter einer sehr wesentlichen und notwendigen 
tecbnischen Veranderung in der Sphygmobolometrie verwirklicht wird. Eine 
solche technische Veranderung ist deshalb erforderlich, weil sich mittels eines 
"Druckplethysmographen" das Prinzip nicht realisieren laBt. 

Denn sobald man den Plethysmographen unter Druck anzuwenden ver­
sucht, kommt es zu venoser Stauung in der Extremitat, wodurch in kurzer 
Zeit die fortlaufende Stromung in dem eingeschlossenen Gliedabschnitt, wenn 
nicht aufgehoben, doch reduziert wird, so daB die Verhaltnisse ganzlich ver­
andert und unphysiologisch werden. Unter diesen Umstanden schwillt namlich 
die Extremitat durch venose Stauung erheblich an, der Drucknullpunkt der 
Schreibung wird, durch die Drucksteigung, welche sich infolge der Stauung 
von den Venen durch die Capillaren auf die Arterien fortsetzt, nach oben ver­
schoben und der arterielle Minimaldruck steigt. Und dabei werden nun die 
Pulse mit Zunahme der Stauung kleiner, weil gegeniiber der Zunahme des 
Minimaldrucks der systolische Uberdruck (Pulsdruck) abnimmt. Ich verweise 
auf eine Abbildung von Marey (La circulation du sang 1881. S. 202), welche 
zeigt, wie das Plethysmogramm durch zunehmende Stauung verkiimmert. 
AuBerdem wiirde eine solche Druckplethysmographie auch rein technisch 
nicht realisierbar sein, weil es nicht moglich ist, den Plethysmographen bei 
hoheren Druckwerten gegeniiber der Extremitat zuverlassig abzudichten, es 
sei denn, daB die Abdichtung selbst so fest gemacht wiirde, daB sie an und 
fiir· sich venose Stauung mit den erwahnten Nachteilen hervorruft und dabei 
auch noch einen Teil des arteriellen Pulses abdrosselt. Hier tritt nun die 
Sphygmobolometrie in die Liicke. Sie vermeidet die erwahnten Nachteile 
der venosen Stauung, indem die Aufnahmevorrichtung bloB einen umschriebenen 
Teil der Ra<:\ialarterie faBt und die iibrige Zirkulation des Vorderarms und der 
Hand, speziell die Venen freilaBt. Zu diesem Zweck verwendet man in der 
Sphygmobolometrie eine auf der Radialis befestigte rinnenformige Hohlpelotte 
von 5 cm Lange und etwa 2 cm Breite aus festem Gummi, deren Rinne durch 
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eine schlaffe Gummimembran in einen pneurnatischen Hohlraurn verwandelt 
ist (vgl. S. 15, Abb.2), welcher mit dem registrierenden System in Kommuni­
kation steht und unter steigenden Druck gesetzt werden kann, so daB die Arterie 
komprimiert wird, ohne daB Venenstauung auftritt. Das registrierende System 
besteht aus einer Capillare mit Fliissigkeitsindex. Es handelt sich also bei 
der Sphygmobolometrie gewissermaBen urn eine rein arterielie "Druokplethysmo­
graphie" ohne Venenstauung, durch welche die Pulsaussohlage unter Eindriiokung 
und progressiver Mobilisation der Arterienwand bei steigendem AuBendruck 
registriert werden. Welln dabei auoh die beiden Radialvenen, welche bekanntlioh 
die Radialarterie begleiten, mitkomprimiert werden, so hat dies auf die Zirku­
lation in der Radialis dank den zahlreichen venosenKoliateralen gar keinen 
EinfluB .. Bei diesem Verfahren falit also der durch Stauung bedingte Nachteil 
der Druckplethysmographie und die erwahnte Schwierigkeit der Verbindung 
der Aufnahmevorrichtung mit einer ganzen Extremitat weg 1). Es gelingt so 
mittels eines geeigneten Gegendrucks, den gesamten systoliSl?henFiillungszuwachs 
des von der pneumatischen Pelotte umfaBten Arterienteils aufzufangen und 
durch die Exkursion der Registrierungsvorrichtung zu messen. loh werde spater 
die Vorgange Pesprechen, welche sich bei zunehmendem AuBendruck in betreff 

1) Gewisse, von anderen Autoren iiberfliissigerweise empfohlenen Modifikationen der 
Sphygmobolometrie verstoBen gegen die primitivsten Postulate der Richtigkeit, indem 
bei denselben als Auffangvorrichtung fiir den PuIs wieder die ungliicklichen zirkuliiren 
pneumatischen Manschetten erscheinen, welche schon bei der Blutdruckmessung so viel Un­
heil angerichtet haben. Denn natiirlich bedingt eine solche zirkulare Manschet'te ebenfalls 
venOse Stauung mit all den erwahnten Nachteilen. In betreff all der Kalamitaten der 
Manschettenanwendung in der klinischen Hamodynamik vergleiche Irian meinen Aufsatz 
iiber Blutdruckmessung in den Ergebn. d. inn. Med. u. Kinderheilk. Bd. 24, S. 73. 1923 
und im Wien. Arch. f. inn. Med. Bd. 5, S. 553. 1923 und Bd. 6, S. 515. 1923 . 

. Zu diesen Verschlechterungen der V olumbolometrie gehort das Manschettenverfahren 
von Hediger (Zeitschr. f. kIin. Med. Bd. 88), das vollstandig meiner Methode nach­
gebildet ist, nur mit dem Unterschied, daB unter Nichtbeachtung der im vorstehenden 
erhobenen Einwendungen der PuIs auf eine Handgelenksmanschette wirkt, wodurch dann 
auch die Notwendigkeit entsteht, den Puls kiinstlich zu verkleinern, da er von dem ganzen 
Vorderarmquerschnitt geliefert wird und infolgedessen fiir die Messung zu groJ3 ist. Hediger 
meint, durch einen das Handgelenk auf der Dorsalseite iiberbriickenden Steg, welcher 
zwischen die Manschette und den Arm geschoben wird, die venose Stauung verhindern 
zu konnen. Dies ist aber durchaus nicht der Fall, da die Manschette auf der Volarseite 
bis in sehr groJ3e Tiefe stauend wirkt. Eine noch argere Verschlechterung der Sphygmo­
bolometrie ist die Christenscbe Energometrie, die in der Literatur eine ganz unver­
diente Rolle spielt. Christen hat die Idee zu seinem V~rfahren vertrauIichen Gesprachen 
mit mir entnommen, und dann, statt die Ausschlage direkt abzulesen, das Verfahren durch 
eine hOchst unzweckmaBige Eichung derselben durch Vorschieben eines Spritzenstempels 
verandert. Er hat dieser Modifikation durch polemische Bekampfnng meiner Arbeiten, 
denen er doch seine Ideen entnommen hat, ein gewisses Relief zu geben gewuJ3t. Wie ich 
gezeigt habe, ist das Christensche Verfahren ganz fehlerhaft (vgl. Sahli: Dtsch. Arch. 
f. kIin. Med. Bd. 112, 115, 117). Christen sieht merkwiirdigerweise den Wert der 
dynamischen Pulsuntersuchnng nicht in der Bestimmung der PulsgroJ3e, sondern er kon­
struiert fiir einen gegebenen PuIs das sog. Pulsdiagramm, d. h. eine Kurve, deren Abscissen 
die verschiedenen Druckwerte bei welcben gemessen wird und deren Ordinaten die zu­
gehorigen "PulsgroJ3en" darstellen. Er zieht aus dem Verlauf dieser Kurven ohne irgend­
einen Beweis Schliisse aUf "Suffizienz oderlnsuffizienz" des Pulses, die mir in keinerWeise 
gerechtfertigt erscheinen. Wenn man solche Kurven konstruieren will, so kann dies natiir­
lich auch mittels der von mir angegebenen Spbygmobolometrie geschehen. Ich habe mich 
aber von der volligen klinischen Wertlosigkeit dieser "Pulsdiagramme" iiberzeugt. 
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der Ubertragung der PulsausschHige auf die Registrierungsvorrichtung ab­
spielen. Ich werde zeigen, daB und warum die Ausschlage bis zu einem be­
stimmten Optimum bei steigendem AuBendruck zunehmen und dann wieder 
abnehmen. Das, was fiir die Beurteilung der Zirkulation wesentlich ist, ist 
der optimale (groBte) Volumausschlag, den man bei einem gewissen auszu­
probierenden AuBendruok auf die Arterien (Optimaldruck) erhalt, und den 
ich als das optimale bolometrische oder klinische Pulsvolumen bezeichnet habe. 
Als klinisches Pulsvolumen ist der erhaltene Wert nicht bloB deshalb zu be­
zeichnen, weil er den gesuchten klinischen AufschluB iiber den Extensitats­
faktor, d. h. iiber die GroBe der Zirkulation gibt, sondern weil er auch voll­
kommen derjenigen Feststellung entspricht, welche der Praktiker von jeher 
bei der palpatorisohen Beurteilung des Pulses nach seiner GroBe angewandt 
hat. Der Unterschied ist bloB, daB es sich hier um ein wirklich messendes Ver­
fahren handelt. Ich habe friiher dieses klinische Pulsvolumen auch als "gestautes 
Pulsvolumen" bezeichnet. Es sollte dieser Ausdruck den Gegensatz zu dem 
drucklosen plethysm"ographischen Pulsvolumen kennzeichnen. Der Ausdruck 
ist aber besser zu vermeiden, weil er die irrige Vorstellung wecken konnte, als 
ob dabei entweder venose Stauung im Spiel sei, oder als ob das natiirliche Puls­
volumen dabei kiinstlich "durch Stauung" des Pulses vergroBert oder sonst 
verandert wiirde, was, wie ich spater noch eingehend zeigen werde, durchaus 
nicht der Fall ist. Aus dem Gesagten geht hervor, daB das optimale bolo­
metrische Pulsvolumen der Radialarterie die herzsystolische Mehrfiillung eines 
5 cm langen Stiicks der Radialis und somit den Extensitatsfaktor der Zirkulation 
dieses Arterienstiicks darstellt. 

Das Instrument .ist so eingerichtet, daB man bei der Messung durch ein 
mit der Pelotte verbundenes Manometer gleichzeitig auch den Druck (Optimal­
druck) erfahrt, fiir welchen man das optimale Pulsvolumen gefunden hat. 
Durch Multiplikation des gefundenen optimalen Pulsvolumens der Radialis 
mit dem Optimaldruck, bei welchem es gewonnen wurde, erhalt man nun, 
wie ich spater begriinden werde, den optimalen Arbeitswert fiir den PuIs des 
5 cm langen untersuchten Stiicks der Radialis. 

Das Wort Sphygmobolometrie als Bezeichnung fUr diese Art der Unter­
suchung bzw. fiir die dynamische Pulsuntersuchung stammt von dem griechischen 
Wort bolos, der Wurf, und solI in scharfer Betonung den dynamischen Charakter 
der Untersuchungsmethode in dem Sinne ausdriicken, daB hier nicht bloB die 
in den Pulserscheinungen sich auBernden Druckveranderungen, sondern auch 
die mit der Wurfleistung des Herzens verbundene Bewegungswirkung, d. h. 
die Wirkung als Ganzes, dynamisch oder energetisch, gemessen wird. Die 
lange Entwicklungsgeschichte (man mochte fast sagen Leidensgeschichte) der 
sphygmobolometrischen Technik, welche diese wie jede fundamentale Neuerung 
durchgemacht hat, solI hier nicht besprochen werden, sondern ich beschranke 
mich um so mehr auf die Darstellung der j etzt geltenden Vorrichtung, als auch 
in den neuesten ausfiihrlichsten Sammelwerken die Autoren sich nicht die 
Miihe geben, in der Lehre von der Sphygmobolometrie dasjenige, was bloB 
historische Bydeutung hat, von der definitiven Errungenschaft zu trennen und 
dadurch iiberhaupt ein richtiges Bild von der jetzigen Methode zu geben. So 
beschreibt Dresel in der neuesten Auflage der "Speziellen klinischen Unter­
suchungsmethoden", herausgegeben von Schittenhelm und Brugsch (1923), 
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ein uraltes, 14 Jahre zurUckliegendes, langst verlassenes Modell des Sphygmobolo­
meters, ohne anscheinend von der weiteren Entwicklung des Verfahrens irgend­
welche Kenntnis zu haben. Damit hangen zum Teil auch die auBerordentlich 
schiefen und ungerechten Beurteilungen der Sphygmobolometrie zusammen, 
welche sich in der Literatur finden. Sehr merkwiirdig ist es z. B., daB ein Autor 
wie H. Straub 1) in seiner ganz neuen Darstellung der dynamischen PuIs­
untersuchung, obschon er die Methode an der Hand des neuesten Instrumen­
tariums im ganzen richtig charakterisiert hat, dennoch unbesehen ein altes 
Urteil von O. Frank 2) iibernimmt, welches die Methode unter Zugrundelegung 
des aItesten Modells (von 1907!, fiir welches das Uneil iibrigens auch nicht 
zutrifft) und unter Ignorierung der ganzen neueren Literatur und des fum 
(Straub) bekannten neuesten Modells des Bolometers als eine "unzulang­
liche Manometrie", d. h. als eine Druckmessung bezeichnet. Es ist geradezu 
unbegreiflich, die Sphygmobolometrie, welche iiberhaupt nicht DruckgroBen, 
sondern Arbeits- und Volumwerte miBt, als eine Druckmessungsmethode 
zu bezeichnen! 

Die jetzige Methode del' pneumatischen 
Volumbolometrie3). 

Die nachstehende Abb. 1 stellt das jetzige Instrument dar, welches im 
Gegensatz zu dem friiheren als Volumbolometer 3) bezeichnet wird. 

Instrumentarium. 
A (Abb. 1 S. 14) ist das auch zu den Druckmessungen mittels der Pelotten­

methode gebrauchte neue Modell des Sahlischen Blutdruckmanometers, EK 
die Indexcapillare zur Volummessung, B der Druckballon, L eine als Luft­
reservoir dienende Flasche, D die eigenartige Aufnahmepelotte, M die sepa­
rate Bandvorrichtung, mit welcher die Pelotte auf die Radialis aufgeschnallt 
wird, P ein eigenartig geformter T-Hahn, dessen Funktion nachher besprochen 
wird. Die schwarzen Verbindungen stellen nahtlose Gummischlauche von 
etwa 3mm Lumen dar, welche die einzelnen Teile des Systems in pneumatische 
Kommunikation setzen. Auf die Nahtlosigkeit ist im Interesse der dauernden 
Dichtigkeit des Systems besonders Gewicht zu legen. 

In Abb. 2 (S. 15) ist die Pelotte separat abgebildet. Sie besteht aus einem 
rinnenformig ausgehohlten, langlichen, 5 cm langen, 2,5 cm breiten und 2 cm 
hohen prismatischen Pflockchen aus festem, aber doch noch etwas nachgiebigem 
Kautschuk. Die rinnenformige Hohlung ist mit einer sich schlaff in die Hohlung 
versenkenden und deshalb bei applizierter Pelotte auch bei hohem Druck im 

1) H. Straub: Handbuch der biologischen Arbeitsmethoden von Abderhalden. 
Abt. 5. Bd. 4, S. 435. 

2) O. Frank in Tigerstedts Handb. d. physiol. Meth. Bd. 2 (4), S.227. 
3) Diese Bezeichnung riihrt davon her, daB bei der hier beschriebenen Methode dire k t 

das Pulsvolumen bestimmt wird. Sie soll gleichzeitig auch den Gegensatz zu der friiheren 
Methode der Druckbolometrie ausdriicken, welche darau£ beruhte, daB im pneumatischen 
System durch den Pu!J.s eine meBbare Drucksteigerung hervorgerufen wurde, aus welcher 
zunachst die Pulsarbeit und dann aus dieser das Pulsvolumen indirekt berechnet wurde. 
Die jetzige "Volumbolometrie" ist in jeder Beziehung das sicherere Verfahren und realisiert 
einen groBen Fortschritt. 



14 H. Sahli: 

System sich, auBer am schmalen Rand, me spannenden dunnen, aber soliden 
Gummimembran luftdicht geschlossen und kommuniziert durch das seitlich 
angebrachte Rohrchen luftdicht mit dem ubrigen System. Wenll die Pelotte 

Abb. 1. Das Volumbolometer, stationare Anordnung. 

Abb. 1 a. Volumbolometer im Etui, appliziert. 

mittels der in der Abb. 1 dargestellten Befestigungsvorrichtung M auf der 
Radialis befestigt (wie in Fig. I a) und das ganze System unter einem ge­
wissen Druck mit Luft gefullt ist, wobei sich dann die Pelottenmembran 
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luftdicht auf die Arterie legt, so nimmt die Pelotte die Pulse auf und iihertragt 
sie, wenn der Hahn P geschlossen wird, auf den in der Capillare EK he­
findlichen Fliissigkeitsindex ab, welcher sich in der nach Volum geteilten 
Capillare pulsierend verschiebt und an dessen Exlrursionen man unter den 
spater zu besprechenden Versuchsbedingungen das klinische Pulsvolumen in 
natiirlicher GroBe abJies. 

Zur Bildung des Index enthaIt die Indexcapillare (das Indexmanometer) in 
den heiden Ampullen oder Reservoirs E und K etwas gefarbten Alkohol. Durch 
die in der Abb. 1 sichtbare fischreusenartige Vorrichtung der beiden Ampullen, 
welche dadurch zustande kommt, daB die zur Verbindung mit den Nachbarteilen 
dienenden Ansatzrohrchen bis in die Mitte der Ampullen hineinreichen, wird 
das AusflieBen des Alkohols in jeder Stellung des Instruments und auch beim 
Transport verhindert. Die Beschickung der Ampullen mit dem Alkohol ge­
schieht dadurch, daB man, nach Losung der Capillare von ihren Schlauch­
verbindungen, die Fliissigkeit aus einem TuscheschaIchen aufsaugt. Ein all­
falliger VberschuB kann durch Ausschiitteln entfernt werden. Die erforderliche 
Alkoholmenge betragt 0,2-0,3 ccm. Der eingefiihrte Alkohol bleibt zunachst 

1---( -F g;] 
Abb. 2. Pelotte des Volumbolometers. 

in einer oder in beiden Ampullen liegen und die Bildung des Indexerfolgt dann 
beim Gebrauch in der nachher zu besprechenden Weise. Die Fiillung braucht, 
wenn das System geschlossen aufbewahrt wird (SchlieBung des Hahnes U!), 
nur selten, etwa alle paar W ochen erneuert zu werden, wenn sich die Fliissigkeit 
zu sehr durch Verdunstung vermindert hat. Die Farbung des Alkohols darf 
nicht zu intensiv sein, damit die Viscositat nicht zu sehr vermehrt wird. Der 
Index soll in der Capillare gleiten, ohne die Wand merklich zu farben. Die 
Capillare ist, wie erwahnt, nach Volum geteilt, und zwar so, daB jeder Teil­
strich 0,05 ccm betragt. Eine feinere Teilung wiirde die Vbersichtlichkeit und 
die Verfolgung der sehr raschen Indexkursionen storen und aus dem namlichen 
Grunde sind auch fortlaufende Zahlenbezeichnungen weggelassen, da man ja 
doch an jeder beliebigen Stelle der Capillare miBt. Die Capillare tragt deshalb 
bloB die Angabe 1 Teilstrich = 0,05 ccm. Bruchteile von 0,05 ccm werden 
geschatzt. 

Die Flasche L faBt 100-200 ccm. In neuerer Zeit baut der Fabrikant 
an Stelle dieser Flasche ein entsprechendes Luftreservoir aus Metall in das 
Etui des Instrumentes ein. Bei ambulantem Gebrauch wird das Instrument 
in seinemEtui belassen und dasManometer im Etui selbst aufgep£lanzt (Abb. la): 
Beim stationaren Gebrauch kann man dagegen die sphygmobolometrische Vor­
richtung wie in der Abb. 1 frei auf dem Tisch mit dem auch zur Druckmessung 
dienenden Manom~ter verbinden. 

Der zur Luftfiillung des Systems dienende Kautschukballon B ist ventillos, 
damit sich mittels desselben der Druck nicht bloB erhohen, sondern auch 
erniedrigen laBt. 
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Die Schlauchleitung N, welehe die beiden Enden der Capillare verbindet, 
enthiilt den schon erwahnten, besonders gestalteten T-Hahn P, der in Abb. 3 
besonders abgebildet ist. In U (Abb. 1) befindet sich ein AbfluBhahn. Dieser 
hat nicht bloB den Zweek, das System zu entleeren, sondern auch im Falle, 
daB durch bestehende Undichtigkeiten Luftveriuste stattfinden, Luft anzu­
saugen. Das letztere geschieht beim Offnen des Hahns U automatisch durch 
die Expansionskraft der dicken Ballonwand. 

Abb.3 gibt die fiir den Gebrauch des Instruments in Betracht kommenden 
drei Stellungen des T-Hahns Pan: Bei der Hahnstellung I kommuniziert das 
System mit dem Druckballon und auBerdem ist dabei die Kommunikation des 
Schlauehes N hergestellt. Infolgedessen laBt sich bei dieser Hahnstellung 
dureh einfache Neigung der Capillare leieht aus der aus den Ampullen heraus­
flieBenden Fliissigkeit in der Capillare ein Index ab (Abb. 1) bilden. Dioser 
bleibt bei dieser Hahnstellung stets unter dem EinfluB der Schwere durch 
Neigung der Capillare frei verschieblich, weil zu seinen beiden Seiten der nam-

I II III 

Abb. 3. Die verschiedenen Stellungen des T-Hahns. 

liehe Druek herrscht. Aus dem namlichen Grunde aber pulsiert der Index 
bei dieser Hahnstellung unter dem EinfluB der von D kommenden Pelotten­
pulse nicht, da die pulsatorische Drueksteigerung auf beiden Seiten des Index 
gleieh stark wirkt und diesen im Gleichgewicht halt. Diese Stellung I muB 
dem Hahn gegeben werden, wenn im System der Druck vom Ballon aus ge­
steigert oder erniedrigt werden soH. Infolge der beidseitig gleichen Belastung 
wird dann der Index bei dieser Hahnstellung durch die Druckveranderungen 
nieht verschoben, vorausgesetzt, daB diese nicht zu briisk ausgefiihrt werden. 
Dreht man dagegen nun den T-Hahn aus der SteHung I schrag bis zu einem 
Winkel von 45° (bis zum Anschlag, Stellung III), so eharakterisiert sich diese 
SteHung dadurch, daB in Abb. 1 das System vom BaHon abgeschlossen und 
gleichzeitig die Kontinuitat des Schlauches N unterbrochen ist. In dieser SteHung 
laBt sich kein Index bilden und ein schon gebildeter Index verschiebt sich bei 
Schragstellung der Capillare unter dem EinfluB der Sehwere nun nicht mehr. 
Dagegen pulsiert nun der Index bei dieser HahnsteHung, weil jetzt die Pulswelle 
bloB von a aus auf den Index ",irkt. Diese SchragsteHung III ist also die­
jenige, in welcher sich der Hahn befinden muB, wenn das Instrument im Gange 
ist. Zwischen den beiden geschilderten EndsteHungen des Hahns existiert nun 
noch eine fiir den praktisehen Gebrauch sehr bequeme Mittelstellung II (Abb. 3), 
die man dadurch erhalt, daB man den Hahn aus der SteHung I nicht bis zum 
Anschlag, also nicht um volle 45°, sondern bloB ganz wenig in Schragstellung 
dreht. Dureh diese SteHung erreicht man, daB infolge des engen Kalibers der­
jenigen Hahnbohrung, welche zum BaHan fiihrt, der Ballon schon abgesperrt 
ist, wahrenddie andere Bohrung infolge ihrer viel groBeren Weite die Kom­
munikation in der Richtung des Schlauehes N frei laBt. In diesem Falle ist 
also das System gegen den BalIan abgeschlossen, so daB der Druck konstant 
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bleibt, und trotzdem laBt sich nun der Index nach Belieben durch Neigung 
der Capillare verschieben oder neu bilden. Es ist die Ermoglichung einer solchen 
mittleren Hahnstellung wichtig, weil es beim Gebrauch des Instrumentes leicht 
vorkomnit, daB der pulsierende Index in eine der Ampullen getrieben wird, oder 
daB er sich bei ungeschicktem Manipulieren zersplittert oder an eine falsche 
Stelle zu liegen kommt. In diesem Faile kann man durch die Drehung des 
Hahns aus Stellung III in die Intermediarstellung II, ohne den Druck im System 
zu andern, sofort den Index mobilisieren, korrigieren oder neu bilden. Man 
dreht zu diesem Zweck den Hahn aus der Stellung III bei schrag gehaltener 
Capillare nur so weit bis der Index durch die Schwere ins Rutschen kommt und 
nicht mehr pulsiert. Sobald man dann den Hahn wieder bis zu dem Anschlag in 
die Stellung III zuriickdreht, ist der Zustand des Pulsierens wieder hergestellt. 

Es muB noch bemerkt werden, daB die Aushohlung der Pelotte und die 
schlaffe Uberbriickung der Hohlung durch die Pelottenmembran die Bedeutung 
hat, daB die Pelotte von vornherein kraftig auf die Arterie geschnallt werden 
kann, ohne daB man befiirchten muB, daB die Arterie anders als pneumatisch 
komprimiert wird, und daB ferner, wenn das System unter Druck gesetzt wird, 
auch beim hochsten Druck die Pelottenmembran niemals gespannt werden 
kann (auBer am schmalen Rand der Pelotte vgl. S. 25). Hierdurch wird die 
Garantie geboten, daB der am Manometer abgelesene Druck wirklich in toto 
auf der Arterie lastet und daB nie eine gewisse Quote desselben durch eine ent­
stehende Wandspannung der Membran getragen wird. 

FUr die glatte Ausfiihrung der Messung ist natiirlich erforderlich, daB das 
pneumatische System absolut luftdicht ist. Jede zu einem Entweichen von 
Luft fiihrende Undichtigkeit verrat sich auBer durch das Sinken des Queck­
silbers im Manometer auch dadurch (und zwar schon friiher), daB der unter 
Druck stehende Index wahrend seiner Pulsationen mehr oder weniger rasch 
nach der einen oder anderen Seite wandert. Dies ist sehr storend, weil daoei 
der Index schlieBlich in eine der Ampullen abflieBt und immer neu gebildet 
werden muB. Auch sonst ist von einer Sicherheit der Ablesung nicht die Rede, 
wenn man nicht die Garantie hat, daB wahrend der Ablesung der Druck konstant 
bleibt. Unbemerktes Sinken des Druckes kann zu erheblichen Fehlern fiihren. 
Man muB sich deshalb stets um die Dichtigkeit des Systems kiimmern und wenn 
sie zu wiinschen iibrig laBt, sie wieder herstellen. Zu diesem Zweck muB man vor 
allem die Stelle aufsuchen, wo die Luft entweicht. Hierfiir verfahrt man folgender­
maBen: Falls der T-Hahn geschlossen ist (Stellung III, Abb. 3), so gibt zunachst 
die Seite, nach welcher der Index wandert, die Richtung an, nach welcher aus 
der Capillare Luft entweicht. Durch sukzessive Abklemmung des unter Druck 
stehenden Systems an den verschiedenen Zusam:tnenfiigungsstellen, evtl. auch 
durch Einlegen einer verdachtigen Stelle in eine Schale mit Wasser, in welchem 
Faile man Blaschen entweichen sieht, kann man dann leicht feststelle~, wo 
die Undichtigkeit sitzt. Diese Priifung kann vorgenommen werden, wahrend 
das Instrument appliziert ist. Will man die Priifung bei nicht appliziertem 
Instrument vornehmen, so darf man nicht unterlassen, bevor man das System 
unter Druck setzt, den Pelottenschlauch durch einen Schraubenquetschhahn 
abzuklemmen, da die Pelotte sonst iiberdehnt wird oder sogar platzen kann. 
Schadhafte Kautschukteile, unter Umstanden die Pelotte selbst, miissen je 
nach dem Resultat der Priifung ersetzt werden. Die Schlauche werden oft 

Ergebnisse d. inn. !tied. 27. 2 
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an den ZusammenfiigungssteIlen undicht, weil sie sich mit der Zeit dauernd 
dehnen. In diesem Faile geniigt es oft, das schadhafte Schlauchendchen abzu­
schneiden. Wichtig ist, wie schon erwahnt wurde, fiir die Erhaltung der Dichtig­
keit des Systems die ausschlieBliche Verwendung nahtloser Schlauche, da sich 
bei Nahtschlauchen an der Nahtstelle beim Altern eine Rinne bildet, welche 
zwischen dem Schlauch und der Glasverbindung Luft entweichen laBt. Findet 
man bei der Priifung unter Wasser nirgends ein sichtbar lokalisiertes Ent­
weichen von Luftblaschen, so liegt das Sinken des Druckes oft daran, daB 
gewisse Schlauchstiicke durch ihr Altern in toto poros und durchlassig geworden 
sind. Es kommt dies bei der heutigen schlechten Gummiqualitat sehr oft vor. 
Man kann diese Porositat iibrigens auch feststellen, wenn man die Schlauche 
der Lange nach dehnt, wobei sie rauh erscheinen. In diesem Faile muB man 
die schadhaften Schlauche erneuern. 

Man darf nicht zu enge Schlauche verwenden, weil dadurch bei Verande­
rungen des Drucks im System abnorme Widerstande geschaffen werden, welche 
sich ungleich zu beiden Seiten des Index verteilen und deshalb den Index bei 
der Druckgebung zum Wandern bringen und dadurch das Arbeiten fast 
unmoglich machen. . Die namliche Wirkung hat es auch, wenn die weite 
Bohrung des T-Hahns auf der einen Seite durch Schmiermittel verengt ist. 
Damit letzteres nicht vorkommen kann, muB der Hahn so fein gearbeitet 
sein, daB er auch ohne Schmiermittel unter hohem Druck absolut fest 
schlieBt. 

Um gleichzeitig mit dem Instrument die gewohnlichen klinischen Druck­
messungen vornehmen zu konnen, hat es sich bewahrt, zwischen dem Manometer A 
(Abb. 1) und dem eigentlichen sphygmobolometrischen Apparat mittels eines 
T-Stiicks und T-Hahns noch die gewohnliche zum Manometer gehorende Druck­
messungspelotte einzuschalten. Man kann dann je nach Belieben nach Um­
steIlung dieses T-Hahns Druckmessungen oder sphygmobolometrische Messungen 
vornehmen. Man hat so das ganze hamodynamische Instrumentarium in kom­
pendioser Form beieinander. Bei der Verwendung des Apparats zur Sphygmo­
bolometrie muB natiirlich die Druckmessungspelotte und bei der Druckmessung 
das sphygmobolometrische System mittels des letzterwahnten T-Hahns aus­
geschaltet werden. In der Abb. 1 ist im Interesse der Ubersichtlichkeit die 
Einschaltung dieses T-Hahns und der Druckmessungspelotte weggelassen, da­
gegen ist sie in Abb. 1 a dargesteIlt. 

Technik. 
Man setzt sich und den Kranken, falls dieser nicht bettlagerig ist, an eine 

Tischecke in der Nahe des auf dem Tisch stehenden Instruments. Zur Unter­
suchung der rechten Radialis ist es am bequemsten, die linksseitige Tischecke 
zu benutzen. Der Kranke sitzt dann links von dem Untersuchenden in einem 
rechten Winkel gegen diesen gedreht und legt die rechte Hand in der Frontal­
richtung des Untersuchenden vor diesen auf den Tisch (vgl. die Situations­
skizze Abb.,28 S. 72). Handelt es sich um die Untersuchung der linken Radialis, 
so wird am besten eine der beschriebenen symmetrische AutsteIlung an der 
rechtsseitigen Tischecke gewahlt. Bei der Untersuchung bettlageriger Kranken 
setzt man sich zur Untersuchung der rechten Radialis rechts von dem Kranken 
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an die Langssei1:e des Bettes, fiir die Untersuchung der linken Radialis an die 
entgegengesetzte Seite. Der Apparat wird dabei in der Nahe der untersuchten 
Hand auf der Flache des Bettes aufgestellt. 

Nun wird zunachst auf der Haut der Verlauf d~r Radialis iiber dem Hand­
gelenk nach der Palpation mit umgekehrter Stahlfeder durch einen diinnen 
unddeshalb sofort trocknenden Tintenstrich markiert. Dann wird die Pelotte 
genau in der Langsachse der Radialis mitten auf dieselbe oberhalb des Hand­
gelenks mittels der Bandvorrichtung M (Abb. 1) ziemlich kraftig aufgeschnallt, 
so daB die Radialis in ihrer ganzen Lange unter die Mitte der Pelottenhohlung 
zu liegen kommt. Die seitlich das Band festklemmende Verschraubung S (Abb. 1) 
ist dabei gegen den Untersuchenden gerichtet (vgl. Fig. 1 a), das freie Ende 
des Bandes von unten nach oben durch den Schlitz des VerschluBstiickes 
gefiihrt. Das Band ist absichtlich im Verh1tJ.tnis zu der Breite des Schlitzes 
schmal gewahlt, so daB man durch schrages Anziehen des Bandes dasselbe 
auch einem stark konisch geformten Arm (z. B. bei fetten Frauen) gleich­
maBig adaptieren kann. Durch Anziehen der Spannschraube S' (Abb. 1) kann 
die Pelotte noch fester aufgepreBt werden. Der Pelottenschlauch wird bei 
der Pelottenapplikation zentripetal nach dem Oberarm hin gerichtet (Abb. la), 
damit man sich durch Palpation unterhalb der Pelotte davon iiberzeugen 
kann, daB die leere Pelotte die Arterie nicht komprimiert und daB die Arterie 
in der Mitte der Pelotte liegt. Wahrend der ganzen sphygmobolometrischen 
Untersuchung halt der Kranke seine Hand in ungezwungener Haltung mit 
erschlafften Muskeln in der Mitte zwischen Pronation und Supination, so daB 
der Ulnarrand auf dem Tische ruht. Man muB die Kranken wahrend der 
Untersuchung daran erinnern, daB sie die Muskeln nicht spannen diirfen. 

Nachdem man so die Pelotte appliziert hat, erzeugt man bei offener Stellung 
des T-Hahns P (Abb. 1) einen Index in der Capillare, indem man den Alkohol 
aus einer der AmpulIen E oder K durch vorsichtiges Neigen der Capillare 
in diese einflieBen laBt. Der Index solI etwa 2-3 cm lang sein. Dann legt 
man die Capillare wieder horizontal. Gelingt die Indexbildung nicht sofort 
ohne Aufsplitterung der Fliissigkeit, so laBt man jeweilen die Fliissigkeit wieder 
in eine der Ampullen zuriickflieBen und bildet einen neuen Index. Ein auf­
gesplitterter Index hat iibrigenl" bei der Ausfiihrung der Messung keinen Nachteil, 
falls die Gesamtlange der Fliissigkeitssaule nicht mehr als 2 -3 cm betragt. 
1m Verlauf der Untersuchung kann man, wenn der Index in eine der AmpulIen 
abflieBt oder sich aufsplittert, immer wieder leicht einen neuen Index bilden, 
indem man den T-Hahn in die Stellung II (Abb. 3) bringt, wodurch die Fliissig­
keit wieder mobilisiert wird, ohne daB der Druck absinkt. Hat man in der 
Capillare einen guten Index, so setzt man mittels des Ballons ·das System bei 
horizontal liegender Capillare und bei der Hahnstellung I (Abb.3) vorsichtig 
unter maBigem Druck. Als lnitialdruckwert wahlt man gewohnlich 90-100 mm 
Hg, bei sehr niedrigem Blutdruck auch weniger. Bei vorsichtiger Handhabung 
des Ballons verschiebt sich, wie gesagt, der Index durch die Druckgebung nicht. 
Sobald man dann den Hahn T schlieBt (Stellung III, Abb. 3), so fangt der Index 
an zu pulsieren. Man dreht nun die Spannschraube S' (Abb. 1) so weit nach rechts 
(im Sinne des UlITzeigers) und spannt damit das Band, bis die Ausschlage 
fiir den betreffenden Manometerdruck nicht mehr zunehmen. Hat man das 
Band von vornherein fest genug geschnallt, so ergibt der Versuch, daB das 

2* 
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Nachspannen des Bandes keine Wirkung hat und nicht notig ist. Man hat nun 
bloB noch den Optimaldruck auszuprobieren und die Ausschlage bei diesem 
abzulesen. Man verfahrt dabei so, daB man mittels des Ballons den Druck 
im System stufenweise, jedesmal, ohne den Ballon loszulassen den T-Hahn 
offnend, und ihn dann nach der Druckanderung sofort wieder schlie Bend, 
von 10 zu 10 mm Hg so weit steigert, bis die Ausschlage optimal geworden sind, 
d. h. nicht mehr zunehmen. Die so erhaltenen moglichst groBen Ausschlage 
sind das definitive Messungsresultat und geben das optimale Pulsvolumen der 
Radialis in Bruchteilen eines Kubikzentimeters. Ein Teilstrich der Skala ent­
spricht, wie gesagt, 0,05 ccm. Bruchteile eines Teilstrichs werden nach dem 
AugenmaB abgeschatzt. 

Bei der groBen Empfindlichktlit des Index machen sich alle Efufliisse auf 
die Zirkulation, speziell auch die Atmungsschwankungen in sehr auffalliger 
Weise geltend, und es ist deshalb nicht immer leicht moglich, ganz scharf die 
ExkursionsgroBe anzugeben, weil sie wechselt. Man hat infolgedessen auch 
bei im gewohnlichen Sinn regelmaBigen Pulsen zwischen etwas verschiedenen 
PulsgroBen zu wahlen. Meist gibt man dabei die groBten Pulse an. Man kann 
aber auch Grenzwerte angeben, d. h. bestimmen, zwischen welchen extremen 
GroBen die einzelnen Pulse schwanken. Das ist natiirlich vollends notwendig, 
wenn eine eigentliche Arrhythmie vorliegt. 

Auf den spater zu besprechenden Randpulsen (S. 25) beruht es, daB die Aus­
schlage des Index auch bei den hochsten, den Maximaldruck sogar iiberschrei­
tenden Druckwerten nicht ganz schwinden. Das Vorkommen eines "Optimal­
druckbereichs", d. h. der Erscheinung, daB die Ausschlage des Index oft nicht 
bloB bei einem Druck maximal oder optimal sind, sondern, nachdem die maxi­
malen Ex~ursionen erreicht sind, oft auch bei weiter gesteigertem Druck noch 
eine Zeitlang gleich groB, d. h. optimal bleiben, bevor sie dann abnehmen, solI 
in einem spateren Abschnitt, welcher die Vorgange bei der Pulsiibertragung 
erortert, besprochen werden (S. 25f.). 

TIber die graphische Aufnahme der volumbolometrisehen 
Pulskurven. Isotonisehe Pulskurven. 

Man kann, wenn man das scharf im durchfallenden Licht beleuchtete Bild 
des auf den optimalen Ausscblag eingestellten pulsierenden Index durch eine 
geeignete optische Vorrichtung auf eine rotierende photographische Trommel 
wirft, eine photographische Aufnahme der optimalen volumbolometrischen 
Pulskurve erhalten. In Abb. 4 ist der hierzu von mir konstruierte Apparat 
dargestellt, Abb. 5a u. 5b sind zwei auf diesem Wege erhaltene Kurven. In 
der zweiten dieser Kurven laBt sich gegeniiber Abb. 5a sehr deutlich die Ver­
groBerung des Pulsvolumens durch die Digitaliswirkung erkennen. Es hat 
sich jedoch herausgestel1t, daB die so erhaltenen Kurven durch die Adbasion 
der Fliissigkeit an der Wand der Capillare etwas entstellt und weniger detail­
reich sind als gute sphygmographische Kurven. Ich habe deshalb dieses Ver­
fahren aufg~geben und zunachst durch die spater zu besprechende Konstruk­
tion des absoluten Volumbologramms nach dem Sphygmogramm (S.46f£.) und 
durch die Methode der sphygmographischen Volumbolographie (vgl. S.61£f.) 
ersetzt. 
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AuBerdem habe ich auch eine nach Art der Frankschen optischen Puls­
kapsel gebaute, aber beidseitig· ahnlich wie der Bolometerindex pneumatisch 
belastete Membrankapsel fUr die photographische Spiegelaufnahme des Volum-

Abb. 4. Apparat zur graphischen Gewinnung volumbolometrischer Pulskurven dureh 
direkte photographische Aufnahme der Indexausschlage. 

bologrammes konstruiert. Abb. 6 zeigt die optische Doppelkapsel, Abb. 7 das 
Schema, nach welchem die Vorrichtung mit dem Bolometer verbunden wird. 
Der Fliissigkeitsindex wird wahrend der Aufnahme eliminiert. Abb.8 stellt 
ein mittels dieses optischen Verfahrens gewonnenes Volumbologramm dar. 

Zeitrnarken. 

Abb. 5 a. Photographisehe Aufnahme der Indexexkursionen, etwas verkleinert. Optimales 
Volumbologramm bei Arteriosklerose mit Irregularitas perpetua 0 hne D igi tali s. Zeitmarken: 
Sekunden. Abseissendistanz 0,05 ccm. Optimaldruek 140. Gr6Btes Pulsvolumen 0,055 cem, 
gr6Bte Pulsarbeit 10,47 gem. Daller des Anstieges 1/5", Gr6Bter Pulseffekt (S. 50) 52 gem. 

, 
lch bemerke, daB diese optische Aufnahme von Bolometerkurven wohl 

die vollkommenste Art ist, um iiberhaupt auf optischem Wege mittels des 
Frankschen Spiegelverfahrens den PuIs zu registrieren, da dem Frankschen 
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Apparat meines Wissens eine zweckmaBige und einwandfreie Vorrichtung 
zur Entnahme des Pulses fehlt. Abgesehen von der Verwendbarkeit dieser 
Art von Kurven zu sphygmobolometrischen Zwecken, d. h. zur Beurteilung 

Zeitmarken. 

Abb. 5b. Photographische Aufnahme del' optimalen Indexexkursionen, in gleichem MaBe 
verkleinert wie in Abb. 5a. Derselbe Fall wie 5a, abel' unter Digitaliswirkung. Zeit­
marken: Sekunden. Optimaldruck 135 mm Hg. GroBtes Pulsvolumen 0,165 ccm. GroBte 

Pulsarbeit 30gcm. Dauer des Anstiegs lis". GroBter Pulseffekt (S. 50) 180 gcm. 

der Volum- und Arbeitswerte des Pulses, kann man an denselben natiirlich 
auch aile anderen Eigenschaften des Pulses feststeilen. Es ist dabei zu bemerken, 
daB diese Art von Pulskurven die Eigenschaft von "isotonischen" Pulskurven 

, 
I , 
I , , , 
I 
I 

I I 
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Abb. 6. Optische Doppelkapsel (Differentialkapsei, beidseitig belastete 
Spiegelsegmentkapsel) zur Aufnahme von Volumbologrammen. 

hat, weil es sich um reine VolumausschHige handelt, die im Verlaufe des Einzel­
pulses mit keiner merklichen Spannungszunahme der entlasteten Arterienwand 
verbunden sind, da ja die Arterienwand aquilibriert und ohne zunehmenden 
Gegendruck sich gegen das groBe Luftreservoir hin bewegt. Die Kurven werden 
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fiir aile Druckstufen von je 10-20 mm Hg aufgenommen und dann die hochste 
der erhaltenen Kurven der Volum- und Arbeitsberechnung zugrunde gelegt. 
Entweder vor oder nach der Kurvenaufnahme kann man die Eichung der Kurve 
vornehmen, indem man die Pelotte abklemmt und dann durch manueIlen Druck 

l.ic!rfquelle 

* Manometer 

Trammel 

Abb. 7. Schema £iiI' die Verbindung del' optischen Doppelkapsel mit dem Volumbolometer 
zul' Aufnahme von V oIumbologrammen. 

auf den die Pelotte mit dem Indexmanometer verbindenden Schlauch dem 
Index eine Eichexkursion von zwei Teilstrichen (0,1 ccm) gibt, die man auf der 
photographischen Trommel sich aufzeichnen laBt. Abb. 8 gibt auch diese 
Eichung wieder (links). Da sich der Eichungswert nicht andert, so braucht man 

Eichung 0,1 ccm. Druck 100 mm Hg. Optimaldl'uck 120mmHg. Druck 140 mm Hg_ 
Optimales Pulsvolumen 

0,15 ccm. 
Abb. 8. Volumbologramm, aufgenommen mit del' optischen Doppelkapsel. 

Isotonische PuIskul've. 

die Eichung nicht jedesmal vorzunehmen, tut aber gut, den Eichungswert auf 
jeder Kurve zu verzeiclmen. 

Gegenwartig ist noch eine Konstruktion im Gange, welche es gestatten 
wird, nach dem Prinzip der doppelt belasteten Membran mittels des Jaquet­
schen Spbygmokardiographen auch pneumatische Volumbologramme in RuB­
scbreibung zu erhalten. Sie wird in der Neuauflage meines Lehrbuches be­
schrieben werden. 

TIber die Vorgange, welche bei der TIbertragung des Pulses auf 
das Volumbolometer stattfinden. 

Nachdem die Pelotte ohne pneumatischen Druck auf der Arterie appliziert 
ist und nun das pIieumatische System unter aIlmahlich gesteigerten Druck 
gesetzt wird, preBt sich die Pelottenmembran mit dem am Manometer 
abgelesenen Druck auf die Arterie, und nachdem man den Index gebildet 
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und den Hahn P (Abb. 1) geschlossen hat, fangt del' Index an zu pul­
sieren. Dabei spielen sich folgende Vorgange ab: Bei minimalem pneuma­
tischen Druck, del' nur gerade geniigt, urn die Membran del' Arterie anzu­
scbmiegen, wird die Membran durch den PuIs nur ganz wenig in Bewegung 
gesetzt und es findeIi deshalb nur ganz minimale Indexausschlage statt. Diese 
entsprechen zunachst del' natiirlichen Exkursion del' unbelasteten Arterie. In 
diesel' Phase des Versuchs entspricht also die Exkursion ungefahr del' druck-
10senPlethysmographie. Steigert man dann den Druck weiter, so werden die Aus­
schlage zunachst durch Aquilibrierung del' Expansionsstarre del' Arterienwand, 
ohne daB diese noch eingedriickt wird, zunachst stetig etwas groBeI'. Erst wenn 
del' AuBendruck den Minimaldruck erreicht, was nach einwandfreier, in meinem 
Lehrbuch beschriebenen Messung bei 30-50 mm Hg del' Fall istl), fangt die 
Arterie an, wirklich eingebuchtet zu werden, und hierdurch werden nun die 
Ausschlage plotzlich unstetig groBer und auch rapider. Del' Druck, den man 
in diesem Moment abliest, ist also del' Minimaldruck. Man konnte nun glauben, 
daB in diesem Momente unter dem EinfluB des Minimaldrucks die Arterie fiir 
einen Augenblick ganz zusammenklappen miisse. Dies ist jedoch nicht del' 
Fall, well del' tiefste Punkt des Wellentals del' Pulskurve bloB einen mathe­
matischen Punkt darstellt und well also del' Minimaldruck in del' Arterie nul' 
wahrend einer unmeBbar kurzen Zeit dauert. Wahrend dieses kurzen Momentes 
hat die Arterienwand nicht Zeit, mehr als eine minimale Einwartsbewegung 
gegen das Arterieninnere zuriickzulegen. 1m nachsten Moment wird sie durch 
den sofort den Minimaldruck iibertreffenden PuIsdruck schon wieder gehoben. 
Aus diesem Grunde entspricht del' Minimaldruck, was, wie icb gezeigt habe, 
fiir die Minimaldruckbestimmung sehr wichtig ist, zwar einer plotzlichen un­
stetigen VergroBerung del' Ausschlage, abel' trotzdem sind diese Ausschlage, 
absolut genommell, immer noch sehr klein. Je mehr nun abel' del' AuBendruck, 
welcher die Arterie belastet, gesteigert wird, wahrend einer um so langeren Zeit 
iiberschreitet del' AuBendruck den Arteriendruck, die Aquilibrierung del' Arterien­
wand dauert also nun immer langeI' und infolgedessen hat die Arterienwand 
Zeit, bei del' Diastole des Herzens immer starker nach dem Arterieninnern hin 
zu oszillieren. Die Ausschlage nehmen also zu. So geht del' Vorgang bei zu­
nehmender Drucksteigerung weiter, die Arterienwand wird immer mehr, d. h. 
langer, aquilibriert, und infolgedessen schwingt sie immer ausgiebiger hin und 
bel', die Ausschlage werden immer groBer, um schlieBlich das Optimum odeI' 
Maximum zu erreichen. Del' Druck, bei welchem dies geschiebt, wird, wie schon 
erwahnt, Optimaldruck genannt und ist auBer von dem arteriellen Druck 
auch von del" Form des absteigenden Pulsschenkels abhangig, weil diese 
die Oszillationsdauer des Zuriickschwingens del' Arterienwand beeinfluBt. In 
betreff des eigentlichen Wesens des Optimaldrucks verweise ich auf die im 
Druck befindliche Neuauflage meines Lehrbuchs del' klinischen Untersuchungs­
methode. Diese optimalen Ausschlage dienen, wie gesagt, als MaB fiir das 
klinische Pulsvolumen odeI' fiir die herzsystolische Pulsfiillung; mit welcher 
Berechtigung, wird spateI' diskutiert werden. Wenn man nun den Druck 

1) Vgl. auch meineArbeiten: H. Sahli: ttber die Messung des arteriellen Blutdrucks beim 
Menschen. Ergebn. d. inn. Med. u. Kinderheilk. Bd. 24. 1923 und H. Sahli: Zur Kritik 
des arteriellen Minimaldrucks (I.). Wien. Arch. f. inn. Med. Bd. 4, S. 475. 1922 und Zur 
Kritik des arteriellen Minimaldrucks. II. Ibidem Bd. 6. S. 515. 1923. 
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im System noch weiter steigert, so nehmen die AusschHi,ge wieder abo Es 
riihrt dies teils davon her, daB bei zunehmendem Druck im pneumatischen 
System die gegebene Energie des Pulses, da sie gleichzusetzen ist dem Produkt 
aus Kraft bzw. Last und Weg, die Arterienwand nicht mehr so weit zu 
heben vermag wie vorher, weil die Last zugenommen hat, teils und vornehm­
Hch aber auch davon, daB die zunehmende Mobilisierung der Arterienwand 
schlie13lich dazu fiihrt, daB wahrend des Wellentals die obere Artel'ienwand bei 
ihrem Einwartsflottieren die untere Arterienwand beriihrt. Sobald letzteres 
auch nur wahrend eines Momentes geschieht, wird ein Teil der Pulswelle von 
der Pelotte reflektiert, wahrend dies vorher wegen der volligen Nachgiebigkeit 
des pneumatischen Systems und dank der Geraumigkeit des Luftreservoirs, 
welche einen durch den PuIs selbst bedingten merklichen Uberdruck im System 
nicht zustande kommen laBt, nicht geschah. Infolge der Reflexion der Puls­
welle an der kollabierten Stelle der Arterienwand iibertragt sich nun nicht 
mehr die ganze Pulswelle auf die Pelotte, und die Indexausschlage nehmen also 
ganz besonders auch aus diesem Grunde abo Diese Abnahme ist nun aber auch 
wieder ein progressiver, immer starker werdender V organg, ahnlich wie die 
vorherige Zunahme, einerseits weil die zunehmende Mehrbelastung den Weg 
der Arterienwand immer mehr verkleinert und andererseits weil durch die 
Zunahme der Dauer des Arterienverschlusses ein immer groBerer Teil der Welle 
reflektiert wird und infolgedessen nicht mehr auf die Pelotte wirkt. Die Ausschlage 
werden aber niemals, auch bei den hochsten Druckwerten nicht, Null, und zwar 
deshalb, weil am schmalen Rande der Pelotte, da, wo sich die Membran umbiegt, 
niemals die volle Belastung der Arterie durch den Manometerdruck stattfindet. 
Hier am Rande der Pelotte ist vielmehr infolge der schragen Richtung des 
Drucks der Pelottenmembran und auBerdem weil ein Teil des Innendrucks 
hier durch die sich spannenden Randteile der Pelottenmembran getragen wird, 
die Belastung der Arterie immer so gering, daB die Arterie hier immer noch 
einen Teil des Pulses auf die Pelotte iibertragen kann. Diese auch bei den 
hochsten Druckwerten des Manometers persistierenden Indexpulse bezeichne 
ich deshalb als Ran d puIs e. Die geschilderten V organge der zunehmenden 
und dann abnehmenden Ausschlage des Index sind vollkommen ahnlich den­
jenigen, welche sich am Sphygmographen bei zunehmender Federspannung ab­
spielen. Auch fiir die sphygmographische Kurve existiert, wovon bei der 
Sphygmobolographie noch die Rede sein wird, eine optimale Federspannung 
und eine optimale Kurvenhohe. Das optimale Pulsvolumen entspricht gewisser­
maBen der optimalenAusbeute, die man bei der geschilderten Versuchsanordnung 
von einem gegebenen PuIs erhalten kann. 

Nun ist aber noch die interessante Erscheinung zu diskutieren, daB, nachdem 
die groBten Ausschlage erreicht sind, man haufig trotz weiterer Drucksteigerung 
im System eine Zeitlang die Ausschlage noch gleich groB bleiben sieht, bevor 
sie abzunehmen beginnen. Ich habe diese Erscheinung als das Vorhandensein 
eines "Optimaldruckbereichs" bezeichnet, was besagt, daB es nicht bloB ein,en 
Optimaldruck gibt, sondern eine gewisse Druckbreite, bei welcher die Ausschlage 
optimal ausfallen. Diese Erscheinung hat verschiedene Ursachen. Sie beruht 
einesteils darauf, daB sich eine Zeitlang der vergroBernde EinfluB der zunehmen­
den Mobilisierung der Arterienwand und der verkleinernde EinfluB der Mehr­
belastung der Arterie das Gleichgewicht halten, andererseits auf einer storenden 
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Einwirkung der oben erwahnten Randpulse, welche sich dem Hauptpuls der 
Pelotte hinzuaddieren, so daB die sonst durch die Wellenreflexion zu erwartende 
Verkleinerung des Pelottenpulses oberhalb des Optimaldrucks zunachst eine 
Zeitlang kompensiert wird. Mit Riicksicht auf diese Wirkung der Randpulse 
empfiehlt eS sich, nicht, wie ich es friiher empfahl, den hochsten Wert des 
Optimaldruckbereichs, sondern den niedrigsten als den richtigen Optimaldruck 
zu betrachten und mit diesem also die nachher zu besprechende Arbeitsberech­
nung vorzunehmen. 

Diskussion der Eigenschaften des registrierenden Systems des 
Volumbolometers. 

Der EinfluB der GroBe des Index auf die GroBe der Aussehliige. 

Es handelt sich bei der registrierenden Indexvorrichtung des Volumbolo­
meters um ein System von sehr geringer Tragheit, aber starker Dampfung, welche 
keine storenden Eigenschwingungen aufkommen laBt. Es ist diese starke Damp­
fung natiirlich fiir die Methode von sehr groBer Bedeutung und ein Vorteil, welcher 
bei keiner anderen Registriervorrichtung erreicht wird. Von dem Fehlen storender 
Eigenschwingungen kann man sich leicht iiberzeugen, wenn man den Index 
durch die StempelstoBe einer Pra vazschen Spritze mit einer der Pulsbewegung 
entsprechenden Geschwindigkeit und AusschlagsgroBe in Bewegung versetzt, 
wahrend das Bolometer etwas seitlich von der Arterie appliziert ist. Auf der 
anderen Seite kann aber die Frage aufgeworfen werden, ob die dampfende 
Reibung des Index nicht unter Umstanden die GroBe der Ausschlage beein­
flussen und falschen und die Details der Kurvenform beeintrachtigen kann. 
Hieriiber haben meine Untersuchungen ergeben, daB eine Veranderung der 
Lange des Index, der ja die Reibung proportional sein muB, von 1 bis auf 
3 cm die GroBe der AusschHl,ge nicht beeinfluBt. Benutzt man dagegen einen 
Index von 5 -6 cm Lange, oder laBt man sogar die Fliissigkeit von der Ampulle 
aus in die Capillare pulsieren, so findet man, daB nun die Reibung eine storende 
Rolle zu spielen beginnt, indem die Ausschlage nicht bloB verlangsamt, sondern 
auch verkleinert werden. Hieraus ergibt sich, daB man mit der GroBe des 
Index nicht iiber 3 cm hinausgehen soIl, daB aber unterhalb dieser Grenze die 
Lange des Index keine Rolle mehr spielt. 

Der systolisehe Volumzuwaehs fUr 5 em der Radialislii.nge wird dureh die 
Indexaussehlage des Volumbolometers in natiirlieher GroBe wiedergegeben. 

Bei der gewahlten und erprobten Einrichtung des Instruments wird das Puls­
volumen nicht bloB relativ, sondern absolut, in natiirlicher GroBe durch die Index­
ausschlage wiedergegeben und gemessen. Dies laBt sich zunachst experimentell in 
folgender Weisezeigen: Wenn man indem auf die Radialis mit Optimaldruck appli­
zierten Volumbolometer die Flasche von 100 ccm Inhalt durch eine ganz kleine 
Flaschevon bloB 10ccm Inhalt ersetzt, und dann, immer dieAusschlage bei sonst 
gleicb bleibender Einstellung bestimmend, durch Einschaltung groBerer Reserve­
flaschen de~ Luftraum sukzessive vergroBert, so beobachtet man, daB bei 
10ccm Luftraum ganz kleineAusschlage vorhanden sind, welche den Ausschlagen 
des friiheren Druckbolometers entsprechen, daB dann aber bei Vermehrung 
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des Luftgehalts des Systems diese Ausschlage immer mehr zunehmen. Wenn 
aber schlieBIich der Luftraum den Grenzwert von etwa 100 cem iiberschreitet, 
so findet eine weitere VergroBerung der Ausschlage nicht mehr statt. Da 
nun das Maximum der Ausschlage offenbar nur dann erreieht wird, wenn 
die Ausschlage dem wirkliehen Pulsvolumen der Arterie entspreehen und da 
die Ausschlage nicht groBer werden konnen als dieses, so ist der SchluB gereeht­
fertigt, daB bei einem Rauminhalt der Flasche von 100 cem das Pulsvolumen 
in natiirIieher GroBe wiedergegeben wird. Die Ursaehe der bei geringerem 
Luftgehalt der Flasohe stattfindenden Verkleinerung der Ausschlage Iiegt 
offenbar darin, daB der Puls sich infolge der dann im System dureh ihn selbst 
entstehendenDruekerhohung selbst abdrosselt, und zwar um so mehr, je groBer 
die entstehende pulsatorische Drueksteigerung im System, bzw. je kleiner 
nach dem Mariottesehen Gesetz der Luftraum ist. Die mathematische Dar­
stellung dieser Verhaltnisse habe ieh in Bd. 117 des Dtsch. Arch. f. klin. Med. 
gegeben. lch habe dort durch eine mathematische Ableitung gezeigt, daB der 
Puls durch die lndexausschlage dann in natiirIicher GroBe wiedergegeben 
wird, wenn der links vom Index Iiegende Luftraum des Systems gegeniiber 
dem gesamten Luftraum verschwindend klein ist. Praktisch trifft dies zu, wenn 
der Inhalt der Luftflasche mindestens 100 ccm betragt. 

Berechnungen bei del' Volumbolometrie. 
Wenn man mittels des Volumbolometers das Einzelpulsvolumen bestimmt 

hat, so laBt sich zunachst die Ar beit des Einzelpulses berechnen, und zwar 
nach der Passavantschen Formel, deren Geschichte und Ableitung, ebenso 
wie ihre Giiltigkeit fiir den PuIs, ich in meinen friiheren Arbeiten dargestellt 
habe (vgl. Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 117). Wenn A die Arbeit des Pulses 
in gcm, P der Optimaldruck in cm Hg, V das optimale Pulsvolumen in ccm 
ist, so lautet diese Formel: 

A = V . P . 13,6 gem. 

Mit Riicksicht auf die auf S.25f. gegebene Erklarung des Optimaldruck­
bereiehs benutzt man fiir diese Ausrechnung in den Fallen, wo ein solcher 
Optimaldruckbereich existiert, den niedrigsten Optimaldruck. 

AuBerdem laBt sich durch MultipIikation mit der Pulsfrequenz pro :Minute 
aus dem Einzelpulsvolumen das Minutenpulsvolumen und ebenso aus der Einzel­
pulsarbeit die Minutenpulsarbeit berechnen. 

Man kann natiirIich ein fiir allemal bei den Arbeitsberechnungen das 
spezifische Gewicht des Quecksilbers, da sich dies immer als konstanter Faktor 
wiederholt, weglassen, wenn man auf die absolute Angabe in gcm verzichten 
und sich mit unbenannten Zahlen begniigen will. 

Normalwerte fiir das Volumen und die Arbeit des Radialpulses. 
Die Volum- und Arbeitswerte des Radialpulses variieren schon bei Gesunden 

so stark, daB es schwer ist, Normen anzugeben. da Cunha 1) fand folgende 
Mittelwerte: 

1) da Cunha: Beitrag zur Beurteilung der Vo1umbo1ometrie. Korresp .. B1att f. Sehweiz. 
Arzte 1917. Nr.46. 
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Tabelle 1. 

Kinder beiderlei Geschlechts von 6-9 Jahren: 

Erwachsene: 

Alter .. 

10-15 Jahren . 
16-19 

" 20-29 " 30-39 
" 40-69 " 50-59 " 60 und mehr. . 

Mittel des Einzelpulsvolumens 0,06 eem, 
Mittel der Einzelpulsarbeit 6,8 gem. 

Manner Frauen 

Einzelpuls- Einzelpuls- Einzelpuls- Einzelpuls-
volumen arbeit volumen arbeit 

(Mittelwert) (Mittelwert) (Mittelwert) (Mittelwert) 

0,05 eem 6,0 gem 0,05 eem 5,7 gem 
0,08 

" 
9,8 

" 
0,Q7 

" 
9,6 

" 0,09 
" 

10,3 
" 

0,Q7 
" 

8,6 
" 0,1 

" 
12,4 

" 0,08 
" 

11,1 
" 0,1 

" 
.12,5 

" 
0,78 

" 
11,3 

" 0,12 
" 

15,9 
" 0,12 

" 
18,2 

" 0,13 
" 

16,6 
" 

0,11 
" 

23,3 
" 

Da das jetzige Instrument eine bessere Applikation gestattet als das von 
da Cunha angewandte, so sind diese Normalwerte fiir das neuere Instrument 
um etwa l/S zu vergroBern. Die Werte steigen also mit dem Alter ill ganzen 
kontinuierlich an. 

Die individuellen Werte weichen von den Mittelwerten ziemlich stark ab, 
und zwar ist hierfiir weder das Alter, noch das Korpergewicht, noch auch die 
Korperlange und, wie arteriometrische Messungen ergeben, auch nicht das 
Arterienkaliber maBgebend. Ich habe deshalb fiir die individuellen Ab­
weichungen den Begriff der individuellen zirkulatorischen Konstitu­
tion aufgestellt, bei welcher offenbar sehr zahlreiche Faktoren wie Korperbau, 
Lebensweise, Beschaftigung und vor allem der Zustand des Nervensystems 
die entscheidende Rolle spielen. DaB eine absolute Norm der dynamischen 
Werte nicht zu erwarten ist, sondern sehr groBe individuelle Schwankungen 
vorkommen, war vorauszusehen. Einen ahnlichen Anstieg mit dem Alter wie 
das Einzelpulsvolumen und die Einzelpulsarbeit zeigen auch die Minuten­
werte. Der kontinuierliche Anstieg aller Werte mit zunehmendem Alter hat 
mich zum Begriff der senilen Ryperzirkulation gefiihrt. Sie beruht wohl darauf, 
daB infolge der geringen Leistungsfahigkeit und Assinrilationsfahigkeit del' 
senilen Gewebe diese einen betrachtlicheren Zirkulationsbedarf haben als jugend­
liche Gewebe. Die senile Ryperzirkulation ist wahrscheinlich ein wesentlicher 
atiologischer Faktor fiir das Zustandekommen der Arteriosklerose ill hoheren 
Alter. Aus der Annahme eines groBeren Zirkulationsbediirfnisses der senilen 
Gewebe erklart sich auch. die Anstrengungsdyspnoe alterer Personen, auch 
wenn sie keine deutliche Arteriosklerose zeigen. 

FUr die praktische Verwertung der Sphygmobolometrie muB auch auf 
den groBen EinfluB voriibergehender Aufregungszustande, z. B. in der Sprech­
stunde des Arztes, aufmerksam gemacht werden. Schon die ungewohnte Appli­
kation des d~m Kranken unbekannten Apparates kami eine Erregung hervor­
rufen, welche die dynamischen Werte erheblich in die Rohe treibt. Man muB 
deshalb vor der bolometrischen Untersuchung auf Beruhigung der Kranken 
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bedacht sein. Selbstverstandlich ist es auch, daB nicht unmittelbar nach einer 
korperlichen Anstrengung untersucht werden darf. 

Die individuellen und zeitlichen Verschiedenheiten erschweren es naturlich, 
den· dynamischen Pulswerten ohne weiteres anzusehen, ob es sich urn eine 
normale oder urn eine pathologisch verkleinerte Zirkulation handelt. Jedenfalls 
sind hierzu wegen der zeitlichen Schwankungen wiederholte Untersuchungen 
notwendig. Jedoch kann oft schon eine einzelne Untersuchung, falls die 
gefundenen Resultate weit von den Mittelwerten abstehen, den Verdacht einer 
anormalen Zirkulation begriinden. Bei den praktisch hauptsachlich in Betracht 
kommenden Fallen, z. B. bei der Indikationsstellung einer Digitalistherapie 
bekommt man meist ohne weiteres klaren AufschluB, indem die FaIle, welche 
einer solchen Therapie bedlirfen, auch bei regelmaBiger Herzaktion ein abnorm 
kleines Pulsvolumen darbieten, so daB in diesen Fallen, falls iiberhaupt krank­
hafte zirkulatorische Erscheinungen vorliegen, man iiber die Insuffizienz der 
Herzaktion meist kaum im Zweifel bleibt. Bei unregelmaBigen Pulsen muB in 
diesem Sinn natlirlich das Minutenpulsvolumen verwertet werden, da hier 
neben abnorm kleinen PuIs en auch sehr groBe Pulse vorkommen. 

Fehlerquellen. 
Die Volumbolometrie kann bei Schlangelung der Radialarterie und bei 

sehr starker Fettentwicklung der Haut iiber der Radialis fehlerhafte Resultate 
ergeben. Bei geschlangelter Arterie ist dies deshalb der Fall, weil die Schlangelung 
zu einer Dislokationsbewegung der Arterie als Ganzes fiihrt, die sich auf das 
Bolometer iibertragt, so daB das gefundene Pulsvolumen zu groB erscheint. 
Diese Dislokationsbewegungen beruhen zwar auf einer tatsachlichen Vermehrung 
des von der Pelotte gefaBten Pulsvolumens, da die Dislokation auf einer Streckung 
der geschlangelten Arterie durch ihre Volumzunahme beruht. Aber dennoch 
ist die Bestimmung hier mit einer Fehlerquelle behaftet, weil infolge der Schlange­
lung der Puls von einem langeren Arterienstiick aufgenommen wird als bei 
gerader Arterie. Man kann aber in diesem FaIle an den gefundenen Werten 
eine Korrektur anbringen, indem man nach der Palpation die Schlangelungs­
kurve des von der Pelotte umfaBten Arterienstiicks moglichst genau auf ein 
Papier zeichnet und dann die Lange der Schlangelungskurve mittels eines 
eingestellten Zirkels linear ausmiBt und .die gefundenen dynamischen Werte 
im Verhaltnis der Pelottenlange zu der so gefundenen Arterienlange reduziert. 
Bei fettleibigen Kranken, besonders Frauen mit dicken Handgelenken, ist den 
gefundenen Werten, wenn sie klein sind, wenig Vertrauen entgegenzubringen, 
weil sich der PuIs unter Umstanden in den dicken Fettmassen abschwacht. 
Nur wenn der PuIs trotz des Fettes gut und relativ oberflachlich zu fiihlen ist, 
sind die Werte brauchbar, andernfalls sind sie zu klein. Jedoch handelt es 
sich hier im ganzen urn seltene Ausnahmefalle. Natlirlich muB man sich in 
jedem FaIle auch von allfalligen Anomalien der Radialis, z,. B. von einem even­
tuellen abnormen Verlauf des Hauptteils des Radialis nach dem Handriicken, wie 
er nicht selten vorkqmmt, iiberzeugen. In solchen Fallen erhalt man natiirlich 
an der gewohnlichen Stelle der Radialis keine brauchbaren Werte. Bei abnorm 
kalten oder schwitzenden Handen ist ohne V ornahme der Arteriometrie das 
Pulsvolumen wegen den hier zu erwartenden vasomotorischen Anomalien nur 
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mit Vorsicht fiir die Beurteilung der Gesamtzirkulation zu verwerten, ebenso 
bei gelahmten Gliedern, welche gewohnlich; wenigstens eine Zeit nach dem 
Einsetzen der Lahmung, durch die Verengerung der Arterien eine verminderte 
Blutzufuhr erhalten. In diesenFalien ist zu sicheren Aufschliissen iiber die 
Gesamtzirkulation die erganzende Methode der Arteriometrie erforderlich. 

Der Schapowaloffsche Pulssammler. 
Das Instrument lost die Aufgabe, ohne die friiher besprochene Multiplikation des 

Einzelpulsvolumens mit del' Pulsfrequenz das Minutenpulsvolumen durch ein direktes 
Verfahren zu bestimmen. Dies ist hauptsachlich bei unregelmaBigen Pulsen niitzlich, 
bei welchen die Ablesung jedes einzelnen Ausschlages nicht mit Sicherheit moglich 
ist. Die Verwendung des Pulssammlers kann abel' auch bei regelmaBigem PuIs Vor­
teile haben, wei! bei dem Multiplikationsverfahren die Atmungsschwankungen der Puls­
groBe nur schatzungsweise beriicksichtigt werden konnen. Das Instrument ist nach dem 
Typus del' Wasseruhr konstruiert, indem es die Fliissigkeitsmenge miBt, welche in einer 
Minute aus einem GefaB unter del' Triebkraft des Pulses abflieBt. Jeder Puls bringt ein 
seinem Volumen gIeiches Volum Fliissigkeit (AlkohoI) zum AbflieBen aus einem oberen 
in ein unteres GefaB. Die Aufgabe ware theoretisch durch Verwendung von Ventilen leicht 
zu losen. Praktisch ist abel' diese Losung nicht moglich, weil alle Ventile fiir die zur Ver­
Iiigung stehende, durch die Flasche des Volumbolometers auf ein Minimum reduzierte 
DruckkraIt des Pulses viel zu trag sind. Dagegen ist Dr. Schapowaloff die Losung der 
Aufgabe in praktischer und relativ einfacher Weise gelungen durch die Verwendung von 
Oberflachen- und Meniscuskraften an Stelle von Ventilen. Auf eine genauere Beschreibung 
des Apparates muB hier verzichtet werden, und ich verweise in dieser Beziehung auf 
die Darstellung in der neuen Auflage meines Lehrbuchs der klinischen Untersuchungs. 
methoden. Die Pulssammlung durch dieses Verfahren ist bei unregelmaBigen PuIsen 
mit einem gewissen Fehler behaftet, del' darin liegt, daB eigentlich jeder PuIs bei 
Arrhythmien seinen eigenen Optimaldruck hat, was bei del' Pulssammlung natiirlich 
nicht beriicksichtigt werden kann. Durch die auf S. 20ff. beschl'iebenen graphischen 
Methoden und das spater zu beschreibende Verfahren del' Sphygmobolographie sowie 
durch die Umzeichnung des gewohnlichen Sphygmogrammes in ein absolutes Volum­
bologramm (vgl. S. 46ff.) laBt sich die Aufgabe der Pulssammlung fiir unregelmaBige 
Pulse auch gl'aphisch lOsen. 

Die Volumbolometrie als klinische lUethode. 
Die Volumbolometrie ohne ihre spater zu besprechende Verfeinerung durch 

die Zusatzmethode der Arteriometrie ist eine Methode zur dynamischen Puls­
untersuchung fiir den taglichen Gebrauch der Klinik und des praktischen Arztes. 
Ihre Anwendung ist einfach und expeditiv und erfordert nicht einmal, daB 
der Kranke sich auszieht. Das Instrumentarium ist leicht transportabel. Die 
Methode gibt in direkter und anschaulicher Weise und ohne Rechnung Auf­
schluB iiber das PuIsvolumen und die Stromungsverhaltnisse in der Radialarterie 
und unter Beriicksichtigung des gleichzeitig gewonnenen Optimaldrucks durch 
eine einfache Multiplikation auch iiber den Arbeitswert des Radialpulses. Sie 
faBt das, was der Praktiker mittels der Palpation des Pulses schatzt, in exakte 
Zahlen. Fiir die KIinik hat die Methode den Vorteil, daB die Resultate auf 
groBe Distanz demAuditorium demonstriert werden konnen. Dikrotie, Monokrotie, 
Polykrotie ;und alle Arrhythmien lassen sich damit einem groBeren Zuschauer­
kreis leicht sichtbar demonstrieren, ebenso die Atmungsschwankungen, der 
Pulsus paradoxus lmd alternans. Technisch ist die Applikation des Volum­
bolometers viel leichter als die des Sphygmographen. Fiir die Beurteilung der 
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ZirkulationsgroBe laBt sich die Methode im allgemeinen auch ohne die Zusatz­
methode der Arteriometrie verwenden. Eine genauere Kritik der Bedeutung 
der Methode kann jedoch erst gegeben werden, wenn auch noch diese Zusatz­
methode besprochen sein wird. 

Die Frage der DurchfluJlkorrektur uud alWilliger anderer 
Korrekturen des gefundenen bolometrischen Pulsvolumens~ 

Es kann bei der Verwendung des bolometrischen Pulsvolumens als MaB 
der ZirkulationsgroBe der Einwand erhoben werden, daB das bolometrische 
Pulsvolumen nicht den ganzen Betrag des wirklichen Pulsvolumens oder der 
Pulsfiillung eines 5 cm langen Stlickes der Radialis angebe, weil bis zur maxi­
malen Hebung der Pelottenmembran ein Teil der in die Arterie getriebenen 
Blutmenge, wegen der groBen Fortpflanzungsgeschwindigkeit der Pulswelle 
schon an die Peripherie gelangt und dort in die Capillaren abflieBt und aus 
diesem Grunde nicht zur Ubertragung auf das Bolometer und somit auch nicht 
zur Messung gelangt. Dieser Einwand ist prin­
zipiell berechtigt. Der dadurch entstehende 
Fehler laBt sich aber folgendermaBen be­
rechnen: Wenn Abb. 9 das konstruierte ab­
solute Volumbologramm, von welchem spater 
auf S. 46ff. die Rede sein wird, darstelIt, d. h. 
die an der Hand des Sphygmogramms und 
der Volumbolometrie nach absolutem Volum­
maB gezeichnete Pulskurve, so 'entspricht die 
Hohe db der GroBe des bolometrischen Puls­
volumens. Der ibm anhaftendeFehler, von wel­
chern die Rede war, beruhtnundarauf,daBschon 

a 

e 

d hgi 

Abb.9. 
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wahrend des Anstiegs der PulswelIe, also wahrend der Ausbildung der Linie a b 
des Bologramms, ein gewisses Quantum Blut nach der Peripherie abflieBt, so daB 
die Linie bd nicht das genaue MaB der wirklich in das untersuchte Arterienstiick 
getriebenen Blutmenge gibt, sondern etwas kleiner ist. Der Fehler ist analog, 
wie derjenige der Plethysmographie, nur wegen der Aquilibrierung der Arterien­
wand auBerordentlich viel kleiner. Folgende Uberlegung gestattet die Be­
rechnung des Fehlers: Die gesuchte, dem Bologramm entgehende Blutmenge 
fJieBt in der Zeit ad nach der Peripherie ab unter dem EinfluB des wahrend 
jedes Zeitmomentes des Anstiegs ab in der Arterie bestehenden Drucks, der 
yom Minimaldruck bis zum Ma,ximaldruck wachst. Nun kann das Volum­
bologramm offenbar auch als Druckkurve angesehen werden, da es ja in seiner 
Form laut Konstruktion (vgl. S.46f£.) dem Sphygmogramm des Jaquetschen 
Sphygmographen entspricht. Wie ich in meinem Lehrbuch gezeigt habe (6. Aufl., 
Bd. 1, S. 237), hat die Kurve des J aq uetschen Sphygmographen die wertvolle 
Eigenschaft, daB innerhalb einer Kurve die Ordinaten der einzehlen Punkte 
proportional dem in dem betreffenden Zeitmoment herrschenden Uberdruck 
liber den Minimaldruck sind. Infolgedessen kann in der Abb. 9 fiir den auf­
steigenden Schenkel ab ein Mittelwert des Uberdrucks (der Pulsamplitude) aus 
der Kurve berechnet werden. Dieser Mittelwert wird gemessen durch die Halfte 
der Rohe bd, also durch de. Das oben erwahnte AbflieBen des Blutes schon 
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wahrend des Kurvenanstiegs kann man sich nun so vorstellen, daB man 
annimmt, daB dasselbe statt unter dem kontinuierlich und ziemlich geradlinig 
von a bis b steigenden Druck, vielmehr unter dem vorhin konstruierten mittleren 
Uberdruck e d erfolgt. Bei dieser berechtigten Annahme gibt uns der Verlauf 
des absteigenden Kurvenschenkels bc daruber AufschluB, wieviel :elut wahrend 
der Zeitdauer ad des aufsteigenden Kurvenschenkels abflieBt und dadurch 
fUr die Messung des Pulsvolumens verloren geht. Man zieht von dem Punkte e 
eine Horizontale ef parallel der Kurvenbasis. Dieselbe schneidet den absteigen­
den Schenker in dem Punkte f. Von f zieht man nun eine Senkrechte f g auf 
die Grundlinie und miBt auf jeder Seite ihres FuBpunktes g die Lange ad/2 auf 
der Grundlinie a b, wodurch die Punkte h und i erhalten werden. Zieht man nun 
von diesen Plmkten aus die Senkrechten hk und il und auBerdem die Horizontale 
1m, so stellt kl das demMitteldruck entsprechende Volumgefalle des Abflusses der 
Pulswelle dar und k m das Blutvolumen, welches wahrend des Kurvenanstiegs 
schon nach der Peripherie abgeflossen, dadurch der Messung entgangen ist 
und also als Korrektur dem durch db gemessenen Pulsvolumen noch hinzu­
gefUgt werden muBte, falls es sich urn absolute Genauigkeit handelte. Man muBte 
also die Kurvenhohe gewissermaBen urn diesen Betrag erhoht denken. In 
Anbetracht der geringen Steilheit des absteigenden Schenkels der Kurve ist 
fUr gewohnlich die GroBe k m so klein, daB sie fUr vergleichende Untersuchungen 
vernachlassigt werden kann. Nur bei starker absoluter Tarditat (langer Dauer) 
des aufsteigenden Schenkels und starker Celeritat (rapidem AbfaH) des ab­
steigenden Schenkels kann die GroBe km wesentliche klinische Bedeutung er­
langen. Es mag noch bemerkt werden, daB fur den Fall, wo die Konstruktion 
der Linie k m durch das V orhandensein einer dikroten Welle oder anderweitigen 
sekundaren Welle gerade in diesem Teil der Kurvenhohe gestort wird, man 
den absteigenden Schenkel in der ublichen Weise auf eine durch die Mitte 
der beiden Schenkel der Sekundarelevationen gezogene glatte Kurve reduziert, 
an welcher dann die Konstruktion vorgenommen werden kann. 

Es handelt sich, nachdem so die Frage der DurchfluBkorrektur erledigt ist, 
noch urn die Frage, ob infolge des Gegendruckes des pneumatischen Systems 
die pulsatorische Bewegung d.er Membran mit irgendeinem wesentlichen Verlust 
an Exkursion verbunden und hierdurch das gefundene Pulsvolumen mit einem 
Minusfehler behaftet ist. Dies ist zu verneinen. Die Pelotte macht bei optimaler 
Druckeinstellung offenbar die Bewegungen der Arterienwand einfach mit, 
und zwar praktisch wegen des groBen Luftreservoirs ohne jeden merklichen 
Verlust, weil in diesem Reservoir keine nennenswerte gegenwirkende Druck­
steigerung durch den PuIs zustande kommt. Ich habe dies bewiesen. Denn 
ich konnte rechnerisch zeigen (vgl. S. 26f. und Dtsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 117), 
daB, wenn der Luftraum links yom Index verschwindend klein gegenuber dem 
ganzen Luftraum des bolometrischen Systems ist, die Indexexkursion als Grenz­
wert dem Pulsvolumen gleich wird. Und das Experiment hat gezeigt, daB 
praktisch dieser Grenzwert, d. h. die naturliche GroBe des Pulsvolumens von 
dem Instrument verzeichnet wird, wenn die Flasche 100 ccm oder mehr faBt. 
Es stimmtdamit die Beobachtung uberein, daB, solange die Bolometeraus­
schlage bei zunehmender Drucksteigerung nicht abzunehmen beginnen, man 
durchaus keine Verkleinerung des peripher von der Pelotte palpierbaren Radial­
pulses wahrnimmt. Das pneumatische System wirkt eben auf die Fortpflanzung 
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des Pulses nach der Peripherie genau wie unter natiirlichen Verhli1tnissen 
die Arterienwand: wie die durch den PuIs erzeugte Spannungszunahme der 
Arterienwand als potentielle Energie sich von Querschnitt zu Querschnitt 
der Arterie in kinetische Energie verwandelt und dadurch die Fortpflanzung 
der Pulswelle und die Weiterschiebung des Blutes bedingt, so befordert auch 
das pneumatische System des Bolometers bzw. die Pelottenmembran durch 
die in ihr, infolge der elastischen Luftkompression, zustande kommende 
potentielle Energie, welche die aquilibrierte Wandspannung der Arterien in 
ihrem Normalbetragersetzt, den Puls praktisch verlustlos nach der Peripherie. 
Es tritt dabei einfach an die Stelle der Elastizitat der Arterienwand, soweit 
sie durch die Aquilibrierung ausgeschaltet ist, die Luftelastizitat des Bolo­
meters. Der ganze V organg der Bolometrie erscheint also, wenn man die Ver­
haltnisse in dieser Weise richtig auffaBt, viel einfacher, als es auf den ersten 
Blick der Fall zu sein scheint, ja eigentlich verbliiffend einfach. Von einem 
Minusbetrag des gemessenen Pulsvolumens gegeniiber dem in der Arterie vor­
handenen Pulsvolumen kann also (abgesehen von der besprochenen Durch­
fluBkorrektur) nicht die Rede sein und weder stromaufwarts noch stromabwarts 
vom Bolometer wird durch dessen Applikation zur Zeit des Optimaldrucks 
irgend etwas Wesentliches geandert. fiber die, von dieser Frage nach dem 
Bestehen von Messungsfehlern zu trennende Frage, wieweit das von dem Bolo­
meter aufgefangene und gemessene klinische Pulsvolumen ein aliquoter Tell 
des Gesamtpulsvolumens oder der GesamtzirkulationsgroBe ist, vergleiche man 
den Abschnitt "Die ZirkulationsgroBe im Lichte der Volumbolometrie und 
des absoluten Volumbologramms" S. 51 ff. 

Del' Einfiu6 "des Arterienkalibers auf das bolometrische 
Pulsvolumen. 

1m Nachtrag zum 2. Tell der 6. Auflage meines"Lehrbuches der klinischen 
Untersuchungsmethoden" habe ich den EinfluB des Kalibers der Radialarterie 
auf die GroBe des gefundenen bolometrischen Pulsvolumens sehr eingehend 
diskutiert. Ich habe dort gezeigt, daB sich das Schlagvolumen des Herzens 
proportional dem Kaliber, d h. der Querschnittsflache des Lumens der einzelnen 
Arterien auf diese als Fiillung oder als klinisches Pulsvolumen vertellt und 
daB also das gefundene Pulsvolumen der Radialis sich ceteris paribus pro­
portional dem Querschnitt der Radialis verandert. Ich will hier bloB die ein­
fachste Begriindung dieses an sich einleuchtenden Satzes geben. Der Aorten­
druck weicht bekanntlich von dem Druck in den groBeren und mittleren Arterien 
nur wenig ab, well das Gefall in diesem Tell der Zirkulation ein sehr geringes 
ist. Wir konnen deshalb in erster Almaherung den manometrischen Druck 
in den groBeren Arterien fUr einen gegebenen Fall und zu einer gegebenen Zeit 
fiir die verschiedenen Arterien als ungefahr gleich betrachten. Dasjenige, was 
wir als manometrischen Druck bezeichnen, ist aber eine lineare GroBe, die 
gemessen wird durch die dem betreffenden Druck das Gleichgewicht haltende 
Quecksllbersaule. El' ist dies eine konventionelle Ausdrucksweise. Der wirk­
liche Druck (Druck gleich Kraft), der in jeder Arterie herrscht, muB aber 
fiir dynamische Berechnungen in absolutem MaB, d. h. durch das Gewicht 
einer Quecksilbersaule gemessen werden, und dieses erhalt man nach dem 
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Pascalschen Gesetz (Gesetz der hydraulischen Presse), indem man den 
manometrischen Druck, d. h. die Hohe der entsprechenden Hg-Saule mit 
dem spezifischen Gewicht des Hg und dem Querschnitt der betreffenden 
Arterie multipliziert. Es vergroBert sich also fiir einen gegebenen Mano­
meterdruck der wirkliche, absolute Druck im Verhaltnis zum Querschnitt 
der betrachteten Arterie. Nach dem namlichen Pascalschen Gesetz ver­
groBert sich aber proportional mit dem Querschnitt des Arterienlumens 
auch der absolute Gegendruck gegen das Eindringen der systolischen 
Blutfiillung in die Arterie. Nun kann man sich das Eindringen des "auf jede 
Arterie fallenden Anteils des Schlagvolumens des Herzens vorstellen, iIidem man 
die ganz unbedeutende Dehnung der Arterie durch den Puls (vgl. oben S. 9 
die Bemerkungen iiber die Plethysmographie) vernachlassigt und sich denkt, 
daB die in der Arterie enthaltene Blutsaule von dem Blut der Aorta durch einen 
Querschnitt getrennt ist, welcher die Rolle eines idealenKolbens einer Pumpe spielt. 
Stellt man sich nun vor, daB sich der innere Querschnitt einer au& der Aorta ent­
springenden Arterie um das Doppelte vergroBert, so nimmt fiir das Eindringen des 
Blutes in diese Arterie nach dem Gesagten gemaB dem Pascalschen Gesetz, so­
wohl der absolute Druck, d. h. die Kraft auf der zentralen Seite, als der absolute 
Gegendruck (Widerstand, Last) auf der peripheren Seite des genannten idealen 
Kolbens um das Doppelte, namlich im Verhaltnis der inneren Querschnittserwei­
terung zu. Die Wirkung einer Erweiterung des Querschnitts der von der Aorta 
abgehenden Arterie auf das Doppelte ist also in betreff des Eindringens des 
systolischen Fiillungszuwachses bloB die, daB Kraft und Last sich im gleichen 
Verhaltnis, namlich auf das Doppelte vergroBern. Dabei hebt sich nun offen bar 
die Zunahme der Kraft und der Last auf, und da die iibrigen Bedingungen als 
konstant vorausgesetzt sind, so muB also der lineare Weg <les erwahnten idealen 
Kolbens unter dem EinfluB des Aortendrucks offenbar der namliche bleiben 
wie vor der VergroBerung des Querschnitts. Denn die doppelte Kraft hebt 
die doppelte Last um den namlichen Weg wie die einfache Kraft die einfache 
Last. In diesem FaIle muB aber bei der Verdopplung des Querschnitts die 
vorgeschobene Blutmenge, infolge des Gleichbleibens des Weges, das doppelte 
V olumen haben wie vor der Verdopplung des Querschnitts. Denn der nach 
unserer Vorstellung durch den idealen Kolben vorgeschobene Blutzylinder 
berechnet sich durch Multiplikation des verdoppelten Querschnitts mit der 
gleich gebliebenen Hohe des Zylinders (dem Weg), wobei das doppelte Volumen 
zustande kommt. In analoger Weise ergibt sich, daB bei Halbierung des inneren 
Arterienquerschnitts sich das Pulsvolumen der betreffenden Arterie, wenn 
alles andere gleich bleibt, auf die Halite reduziert. Allgemein ausgedriickt: 
Das Pulsvolumen und somit auch die Pulsarbeit verandert sich bei Veranderung 
des inneren Arterienquerschnitts diesem proportional. Ich habe in einer neueren 
Arbeit (38) auch den experimentellen Beweis dieses theoretisch abgeleiteten 
Satzes am Menschen erbracht. 

Diese GesetzmaBigkeit wiederholt sich nun natiirlich auch bei den Teilungen 
der groBeren Arterien und gilt also im Prinzip auch fiir die groBeren sekundaren 
und die von ,diesen abgehenden tertiaren Aste, somit auch fiir die bolometrisch 
untersuchte Radialis. Die GUltigkeit reicht, da wir bei unserer Ableitung mit 
einem konstanten Druck rechneten, so weit, als der arterielle Druck in den 
geteilten Arterien noch nicht erheblich unter den Aortendruck gesunken ist. 
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Man darf sich abel' natiirlich nicht vorstellen, daB die GesetzmaBigkeit sich 
ganz bis in die Peripherie des Arteriensystems verfolgen laBt. Denn da bekannt­
Iich mit zunehmender Verzweigung del' Arterien del' Gesamtquerschnitt del' 
Strombahn zunimmt, so kame man in diesem Falle zu del' Ungereirntheit, 
daB durch den groBeren Summenquerschnitt ebenso lange Blutzylinder, mit 
anderen Worten mehr Blutvorgeschoben wiirde, als durch den engeren Quer­
schnitt del' zugehorigen StammgefaBe, was zu einer Diskontinuitat del' Stromung 
fiihren wiirde. Die Ungereirntheit korrigiert sichaber automatisch dadurch, 
daB bei zunehmendel' Verzweigung des Arteriensystems eben doch schlieBIich 
del' Druck erheblich sinkt, wodurch del' Weg del' systoIischen Blutsaule pro­
portional del' Druckabnahme bei der"Verbreiterung des Querschnitts vermindert 
wird. Hierdurch wird die Kontinuitat del' Stromung gewahrt. Die erwahnte 
GesetzmaBigkeit gilt also (genau genommen auch nur annahel'lld) bloB bis 
herunter etwazu den Arterien vom Kaliber del' Radialis, fUr welche del' arterielle 
Druck noch nic)lt wesentlich von dem Aortendruck abweicht. Das geniigt 
abel' fUr die Beurteilung del' praktischen Frage del' V olumbolometrie voll­
standig. 

Aus dem Gesagten ergeben sich nun durch einfache Nutzanwendung folgende 
Gesetze: 

1. Andert sich das Kaliber del' Radialis, so andel'll sich, wenn die iibrige 
Zirkulation gleich bleibt, die bolometrischen (dynamischen) Werte des Puls­
volumens und del' Pulsarbeit del' Radialis proportional del' Querschnittsflache 
des Radialislumens. Hieraus ergibt sich, daB, wenn man durch arteriometrische 
Messung (siehe S. 37 if.) feststellt, daB das Radialislumen nicht normal ist, man 
die gefundenen bolometrischen Werte nach dem gefundenen Kaliber auf ein nor­
males Radialislumen odeI' bessel' noch auf die Flacheneinheit des innel'll Arterien­
kalibers umrechnen kann. Ich nenne die in letzterer Weise umgerechneten Werte 
die reduzierten bolometrischen Werte odeI' bolometrische Ein­
heitswerte. Man erhalt sie, indem man die gefundenen Werte mit dem 
Quadrat del' Halite des gefundenen inneren Radialisdurchmessers (wobei:lt weg­
gelassen wird) dividiert. Die so reduzierten Werte (Einheitswerte) sind von 
Fall zu Fall einwandfrei vergleichbar. 

2. Eine gegebene Herzarbeit und ein gegebenes Schlagvolumen des Herzens 
verteilt sich unter allen Umstanden, auch beirn Vorhandensein vasomotorischer 
Einfliisse und anatomischer KaIiberanomaIien auf die einzelnen groBeren Arterien 
bis zum Kaliber del' Radialis hinunter stets so, daB auf die Querschnittseinheit 
des Arterienlumens das namliche Pulsvolumen und die namliche Pulsarbeit 
fallt. 

Daraus folgt weiter: 
3. Die auf die Flacheneinheit des Arterienlumens reduzierten Volum- und 

Arbeitswerte des Pulses andel'll sich bei Veranderung del' Herztatigkeit fiir 
aIle groBeren GefaBe des groBen Kreislaufs bis hinunter zum Kaliber del' Radialis 
in gleichem Sinne und irn gleichen prozentischen MaB, auch beirn Bestehen 
vasomotorischer Einfliisse und anatomischer KaIiberanomaIien. 

Daraus ergibt sich abel' weiter: 
4. Wenn in del' bolometrisch untersuchten Radialis das auf die Einheit 

des inneren Querschnitts reduzierte Pulsvolumen und die ebenso reduzierte 
3* 
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Pulsarbeit normal sind, so miissen die ebenso reduzierten Werte auch in allen 
anderen groBeren Arterien des groBen Kreislaufs aus rein physikalischen Griinden 
normal sein. Falls dagegen die bolometrischen reduzierten Werte (Einheits­
werte) in der Radialis abnorm gefunden werden, miissen sie auch in den 
iibrigen Arterien des groBen Kreislaufs im gleichen Sinne und im gleichen 
prozentischen MaB abnorm sein. 

Aus diesen Satzen ergibt sich eine harmonische Verteilung des Auswurfs­
volumens des Herzens auf die Querschnittseinheiten der Arterien, . und dies 
entspricht nun offenbar vorziiglich unserer physiologischen V orstellung von 
einer zweckmaBigen Einrichtung der Zirkulation. Denn· es kann kein Zweifel 
existieren, daB sich die Organe sel bst durch die Beeinflussung der zu ihnen 
fiihrenden GefaBe jeweilen den notigen Blutbedarf verschaffen. Infolge der 
dargestellten GesetzmaBigkeit erhalt also ein Organ, in welchem sich unter 
dem EinfluB des Organbediirfnisses die zufiihrfiJnden Arterien auf den doppelten 
Lumenquerschnitt erweitern, automatisch ceteris paribus, d. h. bei gleicher 
GroBe der Ailgemeinzirkulation die doppelte Blutmenge. Diese verbliiffend 
einfache und ideale Losung des Problems einer dem Bedarf der Organe ent­
sprechenden Blutverteilung entspricht, um schon hier diesen Vergleich zu 
brauchen, auf den ich spater in anderem Zusammenhang zuriickkommen werde, 
der Einrichtung eines stadtischen Wasser- oder Elektrizitatswerks, wo jeder 
Abnehmer, ahnlich wie die Organe, sich selbst durch Einschaltung der passenden 
Widerstande die notige Zufuhr von Elektrizitat und Wasser beschafft, namlich 
nicht mehr und nicht weniger als dem Bedarf entspricht. Dnd wie die Zentral­
stelle eines Wasser- oder Elektrizitatswerks sich mit der Lieferung von Wasser 
oder Elektrizitat nach dem peripheren Bediirfnis, d. h. nach dem Konsum 
der Abnehmer richten, so ergibt sich aus dieser Auffassung auch, daB das 
Schlagvolumen des Herzens keine starre GroBe sein kann, sondern sich nach 
den peripheren Zirkulationsbediirfnissen richtet, und zwar so, daB iiberall 
das fiir den betreffenden Fall normale "reduzierte" Pulsvolumen gewahrleistet 
wird. Es muB hiernach angenommen werden, daB, wenn ein erheblicher Teil 
der Arterien des groBen Kreislaufs verengert ist, wie bei Zustanden von vita 
minima, wie sie z. B. im Schlaf und im Hungerzustand bestehen, auch die GroBe 
der Herzsystole reduziert sein muB. Denn andernfalls wiirde ja unter erheb­
licher Blutdrucksteigerung auf die Flacheneinheit des Arterienquerschnitts 
ein fiir den betreffenden Fall abnorm groBes Pulsvolumen und eine abnorm 
groBe Pulsarbeit kommen, was bei der Voraussetzung, daB die allgemeine GefaB­
verengerung einem reduzierten Stoffumsatz in den Geweben und einem redu­
zierten Bediirfnis der letzteren entspricht, eine absolut zwecklose Energiever­
geudung wareund eine sinnlose trberlastung sowohl des Herzens als der GefaBe 
bedeuten wiirde. Es ist also geradezu ein physiologisches Postulat, daB wenn 
der Gesamtquerschnitt der GefaBbahn durch vasomotorische Einfliisse verengert 
ist, das Herz seine Tatigkeit einschrankt, so daB auf die Einheit des Arterien­
lumens bloB das normale reduzierte Pulsvolumen und die normale reduzierte 
Pulsarbeit kommt. Es ist wohl anzunehmen, daB diese Anpassung der Herz­
leistung an ,das Bediirfnis nicht rein mechanisch durch die Gesetze der mus­
kularen Herzdynamik, sondern durch komplizierte nervose Anpassungsvor­
gange zustande kommt. Es gibt nach dieser Auffassung also keine starre 
und iiberhaupt keine schlechtweg normale SystolengroBe, sondern dasjenige 
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Schlagvolumen des Rerzens ist normal, welches fiir den betreffenden Fall und 
Zeitpunkt dem Organbediirfnis entsprichtund welches also nicht zu weit von den 
normalen Durchschnittszahlen abweichende reduzierte bolometrische Pulswerte 
ergibt. Freilich sind auch diese reduzierten dynamischen Pulswerte, wie sich 
aus meinen Auseinandersetzungen iiber die Norm der Bolometerwerte (S. 27ff.) 
ergibt, nicht konstant, sondern durch die Konstitution beeinfluBt und also' 
individuell verschieden. Hierin liegt eine viel groBere Schwierigkeit fiir die 
klinische Verwertung des Pulsvolumens als in dem EinfluB der Radialisweite, 
welcher, wenn es notwendig erscheint, weitgehend nach den Ergebnissen der 
Arteriometrie korrigiert werden kann. 

Die palpatorische Arteriometrie als Erganzungsmethode 
zur Sphygmobolometrie. 

Nach der vorhergehenden Darstellung ist es zuweilen wichtig, fiir die ein­
wandfreie Benutzung der bolometrischen Pulswerte den inneren Querschnitt 
bzw. den inneren Durchmesser der untersuchten Radialarterie zu kennen und 
zu messen. Wenn man von einigen alteren Versuchen von Vierordt und 
Aberle l ) absieht, war G. Oliver (16) der erste -Autor, welcher sich mit dem 
Problem der Messung des inneren Kalibers der Radialarterie am lebenden 
Menschen befaBt hat. Oliver hat zu diesem Zwecke fUr die Radialarterie 
(nur diese eignet sich gut fiir eine solche Messung am Lebenden) ein sogenanntes 
Arteriometer konstruiert und mit demselben eine groBe Anzahl klinischer Unter­
suchungen angestellt. Ich habe eine Zeitlang mit dem Oliverschen Arterio­
meter gearbeitet. Dasselbe beruht auf dem auch bei meiner neuen Konstruktion 
im wesentlichen angenommenen Prinzip, die Distanz zu bestimmen, um welche 
eine Stiftpelotte aus einer die Raut gerade beriihrenden Ausgangsstellung 
gegen die Radialis, da wo sie (an der gewohnlichen Palpationsstelle) dem Radius 
direkt aufliegt, verschoben werden muB, um den peripheren Puls eben zu unter­
driicken. Die Verschiebung, welche der Stift hierzu durchmachen muB, gibt 
den inneren Radialisdurchmesser an und wird an der Hand einer Hebelver­
groBerung abgelesen. Das Oliversche Arteriometer hat den Nachteil einer 
wenig soliden Konstruktion (Fadeniibertragung der HebelvergroBerung) und 
leidet an dem prinzipiellen Fehler, daB das Instrument, statt im Raume unbe­
weglich fixiert zu sein, mit zwei FiiBchen auf der V orderarmhaut iiber dem 
Radius und der Sehne des Flexor carpi radialis, die Radialarterie iiberbriickend, 
aufgesetzt wird, wobei der Autor voraussetzt, daB dabei eine geniigende Unnach­
giebigkeit der Unterlage gewahrleistet sei. Dies ist jedoch, wie ich fand, nicht 
der Fall, und es laBt sich sowohl theoretisch als auch experimentell zeigen, 
daB durch diese ungeniigende Fixation die gefundenen Werte des inneren 
Arteriendurchmessers stark beeinfluBt werden, da die erwahnte Einrichtung 
des Instruments dazu fiihrt, daB sich die Werte einer allfalligen Nachgiebigkeit 
der Unterlage zu dem Wert des Arterienkalibers hinzuaddieren. 

Ich habe nun eine wesentliche Verbesserung vor allem dadurch erzielt 
(Abb.1O), daB ich dafiir Sorge trug, daB sowohl der Arm der Versuchsperson 
als das MeBinstrument unbeweglich im Raum fixiert wurden. Die Fixation 

1) Hermann: Handbuch der Physiologie. Bd. 4, S. 288. 1880. 
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des Arms wird durch den in der Abbildung dargestellten Armhalter, welcher eine 
Moclifikation des bekannten fur die Sphygmographie verwendeten Armhalters 
ist, erzielt. Der Knopf a wird dabei zur Unterstutzung des Arms nur mlUlig 
in die Hohe geschoben, so daB die Hand ohne trberstreckung des Handgelenks 
die gerade Verlangerung des Vorderarms bildet oder sogar ganz wenig gebeugt 
erscheint. Bei Uberstreckung der Hand wiirde namlich die Radialis durch die 
Spannung der Weichteile verengert werden. Die Hand selbst wird im Bereich 
des Handgriffs so weit in der Langs- und Querrichtung verschoben, daB die 
Radialis bei der Einstellung der MeBvorrichtung in eine geeignete Lage zu dieser 
kommt. Der Teil der V olarseite des V orderarms, wo die Arterie liegt, muB 
dabei nach oben gerichtet sein. Gewohnlich wird die rechte Hand zur Messung 
benutzt. Der Halter ruht mittels des Stiftes b und der geschweiften Basalt­
teile c und d auf der Tischecke, an welcher der Patient links von dem Unter­
suchenden sitzt. Der Ellbogen des Kranken liegt ebenfalls auf dem Tisch. 

Abb. 10. Palpatorisches Arteriometer nach Sahli. 

Durch die vier Stutzpunkte: Ellbogen, c, d und b, und durch das Fassen des 
Handgriffs sowie das Auflegen des V orderarms auf den Knopf a wird absolute 
Unbeweglichkeit garantiert. Der Handgriff muB von dem Kranken zwar 
unbeweglich aber mit geringer Kraft erfa13t werden, da durch zu starke Kon­
traktion der Vorderarmmuskeln die Radialis mehr oder weniger komprimiert 
werden kann. Die Me13vorrichtung ist durch die Tragstange ef mit dem Arm­
halter verbunden und kallll urn eine horizontale und vertikale Achse gedreht 
und au13erdem in der Bohrung des Stuckes i mehr oder weniger weit verschoben 
und in jeder Stellung mittels der Schrauben g und h festgestellt werden. Das 
Stuck i ist mit einer Zahnstange versehen und la13t sich durch ein Getriebe 
mittels des Knopfes k auf- und abwarts schieben. 

Der doppelarmige als Zeiger funktionierende Hebel 1m dient als MeBvor­
richtung. Er, hat seinen Drehpunkt in der Nahe von lund gestattet auf dem 
Teilkreis no seine Exkursionen erheblich vergro13ert abzulesen. Das kurze 
Ende 1 des Zeigerhebels ist mit dem Stift p q verbunden, welcher an seinem 
unteren Ende die Hartgummipelotte q tragt. Diese kommt genau senkrecht 
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auf die vorher mit Feder und Tinte bezeichnete Radialarterie zu liegen, da, wo 
sie oberflachlich direkt auf d~m Radius verlauft. D~r Hebel bzw. Zeiger ist 
so aquilibriert, daB die Stiftpelotte in der Gleichge\iVichtslage nur mit gauz 
unmerklichem Druck der die Arterie bedeckenden Haut aufliegt. Falls wegen 
der Schragstellung von p q die Schwere nicht geniigt, um die Stiftpelotte mit 
der Haut in Beriihrung zu bringen, kann an die Stelle von p ein etwas schwereres 
Knopfchen aufgeschraubt werden. Der Teilkreis no und der Drehpunkt des 
Zeigers 1m sowie die Fiihrung des Stiftes pq sind durch einen Querbalken rs 
verbunden. Dieser ist mittels des in der Abbildung sichtbaren Schlitzes zwischen 
dem Metallstiick t und der Schraube u auf der Tragstange ef festgeschraubt. 
Unter Lockerung der Schraube u kann der Querbalken und mit ihm der gauze 
MeBapparat in dem Schlitz quer zum Vorderarm seitlich verschoben und gleich­
zeitig auch um die Schraube u als Achse beliebig gedreht und dann wieder 
festgestellt werden. Es gelingt durch die beschriebene vielfache Einstellungs­
moglichkeit stets, unter Verschiebung und Drehung teils des Vorderarms und 
der Hand, teils des MeBapparates, die Stiftpelotte q iiber der Radialis da, wo 
diese dem Radius direkt aufliegt, senkrecht zur Vorderarmflache einzustellen. 
Am geeignetsten ist meiSt die etwas nach innen und unten vom Processus 
styloideus radii gelegene Stelle. Wesentlich ist es, die Radialis so zu treffen, 
daB man sie noch vor dem Abgang peripherer Aste komprimieren kann. Sobald 
diese grobere Einstellung erreicht ist, so wird die feinere Einstellung nun dadurch 
erzielt, daB man mittels des Knopfes k das MeBinstrument durch die Zahn­
stange so weit gegen die Haut herunterschraubt, daB der Zeiger durch die 
Beriihrung mit der Haut mit der Pelotte auf denNullpunkt derSkala (zu unterst 
am Teilkreis) geschoben wird. In diesem Falle ruht nun die Stiftpelotte q nur 
durch ihr· geringes und groBtenteils durch den Zeiger und die Achsenreibung 
des Hebels aquilibriertes Eigengewicht auf der Arterie, so daB eine Kompression 
der letzteren in dieser Stellung noch nicht· stattfindet. 

Die Messung selbst wird dann in der Weise vorgenommen, daB der Unter­
suchende mittels des Zeigefingers auf den Knopf p vorsichtig nur eben so stark 
driickt, bis der Puls peripher von der Stiftpelotte fiir die mittels des Zeige­
oder Mitteliingers der anderen Hand vorgenommene Palpation verschwindet. 
Es muB dabei ahnlich wie bei der Maximaldruckbestimmung mittels der Pelotten­
methode die Radialis peripher von der Kompressionsstelle komprimiert werden, 
um die riickIaufige, von der Hand herkommende Pulswelle von der Palpations­
stelle abzuhalten. Man kann hierzu in verschiedener Weise verfahren. Bei 
einiger Ubung kann man sehr gut den palpierenden Finger, von der Hand 
des Patienten her, so in der Langsachse der Arterie auf diese applizieren, daB 
die Fingerpulpa an der Peripherie die Arterie verschlieBt, wahrend die weniger 
fest aufliegende Fingerspitze zentralwarts palpiert. Es bedarf dabei nur geringer 
Ubung, um den rechtlaufigen PuIs, welcher durch die arteriometrische Vor­
richtung unterdriickt werden soll, von der weiter distal, von der Peripherie· 
her auf den hier driickenden Finger einwirkenden, riickIaufigen Pulswelle zu 
unterscheiden. Hat man mit dieser einfingerigen Palpation Schwierigkeiten, 
so kann man zwei benachbarte Finger verwenden, von welchen der eine die 
Arterie peripher ko~primiert, wahrend der andere unmittelbar unterhalb der 
Stiftpelotte palpiert. Doch geniigt hierzu nicht immer der Raum. Leichter 
wird es manchem Untersucher fallen, in der Weise einfingerig zu palpieren, 
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daB unter die in der Langsrichtung der Arterie aufgesetzte Fingerpulpa etwas 
peripher von der Palpationsstelle ein kurzes Stuckchen Streichholz quer iiber 
die Arterie gelegt und mittels desselben die periphere Kompression besorgt 
wird, wahrend die Fingerspitze mit geringem Druck zentral vom Streichh61zchen 
palpiert. Die Palpation muB stets eine leise sein, um den letzteren Pulsrest 
zu erkennen. Bei zu starkem Aufdriicken des palpierenden Fingers konnte 
es auch vorkommen, daB der Vorderarm des Kranken in toto etwas nach unten 
gedriickt wird, und man wiirde dann dadurch zu groBe MaBe erhalten. 1m 
Momente, wo o. der Puls peripher von der Stiftpelotte verschwindet, liest man 
am Teilkreis den Stand des Zeigers ab, welcher das MaB des inneren Arterien­
durchmessers in Millimetern und Bruchteilen eines solchen angibt. Gewohnlich 
verschwindet dabei der Puls fiir die Palpation sehr scharf, so daB in betreff 
der Richtigkeit kein Zweifel existiert. Es bedarf natiirlich einiger Ubung, 
um mit dem Instrument brauchbare und bis auf 1/10 mm genaue Resultate zu 
erhalten. Der Durchmesser der Radialis betragt beim Mann meist etwa 1,8 mm, 
bei der Frau 1,5-1,7. Es mag noch bemerkt werden, daB man sich hiiten muB, 
durch die periphere Kompression die Arterie zu spannen, da hierdurch weiter 
oben das Kaliber verengt wiirde. Zuweilen ist es, um dies zu verhindern, notig, 
das Handgelenk des Kranken in ganz mininIaler Beugestellung zu fixieren 
und dadurch die Arterie zu entspannen. 

Zur Kritik der palpatorischen Arteriometrie. 
In seiner Darstellung der Arteriometrie hat Oliver eine eingehende Kritik des Ver­

fahrens und seiner Fehlerquellen unterIassen und dies diirfte wohl, abgesehen davon, daB 
die Verwendung der Methode als Hilfsmethode der Bolometrie friiher nieht in Betraeht kam, 
der Hauptgrund sein, weshalb das Verfahren auBerhalb Englands fast vollkommen un­
bekannt blieb und nieht in den Gebraueh der Klinik aufgenommen wurde. Das Oliver­
sehe Verfahren mft aueh, wie ieh oben gezeigt habe, sehwerwiegende Einwande hervor. 

Nun muB man natiirlieh aueh bei der von mir angegebenen Neukonstmktion gewisse Be­
denken erwagen. Vor allem muB die Frage naeh der ZuverIassigkeit des Nullpunktes oder Aus­
gangspunktes der Messung aufgeworfen werden. Hieriiber ist folgende Uberlegung am Platze. 
Die Stiftpelotte des Arteriometers wird, wie erwahnt, so auf die Arterie gesetzt, daB sie 
nur dureh ihr geringes Ubergewieht iiber den Zeiger auf der Haut ruht. Die Frage ist nun 
zunaehst, ob man die so bestimmte Lage iiberhaupt als eine genau definierte Ausgangslage 
betraehten darf, da ja die Arterie pulsiert. Hieriiber entseheidet die Beobaehtung, welehe 
ergibt, daB die Stiftpelotte bzw. der Zeiger in der Ruhelage gew6hnlieh nieht pulsiert, 
sondern ganz mhig liegt. Diese Tatsaehe erklart sieh daraus, daB bekanntlieh die Arterien, 
abgesehen von den Seitwartsbewegungen, welehe gesehlangelte Arterien ausfiihren, im 
allgemeinen nur dann eine von auBen siehtbare und fiihlbare Pulsation zeigen, wenn sie 
dureh einen leiehten Gegendruek komprimiert werden. Offenbar haben demnaeh die Minimal­
exkursionen der unbelasteten Radialarterie, welehe naeh meinen sphygmographisehen Mes­
sungen gew6hnlieh nur lilOOO- 2/1000 em betragen, zu wenig Energiegehalt, urn die Stiftpelotte 
und den MeBhebeI in Bewegung zu setzen. Es ergibt sieh also aus dem Fehlen einer Pul­
sation der Stiftpelotte bzw. des Zeigers, daB die Ruhestellung des letzteren praktiseh einem 
fixen NuUpunkt entsprieht, und gleiehzeitig aueh, daB die Arterie in dieser Stellung dureh 
das geringe Ubergewieht der Stiftpelotte nieht merklieh eingedriiekt wird. Damitist eine 
wiehtige Bedingung fiir die Brauehbarkeit der Methode erfiillt. Es ist damit aueh die 
Riehtigkeit der Vorstellung bewiesen, daB man iiberhaupt sehleehtweg von einem Arterien­
kaliber spreehen kann, ohne ein systolisehes und diastolisehes Arterienkaliber auseinander­
zuhalten. Aueh bei einer Aorteninsuffizienz und bei Arteriosklerose pulsiert der Zeiger, 
wenn die Stiftpelotte bloB dureh ihre Sehwere auf der Arterie liegt, im allgemeinen nieht, 
was teils an der Tragheit und an den Reibungswiderstanden der arteriometrisehen Vor­
riehtung, teils daran liegt, daB die bei diesen Zustanden so haufigen siehtbaren Pulsationen 
der Arterien gr6Btenteils nieht Expansivpulsationen sind, sondern auf Dislokation der 
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gesamten Arterie infolge der Schlangelung del' letzteren beruhen. In letzterem Fall kann 
allerdings durch diese Totaldislokation del' Zeiger doch pulsieren. Es laBt sich dann zu­
weilen keine Stelle del' Radialis finden, wo dies nicht der Fall ist. In solchen Fallen wird 
als Ausgangsstellungfiir die Messung die herzsystolische Stellung des Zeigers benutzt. 
Bei der Kleinheit diesel' Pulsationen bedingt dies meist keinen wesentlichen Messungs­
fehler. 

Es konnen ferner in betreff del' Brauchbarkeit del' Arteriometrie Bedenken entstehen 
mit Riicksicht auf die tJberlegung, daB sowohl zwischen der Arteriometerpelotte und del' 
Arterie, alsauch zwischen diesel' und den Knochen Gewebe liegen, welche nicht absolut 
unnachgiebig gegen Druck sind, namlich unter del' Arterie das Periost des Radius und 
iiber der Arterie die Rant. Die naheliegende Frage ist nun die, ob diese Teile, auf welche 
sich del' Druck del' Stiftpelotte natiirlich auch erstreckt, nicht ebenso wie die Arterie selbst 
bei del' Messung zusammengedriickt werden und nachgeben, wodurch dann fUr das Arterien­
lumen ein zu groBer Wert resultieren wiirde. Die Tatsache, daB die gefundenen Werte 
fUr den Arteriendurchmesser, welche sich, wie erwahnt, bei Mannern urn 1,8 herum bewegen, 
gut mit unserer anatomischen Vorstellung und den Angaben del' Anatomie iibereinstimmen 
und jedenfalls nicht groBer sind, gibt zwar ein gewisses Vertrauen zu den gefundenen 
Massen, macht aber, da die anatomischen Kaliberwerte del' Arterien doch nicht ohne weiteres 
auf die VerhaItnisse im lebenden Korper iibertragbar sind, eine eingehende Diskussion 
del' Frage nach dem erwahnten EinfluB del' Weichteile durchaus nicht iiberfliissig. 

Es 4andelt sich hier in erster Linie urn die Frage: Wie groB ist del' Druck, den wir bei 
del' Arteriometrie mittels del' Stiftpelotte auf die Arterie ausiiben, um das Arterienlumen 
zu verschlieBen? Rieran schlieBt sich dann die Frage: 1st diesel' Druck derart, daB dabei 
neben dem ArterienverschluB eine wesentliche Kompression del' Weichteile zustande kommt? 
Zunachst ist es sichel', daB del' zum VerschluB der Arterie erforderliche Druckwert in erster 
Linie von dem Verhalten des arteriellen Druckes abhangig ist, da man ja auf die Arterie 
selbst driickt und da ein erheblicher Widerstand del' Raut als Gauzes gegen eine Ver­
schiebung senkrecht zu ihrer Oberflache bzw. gegen ihre Abbiegung in del' Richtung des senk­
rechten Arteriendurchmessers nicht angenommen werden kann. Nun kommt bei diesel' Frage 
des Einflusses des arteriellen Blutdrucks auf den bei del' Arteriometrie erforderlichen Druck 
sowohl del' Maximaldruck als del' Minimaldruck in Betracht, da del' Druck in del' Arterie 
fortwahrend zwischen diesen beiden Werten auf- und abschwankt. Auf den ersten Blick wiirde 
man ohne weiteres glauben, daB, ahnlich wie bei der Pelottemnessung des Maximaldrucks, 
auch mittels der Arteriometerpelotte diesel' letztere iiberwunden werden muB, um den Puls 
zum Verschwinden zu bringen. Jedoch ist es zunacbst auffiillig, daB man auf die Stift­
pelotte nur einen ganz minimalen Fingerdruck auszuiiben braucht, um den Pulszu unter­
driicken, falls die Pelotte richtig auf eine freiliegende Stelle del' Arterie driickt und nicht 
etwa auf eine Sehne stoBt. Schon deshalb ist es unwahrscheinIich, daB bei diesem Vorgang 
die tJberwindung des oft sehr erheblichen Maximaldrucks erforderlich ist. In del' Tat liegen 
bei naherer tJberJegung die VerhaItnisse hier ganz anders als bei del' Messung des Maximal­
drucks mittels del' Pelottenmethode. Ich habe bei AulaB del' Erkliirung des Wesens del' 
Bolometerausschlage (So 23 ff.) die Vorgange, welche sich bei den letzteren abspielen, analy­
siert und gezeigt, daB eine pneumatisch die Arterie komprimierende Membran bis zu dem 
Momente, wo del' Maximaldruck erreicht ist und sogar (wegen del' Randpulse) noch langer, 
fortwahrend oszilliert. Ganz anders bei dem Stiftdruck des Arteriometers. Wenn· del' 
Stift im Momente des Minimaldrucks (des tiefsten Punktes des Wellentals des Pulses) 
die Arterie verschlossen hat, so wird offenbar die Stiftpelotte durch die im Verlauf del' 
Pulswelle sich einstellenden hoheren Druckwerte nicht gehoben. Dies wird bewiesen durch 
die Tatsache, daB bis zum VerschluB del' Arterie keine Pulsationen des Zeigers beobachtet 
werden 1). Es liegt diese von den Erfahrungen bei Kompression mittels einer pneumatischen 
Pelotte abweichende Erscheinung offenbar in erster Linie daran, daB die Grundflache 
del' Stiftpelotte sehr klein ist und daB dieselbe die Arterienwand in Form einer fast senk­
rechten kleinen Delle (Abb. 11) eindriickt und nicht, wie bei del' pneurnatischen Pelotte 
(Abb. 12) in Form einer flachen ausgedehnten Einbuchtung, unter welche die Pulswelle leicht 
eindringenkann. Infolged~ssen betragt bei del' Unterdriickung des Pulses bei del' Arteriometrie 

1) Treten solche Pulsationen bei dem Versuch auf, so ist dies ein Zeichen, daB die Arterie 
von dem St,ift nicht zentral getroffen wird odeI' daB die oben erwahnte Totalverschiebung 
einer geschlangelten Arterie vorliegt. 
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die auf die Pelotte wirkende Pulsenergie nur einen ganz kleinen Bruchteil von derjenigen, 
welche auf eine pneumatische Pelotte einwirkt. AuBerdem kann, sobald die Stiftpelotte des 
Arteriometers die an der Peripherie verschlossene Arterie wahrend des Wellentals zusammen-

. gedriickt hat, wie in Abb. 11, die hebende Wirkung des Pulses, wie aus der Abbildung hervor­
geht, nicht mehr irn Bereich der Grundflii.che der Stiftpelotte, sondern bloB noch stromauf­
warts von derselben einwirken. Hier verharrt aber die Arterienwand infolge der lokalisierten 
Natur des Stiftdrucks fast in ihrer natiirlichen Lage a b (Abb. 11) und in.ihrer natiirlichen 
Spannung. Nun wissen wir, daB aus dieser natiirlichen Lage und Spannung die Arterien­
wand unter dem EinfluB des Pulses kaum merkliche Exkuxsionen macht, so daB aus diesem 

Feste Pelotte des Arterio,meters. 

./ 1 / 
&~/- ______ Raut. 

W/ff/2{,y,10, tW/////////////,0.-- - Artene. 

Abb. 11. Wirkung der festen Pelotte des Arteriometers auf die Arterie bei 
Minimaldruck. 

Grunde auch die indirekt hebende Wirkung des Pulses auf die Arteriometerpelotte von a b 
aus sich auf ein Minimum reduziert und der Zeiger nicht gehoben wird. Die Pulswelle 
wird vielmehr in toto von der Stiftpelotte, ohne sie zu heben, in der Richtung von a nach b 
(Abb. 11) reflektiert. AuBerdem verhindert aber offenbar auch die Reibung an der Zeiger­
achse und die Tragheitsbelastung des Zeigers durch erhebliche Metallmassen und die 
driickende Hand die Hebung der Stiftpelotte, selbst wenn die Arterienkompression bloB 
unter Minimaldruck vorgenommen wird. Wenn dies alles nicht der Fall ware, so miiBte 
der Zeiger im Verlauf der zunehmenden Kompression ins Pulsieren geraten. 

Metalleue Seitenwand 
der Pelotte. 

Gummimem branen <:::// 
der Pelotte. -- ._ --

Driickender Finger. 

--+- Zum Manometer. 

Abb. 12. Wirkung der pneumatischen Pelotte des Manometers auf die Arterie beirn 
Minimaldruck. 

Eine weitere Frage ist nun aber die: Kann der geringe, den nach meinen Untersuchungen 
3-5 cm Hg betragenden arteriellen Minimaldruck also wohl nicht wesentlich iiber­
treffende Druck, welcher bei der Arteriometrie mittelst der Stiftpelotte einwirkt, die iiber 
der Arterie liegende Haut und die unter ihr liegende diinne Weichteil':lchicht komprimieren, 
so daB daraus Fehler der Messung entstehen? Hierauf ist folgendes zu antworten: Die Periost­
schicht unter der Arterie ist so diinn, daB schon aus diesem Grunde, selbst wenn sie 
von der seitlichen Begrenzung der Arterie aus etwas komprimiert wiirde, ein merklicher 
Fehler des arteriometrischen Wertes im Verhii.ltnis zum wirklicheu Kaliber der Arterie 
nicht entstehen konnte. Fiir die iiber der Arterie verlaufende Haut fehlen uns sichere 
Anbaltspunkte in betreff des fiir ihre Deformierung notigen Druckes, dessen Wert auBer 
von der Elastizitat des eigentlichen Hautgewebes sowohl von dem Capillar- und Lymph­
druck, als von dem der Auspressung von Gewebsfliissigkeit entgegenstehenden Reibungs­
widerstand abhangt. Da aber bei korrekter Ausfiihrung der Arteriometrie an der Kom­
pressionsstellfl die Haut, welche die Arterie iiberbriickt, bloB unter geringem Druck 
abgebogen zu werden braucht, um die Arterie zu verschlieBen, und auBerdem an der Kom­
pressionsstelle bei korrekter Ausfiihrung der Messung keine sichtbare Delle entsteht, so 
kann der Fehler des Messungsresultates durch Deformierung der Haut und Auspressung 
von Gewebsfliissigkeit bei richtiger Ausfiihrung der Messung nur verschwindend klein sein. 
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Auch hat Petter 1) gezeigt, daB die Raut nur sehr wenig zusammendriickbar ist. lch verweise 
auch noch auf die eingehende Analyse des Einflusses der Nachgiebigkeit der Weichteile, 
welche ich in meiner Arbeit iiber die sphygmographische Arteriometrie (39) gegeben habe. 

Es bleibt nur noch iibrig, auf einige praktische Cautelen, die fiir die korrekte Ausfiihrung 
der Arteriometrie wesentlich sind, aufmerksam zu machen. Fehler konnen vor allem in der 
Weise entstehen, daB die Kompression dadurch gehemmt wird, daB die eingestiilpte Raut 
zwischen der Stiftpelotte und dem Processus styloideus radii oder einer Sehne sich so 
einklemmt, daB das Vorschieben der Pelotte nur mit hoherem Druck moglich ist, wo­
durch dann der auf die Arterie einwirkende Druck unkontrollierbar wird. In diesem Falle 
ist natiirlich die Messung nicht mehr zuverlii.ssig und eine Deformierung der Raut im 
Momente des Schwindens (les Pulses wohl moglich. Man bemerkt aber, wie erwahnt, diesen 
Fehler sofort daran, daB wahrend normalerweise ein minimaler Fingerdruck geniigt, um 
den Puls zum Verschwinden zu bringen, man in diesem Falle einen hoheren Druck auf­
wenden muJ3. AuJ3erdem geht aber, wenn der erwahnte Fehler vorgekommen ist, der Zeiger 
nach dem AufhOren des Drucks nicht mehr vollkommen zur Nullage zuriick, teils wegen 
der erwahnten Klemmung der Stiftpelotte, teils weil die gepreBten Gewebe nicht momentan 
ihr friiheres Volumen annehmen. Dementsprechend erkennt man den Fehler auch an dem 
Zuriickbleiben einer Delle in der Rautoberflache. 

Man muB also fUr eine korrekte arteriometrische Messung, abgesehen von 
der besprochenen richtigen Ausfiihrung der Palpation, noch verlangen, daB 
die Messung ohne irgendwie erheblichen Druck stattfindet, daB die Stiftpelotte 
nach dem AufhOren des Drucks unter dem EinfluB der Wiederfiillung der Arterie 
sofort wieder in die Nullage zuriickspringt und daB der Druck keine Hautdelle 
hinterlaBt. Um letzteres mit Sicherheit zu vermeiden, muB die eigentliche 
Messung nach den notigen Vorversuchen zur Auffindung einer geeigneten 
Messungsstelle rasch stattfinden. Hierdurch wird auch die Gefahr einer 
Maltratierung der Arterie, welche zu ihrer Erweiterung fiihren konnte, ver­
mieden. Gelingt es nicht, sofort diese Bedingungen, evtl. unter Veranderung 
der Applikationsstelle, zu erfiillen, so muB das Verfahren wiederholt werden, 
bis es gelingt. Andernfalls diirfen die ResuItate nicht verwertet werden. Um 
nicht in der erwahnten Weise mit den Knochenvorspriingen des Radius oder 
mit den Beugesehnen in Konflikt zu kommen, ist es vorteilhaft, eine nicht zu 
breite Stiftpelotte zu verwenden, die allerdings dann eine sehr genaue Ein­
stellung auf die Mitte der Arterie verlangt. 

Damit beriihre ich einen weiteren Punkt, der fiir die Gewinnung einwand­
freier Resultate wesentlich ist. Um genau die Mitte der Arterie zu treffen, 
empfiehlt es sich, wie gesagt, den Verlauf der Arterie durch eine ganz feine 
Linie auf der Haut mit der Feder aufzuzeichnen. Es darf dies aber erstge­
schehen, nachdem die Lage der Hand fiir die Messung definitiv fixiert ist. 
Trifft die Pelotte nicht genau auf die Mitte der Arterie, so verrat sich dies 
dadurch, daB der PuIs entweder gar nicht oder erst bei starkerem Druck ver­
schwindet, haufig auch dadurch, daB der Zeiger wahrend der Kompression 
pulsiert. Bei solcher fehlerhafter Applikation ist der gefundene arteriometrische 
Wert natiirlich zu hoch, well die Arterie dabei bloB exzentrisch und indirekt 
durch das Zwischenglied einer erheblichen seitlichen Gewebsspannung zusammen­
gedriickt wird. 

Esergibt sich aus meiner Darstellung ferner, daB bei kurz nacheinander 
wiederholten Messungen der niedrigste Wert als der richtigste zu betrachten 
ist. Hieraus folgt, daB es zur Gewinnung zuverlassiger ResuItate wiinschenswert 

1) Petter: Kritische Studien zur Entwicklung des Sphygmographen. Inaug.-Diss. 
GieBen 1906. 
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ist, in jedem ,Falle mehrere Bestimmungen vorzunehmen und dabei von den 
gefundenen Werten den niedrigsten auszuwahlen und zu verlangen, daB der­
selbe nicht bloB einmal, sondern bei mehreren Bestimmungen gefunden wird. 
Bei solchen wiederholten Bestimmungen werden dann die Zufalligkeiten aus­
geschlossen. Unter diesen Kautelen ausgefillirt, kann die palpatorische Arterio­
metrie bei geniigender Ubung wohl als bis auf 1/10 mm genau betrachtet werden. 

Die zeitlichen und individuellen Schwankungen des Radialiskalibers sind 
im allgemeinen gering, so daB dadurch meine frillier aufgestellte Behauptung 
gereohtfertigt' wird, daB es praktisch, wenn es nicht auf ganz genaue Bestim­
mungen ankommt oder wenn sich nicht Anomalien der Radialisweite durch 
kalte oder schwitzende Hande verraten, unnotig ist, die Volumbolometrie durch 
die Arteriometrie zu erganzen. Jedenfalls tritt der EinfluB der Radialisweite 
gegeniiber den individuellen Verschiedenheiten auch der auf die Kaliber­
einheit reduzierten dynamischen Werte zuriick 1). Die bedeutenden Kaliber­
schwankungen, welche Oliver seinerzeit unter den verschiedensten physio­
logischen und pathologischen Bedingungen an der Radialis gefunden zu haben 
glaubt, sind meiner Ansicht nach Tauschungen, welche auf falscher Technik, 
namlich darauf beruhen, daB Oliver bei seinen Messungen die Radialis an der 
Peripherie nicht verschloB, auBerdem auch auf den erwahnten Fehlern seines 
Instrumentes. 

Wie mir erst nachtraglich, nachdem ich mein Arteriometer konstruiert hatte, bekannt 
wurde, hat Borgard (3) ein Arteriometer konstruiert [abgebildet bei Strau b (21)), welches 
zwar auBerlich eine gewisse Ahnlichkeit mit dem meinigen zu haben scheint, aber doch 
auf einem ganz anderen Prinzip beruht. Rier wird eine Zeigervorrichtung, welche auf 
die Arterie driickt, so stark zunehmend belastet, bis sie nicht mehr pulsiert und als Arterien­
durchmesser die Senkung, welche dabei der Zeiger ausfiihrt, der sich ebenfalls auf einem 
geteilten Kreisbogen bewegt, in einer empirisch festgestellten VergroBerung abgelesen. 
lch kann dieses Prinzip nicht als richtig anerkennen, wie schon die enormen Arterien­
durehmesser ergeben, welehe der Verfasser mit dieser Methode erhalten hat und welehe 
bis zu 5 mm betrugen. leh habe in dem Vorstehenden gezeigt, daB die Arterienkompression, 
wenn sie riehtige Resultate geben soll, keine Pulsation des Zeigers hervorrufen darf, damit 
ein minimaler Druck zur Unterdriickung des Pulses geniigt. Falls iiberhaupt der Zeiger 
bei der Kompression regelmaBig pulsiert, was auf eine unzweckmaBige Konstruktion des 
Instrumentes hinweist, kann die Kompression der Arterie mit einem sehr erheblichen 
Uberdruck verbunden sein, und schon dies muB bei dem Borgardschen Verfahren im all­
gemeinen Fehler bedingen. 

Die von mir angegebene neuere automatische und graphische Methode 
der Arterio metrie kann erst spater nach dem Abschnitt iiber Sphygmo­
bolograpbie beschrieben werden, da es sich um ein Verfahren handelt, welches 
sich mit der Sphygmobolographie automatisch verbindet (vgl. S.67ff.). 

Die absoluten Sphygmogramme. 
lch unterscheide zwischen einem a bsoluten Drucksphygmogramm und einem 

absoluten Volumbologramm. 

Das absolute Drucksphygmogramm (absolutes Sphyg'mogramm im 
gewohnlichen Sinn des \Vortes). 

Das gewohnliche Sphygmogramm wird meist als eine Druckkurve bezeichnet. 
Dies ist nur dann richtig, wenn man einen Sphygmographen von der Eigenart 

1) Vgl. S. 28. 
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des J aq uetschen benutzt, bei welchem die Eichung del' Federspannungen 
in den verschiedenen Lagen des Schreibstiftes ergibt, daB die Spannung del' 
Feder wahrend del' pulsierenden Rebung des Schreibstiftea proportional del' 
Rebung zunimmt. Das Jaquetsehe Sphygmogramm ergibt also nieht bloB 
den zeitliehen, sondern auch in einem gewissen Sinne den quantitativen VerI auf 
des Pulsdrueks. Abel' nichtsdestoweniger sind verschiedene Sphygmogramme, 
selbst dann, wenn sie, wie ieh es als Postulat zu jeder vergleiehenden Verwertung 
des Sphygmogramms verlange (22), mit optimaler Kurvenhohe gesehrieben 
sind, nicht ohne weiteres in jeder Beziehung miteinander zu vergleiehen. Denn 
je naeh del' verwendeten Federspannung, welehe man zur Erzielung des optimalen 
Kurvenaussehlages anwenden muB, enthalt die sphygmographisehe Kurve ganz 
verschiedene Druekwerte auch bei gleicher Rohe. N un laI~t sich allerdings 
mittels del' den heutigen Jaquetsehen Sphygmographen fUr die Zweeke del' 
Sphygmobolograpbie beigegebenen Eiehungstabellen, wenn die Spannungs­
nummer notiert wird, del' zur Gewinnung des optimalen Sphygmogramms 
verwendete Federdruck und aueh die Zunahme del' Federspannung wahrend 
des Kurvenanstiegs genau in Grammen angeben, und insofern hat das J aq uet­
sche Sphygmogramm, weml diese Angaben gemacht werden, einen absoluten 
Druekwert. Abel' fiir klinisehe Zweeke geniigt dies nieht, denn del' Gramm­
wert del' Federspannung gibt keinen AufschluB iiber den in del' Ramodynamik 
gebrauchlichen Queeksilberwert, weil ersterer nach dem Pascalschen Gesetz 
auBer von dem manometrischen Wert auch von del' GroBe del' Oberflache del' 
Arterie, welche auf den Sphygmographen wirkt, abhangig ist. 

leh habe diesen Ubelstanden dureh die Konstruktion des absoluten Druek­
sphygmogramms abgeholfen. Diese Konstruktion besteht einfach darin, daB 
man das Sphygmogramm auf Queeksilberdruek eicht und diesem entspreehend 
umzeichnet. Zu diesem Zweek bestimmt man zunachst diese Rg-Druckwerte 
mittels del' gewohnlichen klinisehen Methoden, namlieh palpatorisch mittels 
der Pelottenmethode den Maximaldruck, und oszillatoriseh naeh del' von mir 
angegebenen Methode mittels des V olumbolometers (22) den Minimaldruck. Nun 
zeichnet man das Sphygmogramm in groBem MaBstab auf Millimeterpapier 
unter Anwendung eines konventionellen MaBstabes, z. B. in del' Weise um, daB 
wie in Abb. 13 u. 14 jeder halbe em del' Grundlinie 1/10 Sekunde und, fiir das 
Wellental sowohl als den Wellengipfel, jeder em del' Ordinate dem Wert von 
20 mm Rg-Druck entspricht. Um dies techniseh zu realisieren, tragt man 
nach dem erwahnten MaBstab zun~i,chst entspreehend del' im Jaquetschen 
Sphygmographen gegebenen Zeitmarkierung auf del' Grundlinie die Zeitdauer 
eines ganzen Pulses auf, erriehtet in den beiden Endpunkten diesel' Abmessung 
je eine Senkrechte, welche nach dem angefiihrten MaBstab dem gefundenen 
Minimaldruck gleichgemacht wird, bestimmt dann auf del' Grundlinie den 
Zeitpunkt, welcher dem Kurvengipfel entspricht, errichtet aueh hier eine Senk­
rechte und gibt ihr eine Rohe, welche nach dem angefiihrten MaBstab dem 
gefundenen Maximaldruck entspricht. WeIll es nul' auf die Darstellung del' 
Grundform des Pulses ankommt, so denkt man sich dieselbe zu einer Dreieck­
form vereinfacht und konstruiert wie in den beistehenden Abb. 13 u. 14 nun das 
absolute Drueksphygmogramm in der Weise, daB man die oberen Endpunkte del' 
erhaltenen Ordinaten durch gerade Linien zu einem auf dem Rechteck des 
MininIaldrucks aufgesetzten Dreieck verbindet. Man kann abel' das absolute 
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Sphygmogramm auch unter Beriicksichtigung des gebogenen Verlaufs der Kurve 
und der Sekundarelevationen dem Originalsphygmogramm unter Benutzung der 
erwahnten drei Punkte vollkommen geometrisch ahnlich machen, in welchem 
Falle dann jede einzelne Ordinate genau in ihrem wirklichen manometrischen 
Wert erscheint und fUr jedes Zeitmoment des Sphygmogramms den Hg-Wert 
angibt. Abb. 13 stellt ein gemaB diesen Prinzipien nach dem ursprunglichen 
Sphygmogramm in einfacher Dreieckform gezeichnetes absolutes Sphygmo-
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Abb.13. Aorteninsuffizienz. Absolutes Druck­
sphygmogramm. Maximaldruck 160 mm Hg. 
Minimaldruck 30 mm Hg. Dauer des Puls­
anstiegs 0,09". Dauer des Pulsabstiegs 0,7". 

Pulsfrequenz 84. 
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Abb. 14. Aortenstenose. Absolutes Druck­
sphygmogramm. Maximaldruck 135 mm Hg. 
Minimaldruck 40 mm Hg. Dauer des Puls­
anstiegs 0,22". Dauer des PulsabstiegsO,61". 

Pulsfrequenz 75. 

gramm von einer Aorteninsuffizienz, Abb.14 ein solches von einer Aorten­
stenose dar. Ich bemerke noch, daB, obgleich man an der Carotis den 
Druck beim Menschen nicht einwandfrei messen kann, es dennoch gestattet 
ist, die sphygmographische Carotiskurve an der Hand der Radialisdruck­
messung in ein angenahertes absolutes Drucksphygmogramm der Carotis um­
zuwandeln. 

Das absolute Volumsphygmogramm oder Volumbologramm. 
Abgesehenvon der direkten graphischenAufnahme einesabsoluten Volum­

bologramm~, von welcher auf S. 20 ff. und spater auf S. 61 ff. bei der Volum­
bolographie die Rede ist, laBt sich auch ein absolutes V olumbologramm an der 
Hand des gewohnlichen Sphygmogramms konstruieren. Diese Konstruktion 
geschieht in volliger Analogie zu derjenigen des absoluten Drucksphygmograroms, 
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indem man das Sphygmogramm nach dem Resultat der Volumbolometrie 
auf V olum eicht. Man behandelt zu diesem Zweck die Zeitabscisse unter Ver­
wendung des Millimeterpapier gleich wie beirn absoluten Drucksphygmogramm, 
zeichnet dann an richtiger zeitlicher Stelle die Ordinate des Gipfels so, daB 
sie nach einem willkiirlich gewiihlten MaBstab dem Pulsvolumen proportional 
ist, z. B. so, daB jeder cm des Millimeterpapiers 0,025 ccm Pulsvolumen ent­
spricht. Abb. 15 u. 16 stellen die zu den oben dargestellten absoluten Druck­
sphygmogrammen gehorigen konstruierten absoluten Volumbologramme dar, 
welche von dem namhchen Originalsphygmogramm gewonnen sind. Auch hier 
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Abb. 15. Aorteninsuffizienz. Absolutes Vo­
lumbologramm. Optimaldruek 100. Einzel­
pulsvolumen 0,18 eem. Dauer des Puls­
anstiegs 0,09". Dauer des Pulsabstiegs 0,7". 
Pulsfrequenz 84. Einzelpulsarbeit 24,5 gcm. 

Minutenpu.lsvolumen 15,1 cem. 
Minutenpulsarbeit 2058 gem. 
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Abb. 16. Aortenstenose. Absolutes Volum­
bologramm. Optimaldruck 100 mm Hg. 
Einzelpulsvolumen 0,13 ccm. Dauer des 
Pulsanstiegs 0,22". Dauer des Pulsabstiegs 
0,61". Pulsfrequenz 75. Einzelpulsarbeit 

17 gem. Minutenpulsvolumen 9,7 cem. 
Minutenpulsarbeit 1300 gcm. 

kann die Kurve entweder, wie in Abb. 15 u. 16, einfach in Dreieckform oder 
wie in Abb. 17, dem Originalsphygmogramm auch in den Details entsprechend, 
mit krummen Linien gezeichnet werden. 

Diese konstruierten a·bsoluten Volumbologramme stimmen vollstandig mit 
den nach den auf S. 20 ff. u. 61 ff. angegebenen Methoden direkt aufgenommenen 
Volumbologrammen iiberein, wie sich nicht bloB aus der Erfahrung, sondern 
auch aus der Uberlegung ergibt, daB das Volumbolometer rein isotonische, der 
J aq uetsche Sphygmograph, in anbetracht des sehr geringen Unterschieds 
der Federspannungswerte fiir die einzelnen Abscissen, in groBter Annaherung 
isotonische Pulskurve~ liefert. Das J aq uetsche Sphygmogramm ist eben 
auBer einer mit unbestirnmten Ordinaten geschriebene Druckkurve auch eine 
mit unbestirnmten Ordinaten geschriebenen Volumkurve und kann also nach 
heiden MaBstaben, nach Druck und nach Volum absolut geeicht werden. Die 



48 H. Sahli: 

Moglichkeit der Volumeichung geht auch aus der spater folgenden Be­
sprechung der Volumbolographie hervor (vgl. S. 61 ff.). 

Obschon man an der Carotis nicht volumbolometrieren kann, so ist es dennoch 
in Analogie zu der oben erwahnten Konstruktion des absoluten Drucksphygmo­
gramms der Carotis moglich, annaherungsweise fur die Carotis ein V olumbolo­
gramm zu konstruieren, indem man das Carotissphygmogramm unter Ein­
setzung der an der Radialis gewonnenen volumbolometrischen Werte in ein 
V olumbologr,amm umzeichnet. 

Natiirlich konnte das absolute Volumbologramm nach dem Ergebnis der 
Arteriometrie auch fur das auf die Kalibereinheit reduzierte Pulsvolumen 
konstruiert werden. Jedoch ist es praktischer, da man nicht immer dieArterio­
metrie ausfiihren wird, diese Reduktion nicht in die graphische Darstellung 
aufzunehmen, sondern sie nachher, falls sie erforderlich ist, bloB im Geiste 
a uszufuhren. 

Die exakte Fassung del' Begrifl'e del' Celeritiit und Tarditiit 
des Pulses an del' Hand des absoluten Druck- und 

Volumsphygmogrammes. 
Wahrend die Begriffe der Celeritat und Tarditat sowohl des aufsteigenden 

als des absteigenden Schenkels der Pulskurve bei Zugrundelegung des gewohn­
lichen Sphygmogramms, auch wenn es opti­
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mal aufgenommen wird, und ubrigens auch 
bei der Pulspalpation, ohne daB man sich 
vielfach daruber klare Rechenschaft gibt, 
zweideutig sind, weil neben der Zeitdauer des 
Anstiegs und Abstiegs dabei auch die Hohe 
des Kurvengipfels fur die Steilheit der ent­
stehenden Figur eine Rolle spielt und dabei 
diese Hohe keinen absoluten aus dem Sphyg-
mogramm selbst zu entnehmenden Queck­

, "f:!:" 
silberdruckwert hat, sondern nach dem 
Pascalschen GeBetz auch durch die Weite 
der Arterie beeinfluBt wird, wird in den ab-

0,6 

Boluten Sphygmogrammen, und zwar sowohl 
in dem absoluten Druck- alB dem absoluten 

c V olumsphygmogramm alles sofort klar und 
0,8" eindeutig mathematisch faBbar. 

Abb. 17. Absolutes Volumbologramm 
mit gebogener Linie. 

Man kann an der Hand des beistehenden 
absoluten Sphygmogramms (Abb. 17) das in 
der Abbildung als absolutes Volumsphygmo­

gramm dargestellt ist, weil uns ein solches klarere und anschaulichere Vor­
steHung von dem Pulsvorgang vermittelt, folgendes, ubrigens auch fiir die 
absoluten Drucksphygmogramme gultige Begriffsschema fiir die Celeritat und 
Tarditat aufsteHen, in welchem zwischen den Begriffen der absoluten und 
relativen Celeritat und Tarditat unterschieden werden muB. Die Begriffe der 
absoluten Celeritat und Tarditat betreffen bloB die in der Grundlinie 
dargestellte Zeit, wahrend die Begriffe der relativen Celeritat und Tarditat 
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das Verhaltnis der Hohe (Druck oder Volumen) zur Grundlinie (Zeit) dar­
stellen: 

Tabelle 2 (zu Abb. 17). 

Aufsteigender Absteigender I Gesamt-
Schenkel Schenkel osphygmogramm 

Relativ Relative Celeritat db/ad db/dc db/ac 

" 
Relative Tarditat ad/db dc/db ac/db 

Absolut Absolute Celeritat I/ad I/dc I/ac 

" 
Absolute Tarditat ad dc ac 

Es ist leicht einzusehen, daB die absolute Celeritat und Tarditat des ab­
steigenden Schenkels sowie des Gesamtsphygmogramms hauptsachlich Funk­
tionen der Pulsfrequenz sind und keine besondere pulsanalytische Bedeutung 
haben. Dagegen kommt eine solche, wie wir sehen werden, der absoluten Celeritat 
und Tarditat des aufsteigenden Schenkels zu. Uberhaupt sind die hier ab­
geleiteten Qualitaten des Pulses von sehr verschiedenem diagnostischen Wert. 

Relative Celeritat des Anstiegs ist besonders im absoluten V olumbologramm 
einigermaBen charakteristisch fiir die Aorteninsuffizienz', obschon sie eigentlich 
bloB einen groBen PuIs markiert. Der PuIs ist allerdings gerade bei der Aorten­
insuffizienz besonders groB, aber natiirlich kann ein groBer PuIs auch ohne 
Aorteninsuffizienz bei Zustanden von Hyperzirkulation vorkommen. Absolute 
Celeritat des Anstiegs, d. h. Verkiirzung der Anstiegsdauer ist bei der Aorten­
insuffizienz fakultativ und dann wohl abhangig von einem Erregungszustand 
des Herzens. Charakteristischer ist im absoluten Volumbologramm der Aorten­
insuffizienz das Verhalten des absteigenden Schenkels. Zwar ist auch die relative 
Celeritat des absteigenden Schenkels hauptsachlich eine Funktion der PulsgroBe 
und der Pulsfrequenz und deshalb an sich wenig charakteristisch. Dnd die ab­
solute Celeritat des absteigenden Schenkels ist, wie erwahnt, hauptsachlich von 
der Pulsfrequenz bzw. von der Dauer der Diastole abhangig. Dagegen charak­
terisiert sich die Aorteninsuffizienz wenigstens in vielen Fallen im absteigenden 
Schenkel des absoluten Volumbologramms dadurch, daB der erste Teil des 
Abstiegs besonders rasch erfolgt, was darauf beruht, daB nach der Vollendung 
des V olumanstiegs in der Aorta sich an diesen sofort eine negative, durch den 
Riickstrom in das Herz bedingte Welle anschlieBt, welche ein sehr rasches 
Absinken der Kurve nach der Erreichung des Gipfels bedingt. Man kann diese 
Erscheinung als absolute Celeritat des ersten Teils des absteigenden Schenkels 
bezeichnen. In den bloB im groBen, d. h. als Dreiecksform konstruierten absoluten 
Volumbologrammen (Abb. 13 und 15) kommt natiirlich dieses Detail nicht zur 
Geltung. Man kann es aber bei der Konstruktion nach MaBgabe des gewohnlichen 
Sphygmogramms leicht berucksichtigen. Es kommt dann durch diese absolute 
Celeritat des ersten Teils des Abstiegs eine eigentumliche, nach oben konkave 
Aushohlung des absteigenden Schenkels zustande, welche naturlich auch in 
Originalsphygmogrammen zu erkennen ist und sehr charakteristisch, allerdings 
bloB fiir die hoheren Grade von Aorteninsuffizienz, erscheint. Man vergleiche 
iiber die Stromungsverhaltnisse der Aorteninsuffizienz auch S. 54. Auch Fieber­
pulse zeigen jedoch diese Eigentiimlichkeit der absoluten Celeritat des ersten 
Teils des Abstiegs. Die Erklarung hierfiir liegt in dem raschen AbfluB des 

Ergebnisse d. inn. Med. 27. 4 
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Blutes nach den erweiterten peripheren GefaBen. Eine negative, sich an den 
Gipfel anschlieBende Welle wie bei der Aorteninsuffizienz kommt hier natiirlich 
nicht in Betracht. 

Wahrend die Aorteninsuffizienz gewohnlich ja auch ohne Pulskurve leicht 
zu erkennen ist, erweist sich die absolute Tarditat fur die Diagnose der Aorten­
stenose als sehr wichtig. Diese absolute Tarditat kann natiirlich schon im 
Originalsphygmogramm festgestellt werden, falls dieses mit rascher Geschwindig­
keit und mit einer Zeitmarkierung aufgenommen wird. Bekanntlich ist dieser 
Klappenfehler deshalb schwer zu diagnostizieren, weil das systolisclte Aorten­
gerausch auch als Geschwindigkeitsgerausch z. B. auch bei einer reinen Aorten­
insuffizienz ohne jede Stenose infolge der vermehrten Austreibungsgeschwindig­
keit des Blutes vorkommt. Eine irgendwie erhebliche Aortenstenose bedingt 
aber immer eine absolute Tarditat des ansteigenden Schenkels und sowohl 
im absoluten Druck- als im absoluten Volumsphygmogramm ist auch die 
relative Tarditat des aufsteigenden Schenkels h6chst charakteristisch. Es 
ruhrt dies davon her, daB das Blut durch die Stenose aus rein mechanischen 
Grunden nur langsam in die Aorta flieBt. Man sieht diese absolute und 
relative Tarditat, auf welche fur die Diagnose groBes Gewicht zu legen ist, 
in Abb. 14 und 16. Von Wichtigkeit ist, daB auch bei der Kombination der 
Aorteninsuffizienz mit Aortenstenose die absolute Tarditat des aufsteigenden 
Schenkels sich geltend macht, da sie durch die Aorteninsuffizienz nicht ver­
hindert wird, auch wenn die relative Celeritat des aufsteigenden Schenkels als 
Ausdruck der Aorteninsuffizienz erhalten bleibt. Zur Beurteilung der ab­
soluten Tarditat des aufsteigenden Schenkels kann man sich merken, daB 
normalerweise der Anstieg der Radialiswelle meist etwa 0,1 Sekunde erfordert, 
zuweilen noch weruger, wahrend bei ausgesprochener Aortenstenose diese Zeit­
dauer oft 0,2-0,25 Sekunden und mehr betragt. 

Der Begrift' des "Eft'ektes" im absolnten Volnmbologramm. 
Aus der Physik ist bekannt, daB man unter "Effekt" einer Arbeitsmaschine 

den Arbeitsbetrag versteht, welchen die Maschine in der Zeiteinheit (Sekunde) 
leistet. In ahnlicher Weise kann man vom Effekt des peripheren Pulses sprechen 
und denselben bestimmen als die nach MaBgabe des ansteigenden Schenkels 
des absoluten V olumbologramms und des Optimaldrucks fur die Zeiteinheit 
(Sekunde) von jedem Pulse geleistete bzw. berechnete Arbeit. Wenn in 
Abb.17 bd das bolometrische Pulsvolumen ausdriickt, ad, ausgewertet an der 
Hand der Zeitmarkierung, die Zeit, in welcher das Pulsvolumen gegen die 
Pelotte vorgeschoben wird, so gilt, wenn P der Optimaldruck ist, bei welchem 
das Pulsvolum bolometrisch abgelesen wurde, die Formel: 

Arbeit in der Zeit ad des Anstiegs = bd . P . 13,6 (nach S. 27)folglich: 
. bd 

Effekt, (d. h. Arb. in 1") = ad' P . 13,6 

Da bd/{td nach S. 49 die relative Celeritat des aufsteigenden Kurven­
schenkels bedeutet, so ergibt sich aus dieser Formel, daB das MaB des Effekts 
des Pulses gleich ist der relativen Celeritat des absoluten V olumbologramms 
multipliziert mit dem Optimaldruck und dem spezifischen Gewicht des Hg, 
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wobei fiir die relative Verwertung natiirlich das letztere als eine Konstante 
weggelassen werden kann. 

Es bedarf noch weiterer Untersuchungen, wieweit aus dem Effekt des auf­
steigenden Schenkels des absoluten Volumbologramms Riickschliisse auf die 
Rapiditat der Herzkontraktion oder auf den "Effekt" der Herzsystole gezogen 
werden kann. Eine damit nicht identische Frage, mit deren Losung ich mich 
gegenwartig befasse, ist die, ob die absolute Zeitdauer des Anstiegs ad (Abb. 17) 
d. h. die absolute Tarditat bzw. Celeritat desse1ben auch an sich, ohne Riick­
sicht auf die GroBe des Pulsvolumens und des berechneten Effektes Schliisse 
auf die Rapiditat der Herzaktion bzw. auf Suffizienz und Insuffizienz der 
Herzaktion gestattet. Beim Fehlen einer Aortenstenose ist dies wohl denkbar, 
weil die Zeit ad, nach welcher der Pulsgipfel erreicht wird, wenn sie auch 
nicht der ganzen Systolendauer entspricht, doch physikalisch dadurch scharf 
definiert ist, daB nach dieser Zeit der ZufluB zur Arterie dem AbfluB gleich 
geworden ist. 

Es empfiehlt sich, flIT derartige feinere Fragen der Pu1sana1yse sich nicht 
auf RuBkurven, sondern auf optisch gewonnene Kurven (vgl. S. 21 ff.) zu stiitzen, 
weil bei der RuBschreibung die Reibung des Schreibstiftes auf der RuBflache 
zu Verzogerung des Anstiegs fiihren kann. AuBerdem diirften s01che Schliisse 
am ehesten zulassig sein, wenn man da., an der Hand des Carotissphygmo­
grammes konstruierte absolute V01umbo1ogramm der Carotis (s. oben S. 48) 
an der Stelle des Radialisbologramms benutzt, weil wahrend der Fortpflanzung 
der Pulswelle nach der Peripheric bis zur Radialis sich die zeitlichen Ver­
haltnisse etwas verschieben konnen. 

lch will noch anfiihren, daB sich aus den bisherigen Beobachtungen ergibt, 
daB wahrscheinlich bei der Palpation des Pulses der "Effekt" desselben sich 
sicherer beurteilen laBt als das Pulsvolumen und die Pulsarbeit. Besonders 
charakteristisch verhielt sich in dieser Beziehung in einem von mir beobachteten 
Fall der PuIs bei einer Aortenstenose. Er konnte kaum gefiihlt werden, ergab 
aber bolometrisch ein normales Pulsvolumen und eine normale Pulsarbeit, 
zeigte aber einen sehr langsamen Anstieg d. h. eine sehr groBe absolute 
Tarditat, welche in der Berechnung einen sehr geringen Effekt ergab. Es ist 
also sehr wahrscheinlich, daB dasjenige, was zum Begriff der palpatorischen 
Celeritat und Tarditat gefiihrt hat und iiberhaupt das, was man bei der 
Palpation des Pulses wahrnimmt, hauptsachlich die GroBe des Effekts ist, in 
we1chem sowohl der Druck als das Volumen zur Ge1tung kommt, deren Wirkung 
unsere SiImesnerven nur I"chwer voneinander isolieren konnen. Der erwahnte 
Fall, wo die Palpation deshalb zu einer falschen Beurteilung des Pulsvolumens 
und der Pulscnergie fiihrte, illustriert die Bedeutung der Sphygmobo10metrie. 

Die Zirknlationsgro.6e im Lichte del' Volnmbolometrie 
nnd des absoluten Volnmbologrammes. 

Die StromungsgroBe in der Arteria radialis wird in sehr anschaulicher Weise 
durch das absolute Volumbologramm dieses GefaBes dargestellt (Abb. 17). Die 
Hohe des absoluten Volumbologramms bedeutet die GroBe der systolischen 
Fiillung oder des Pulsvolumens eines 5 cm langen Radialisstiicks und ist, wenn 

4* 
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man eventuell dieses Pulsvolumen in der besprochenen Weise nach S. 35 auf die 
Kalibereinheit "reduziert", das MaB des auf die Einheit des inneren GefaB­
querschnitts auch in den iibrigen Arterien des Korpers kommenden Pulsvolumens 
und somit des Auswurfsvolumens des Herzens. FUr die gewohnlichen klinischen 
Zwecke kann, wie gesagt, die Kaliberreduktion meist vernachlassigt werden. Der 
absteigende Schenkel des absoluten Volumbologramms gibt ~s eine klare An­
schauung von der Art, wie die systolische Arterienfiillung nach der Peripherie ab­
flieBt. Denn die Entleerung, welche zum Zusammensinken des Arterienvolumens 
fiihrt, erfolgt' rechtlaufig in Form einer Stromung in der Richtung nach den 
Capillaren hin. Daran andert die Tatsache nichts, daB die sekundaren Reflex­
wellen des Pulses zum Teil zentripetal verlaufen und in diesem FaIle den AbfluB 
vOriibergehend hemmen. Denn abgesehen davon, daB diese zentripetalen 
Reflexwellen . nur einen geringen Bruchteil der Gesamtwelle ausmachen, hat 
das Pulsvolumen als Ganzes (auBer bei der Aorteninsuffizienz) schlieBlich doch 
keinen anderen AbfluBweg als den nach der Peripherie. Mit Riicksicht darauf 
ist die relative Celeritat des absteigenden Schenkels des absoluten V olumbolo­
gramms das MaB der Raschheit, mit welcher sich die Arterie nach der Peripherie 
entleert. So gibt z. B. beim Fieber das rasche Absinken des ersten Teils des 
absteigenden Schenkels ein klares Bild von dem raschen Abstromen des Blutes 
durch die erweiterten GefaBe, wahrend der langsame Abstieg bei Arteriosklerose 
und Nephritis die peripherischen Widerstande ad oculos demonstriert, welche sich 
dem AbfluB entgegen stellen. N ur die unklaren V orstellungen iiber das Wesen der 
Pulswelle und des Pulsvolumens lieBen manche Autoren an dieser einfachen Auf­
fassung zweifeln, und ich verweise deshalb hier nochmals auf den einleitenden 
Abschnitt meiner Darstellung, welcher das Wesen der Pulswelle behandelt. 
Nur der Umstand, daB der E. H. Webersche Satz: unda non est materia 
progrediens sed forma materiae progrediens bei der Pulswelle nicht richtig 
angewandt wurde und eigentlich, wie ich gezeigt habe, hier gar nicht gilt, laBt 
immer wieder diesen einfachen Sinn des bolometrischen Pulsvolumens und 
des absoluten V olumbologramms und infolgedessen die groBe Bedeutung der 
Volumbolometrie fUr die Erforschung und Beurteilung der Zirkulation ver­
kennen. 

Es muB dabei auch noch auf die SchluBfolgerungen hingewiesen .werden, 
welche ich aus dem niedrigen Wert des Minimaldrucks fiir die Stromungs­
verhaltnisse des Blutes gezogen habe 1). lch habe gezeigt, daB der Minimal­
druck als Forderkraft des Blutes durch die Oapillaren, d. h. als Triebkraft der 
Zirkulation wegen seines niedrigen Betrages eine ganz unbedeutende Rolle spielt, 
da er, wie ich gezeigt habe, von der GroBenordnung des hydrostatischen Drucks 
der arteriellen Blutsaule ist, und also gegeniiber dem Venendruck, welcher 
von ahnlicher GroBenordnung ist, nur einen sehr geringen Uberdruck bedeutet. 
Dieser niedrige Minimaldruck stellt, wie ich an den angefiihrten Orten gezeigt 
habe, eine sehr niitzliche Schonung der GefiiBe und des Herzens dar. Es er­
gibt sich daraus auch, daB die eigentliche Triebkraft der Zirkulation im PuIs 
und nicht, wie man gewohnlich annimmt, wesentlich im Minimaldruck liegt. 
Der hohe 'Minimaldruck, den die Mareysche Zirkulationslehre annahm 

1) Vgl. meine Arbeiten im Wien. Arch. f. innere Med. Ed. 4, S. 475. 1922 und 
Ed. 6, S.515. 1923. 
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und den man aueh noeh heute, gestutzt a,uf ganz fehlerhafte Bestimmungen, 
beim Mensehen zufinden glaubt, existiert nieht. Man kann vielmehr die Ver­
haItnisse der Zirkulation prazisieren dureh die V orstellung, daB das Herz sein 
Sehlagvolumen in ein GefaBsystem von ganz niedrigem Druck, das fast im 
hydrostatisehen Gleiehgewieht steht, entleert. Erst beim Ubergang in die 
Capillaren und nur zum kleinsten Teil schon in den groBeren Arterien entsteht 
aus dem Pulsdruek, naeh dem Prinzip der Windkesselwirkung dureh Energie­
transformation, der gleiehmaBige Stromungsdruek der Capillarzirkulation. 
Vorher, in den groBeren Arterien oszilliert der groBere Teil des Drueks als 
Wellendruek um einen Mitteldruek, welcher dem Minimaldruek sehr fern steht. 
Infolgedessen ist die Blutmenge, welehe allenfalls dureh den Minimaldruek, 
gewissermaBen in der Unterstromung gefordert werden konnte, gegenuber 
dem Pulsvolumen versehwindend klein. 

Hiernaeh ist das bolometrisehe Pulsvolumen, wenn es auf die Einheit des 
Arterienkalibers reduziert wird, als aliquoter auf 5 em Lange und die Kaliber­
einheit bezogener Teil der ZirkulationsgroBe zu bezeiehnen, und das absolute 
Volumbologramm gibt uns also ein sehr ansehauliehes Bild der gesamten 
Zirkulation. Wenn es sieh, um ein konkretes Beispiel zu wahlen, wie in Abb. 17, 
um ein solehes Volumbologramm handelt, dessen Hohe einem V olumwert von 
0,15 eem entsprieht und dessen absteigender Schenkel eine Zeitabseisse von 
'Is Sekunden uberspannt, so heiBt dies zunaehst naeh dem Gesagten, daB sieh 
0,15 eem Blut aus einer Lange von 5 em Radialis wahrend '/5 Sekunden im 
absteigenden Schenkel des Pulses naeh der Peripherie entleeren. Die Reduktion 
des Volumbologramms auf die Kalibereinheit, d. h. die Division der Kurven­
hohe dureh das Quadrat des arteriometriseh gefundenen inneren Arterien­
radius ergibt dann, wieviel die StromgroBe pro Kalibereinheit und pro 5 eem 
Arterienlange ausmaeht. 

Wie ist nun der Zusatz "pro 5 em Arterienlange" zu verstehen 1 Er sehlieBt 
in sieh, daB aus einem langeren Stuck der Radialis sieh mehr Blut entleert. 
Es ist dies selbstverstandlieh und ergibt sieh aus der leieht feststellbaren 
Tatsaehe , daB das bolometriseh gefundene Pulsvolumen der Lange der 
Pelotte ceteris paribus proportional ist. Die Verhaltnisse werden klar dureh 
folgende Uberlegungen. Da, naeh meiner Darstellung des Wesens der Puls­
welle und des Pulsvolumens auf S. 5ff., wegen der groBen Fortpflanzungs­
gesehwindigkeit der Pulswelle, die systolisehe Fiillung und Entleerung in den 
dem Bolometer benaehbarten Arterienteilen praktiseh fast synehron erfolgt, 
und da, wie wir sahen, dureh den V organg der Bolometrie an der Zirkulation 
weder stromaufwarts noeh stromabwarts von der Aufnahmevorriehtung etwas 
Wesentliehes geandert wird (vgl. S.32f.), so ist die Vorstellung der aus dem 
absoluten Volumbologramm sieh ergebenden Stromungsverhaltnisse dahin zu 
erweitern, daB jeder Stromfaden vom Kaliber der Radialis bis herauf zu Aorta 
pro 5 em Lange fiir jeden Puls ein annahernd gleieh groBes Quantum Blut 
naeh der Peripherie entleert, wie das dureh die 5 em lange Pelotte gemessene. 
Bereehnen wir an der Hand der Arteriometrie das auf die Kalibereinheit 
reduzierte bolometrisehe Pulsvolumen pro 5 em Lange, so konnen wir in 
analoger W eise weit~r sagen: J eder Stromfaden vom Quersehnitt der Kaliber­
einheit entleert, von der Radialis bis zur Aorta, pro 5 em Lange bei. jedem 
Pulssehlag die dureh das reduzierte bolometrisehe Pulsvolumen gemessene 
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Blutmenge. Es ergibt sich dies alles aus der Uberlegung und Berechnung, daB, 
wenn man die Fortpflanzungsgeschwindigkeit der Pulswelle und die Lange 
der Armarterien beriicksichtigt, im Momente, wo die periphere Radialis, 
entsprechend dem Beginn des absteigenden PulsschenkeIs, sich zu entleeren 
beginnt, die Entleerung am Ursprung der Subclavia erst etwa bis zum 16. Teil 
des absteigenden Schenkels vorgeIiickt istl), d. h. daB zu dieser Zeit die Fiillung 
der Subclavia noch kaum merklich abgenommen hat. Das heiBt offenbar nichts 
anderes, als daB die ganze Blutsaule der Armarterien wahrend des absteigenden 
PuIsschenkels (unter dem EinfluB des mittleren Blutdrucks) sich fast gleich­
zeitig und gleichmaBig entleert. Das Bolometer ist aIso zu vergleichen einem 
Fiihlhe bel fiir das Pulsvolumen, d. h. mit anderen Worten, das bolometrische 
Pulsvolumens, auf die Einheit des Arterienkalibers reduziert, ist mit praktisch 
geniigender Annaherung ein aliquoter Teil des GesamtpuIsvolumens oder des 
Schlagvolumens des Herzens. fiber die kIeine DurchfluBkorrektur, welche 
dabei anzubringen ist, wenn man ganz genau sein will, vgI. man S. 31 f. 

Eine Ausnahme von diesen aus dem V olumbologramm gezogenen einfachen 
Schliissen bedingt bloB das Vorhandensein einer Aorteninsuffizienz. Ein groBes 
PuIsvolumen bzw. ein hohes Volumbologramm beweist bei diesem Klappen­
fehler nichts fiir eine gute Zirkulation, weil hier im Gegensatz zu allen anderen 
V orkommnissen ein Teil des AortenpuIsvolumens, welches durch das Radialis­
puIsvolumen gemessen wird, sich nicht wie in der Norm rechtlaufig, sondern 
riicklaufig, namlich in den linken Ventrikel zuIiickergieBt. Es fiihrt dies aller­
dings nicht zu einer Riickwartsbewegung der ganzen arteriellen Blutsaule 
in toto in der Richtung nach dem Herzen, aber dennoch wirkt der RiickfluB 
aus der Aorta verkleinernd auch auf die GroBe der peripheren Zirkulation, 
und zwar dadurch, daB der Aortenriickstrom eine der systolischen Aortenwelle 
unmittelbar folgende negative oder Saugwelle hervorruft, die sich ganz gleich 
wie die positive Welle rasch in allen Arterien bis in die Peripherie fortpflanzt. 
Diese negative Welle saugt, sukzessive sich von der Aorta bis zur Peripherie 
fortpflanzend und auch hier der positiven Welle unmittelbar foIgend, von dem 
Betrag des systolischen PuIsvolumens jedesmal einen Teil riickwarts. Diese 
Riicksaugung durch die negative Welle lauft nun doch darauf hinaus, daB 
indirekt auch die Peripherie sich bei der Aorteninsuffizienz an dem Riickstrom 
beteiligt und daB hierdurch ein Teil des Pulsvolumens fiir die rechtlaufige 
Stromung verloren geht. Man erkennt haufig im Volumbologramm der Aorten­
insuffizienz, wie schon bei der Besprechung der Celeritat des Abstiegs auf S. 49 
bemerkt wurde, diese zentripetale riicklaufige Entleerung eines Teils des PuIs­
volumens an dem auf den Gipfel folgenden rapiden Abstieg der Kurve, der zu 
der dort erwahnten auffalligen nach oben konkaven Aushohlung des absoluten 
Volumbologramms fiihrt. Die nachherige Verlangsamung des Sinkens des 
iibrigen absteigenden Schenkels beruht darauf, daB der RiickfluB durch die 

1) Die Berechnung ist folgende: Bei einer Pulsdauer von 1 Sekunde dauert der auf­
steigende Schenkel etwa 0,1, der absteigende etwa 0,9 Sekunden. Die Pulsverspatung 
betragt, wenn man die Distanz von der Aorta bis zur Untersuchungsstelle der Radialis 
zu 0,5 m ver'anschlagt, bei einer Fortpflanzungsgeschwindigkeit von etwa 9 m pro Sekunde 
bis zur Radialis etwa 1/18 Sekunden. Daraus ergibt sich, daB, im Momente des Beginns 
des Abstiegs der Welle an der Messungsstelle, an dem Ursprung der Subclavia erst 1/16'2 

des Abstiegs vollendet ist. 



Die Sphygmobolometrie oder dynamische Pulsuntersuchung. 55 

zunehmende Fiillung des linken Ventrikels progressiv vermindert wird und 
infolgedessen nunmehr der EinfluB des langsameren AbflieBens des Blutes nach 
der Peripherie durch die Capillaren zur Geltung kommt. 

Vergleich del' Volllmbolometrie mit del' periphel'en 
Beurteilung eines stadtischen Elektrizitatswerkes. 

Es muB leider gesagt werden, daB die groBe und fundamentale Bedeutung 
der Volumbolometrie bisher recht wenig Verstandnis geftmden hat. Die Haupt­
einwendungen beziehen sich immer wieder darauf, daB man nicht einzusehen 
vermag, daB aus peripheren Erscheinmlgen der Zirkulation an der Radialis 
Schliisse auf die Zirkulation in anderen GefaBgebieten und somit auf die zentrale 
Zirkulation gezogen werden konnen. Als ob man nicht aus dem peripheren 
Verhalten einer QueUe gewisse Schliisse auf die Verhaltnisse des Ursprungs­
gebietes der Quelle ziehen konnte! Dieser skeptische Standpunkt kommt 
einer Bankerotterklarung der ganzen klinischen Hamodynamik gleich und muB 
konsequenterweise auch zu einer Verzichtleistung auf das qualitative Puls­
fiihlen fiihren. Gliicklicherweise ist ein solcher nihilistischer Standpunkt, wie 
schon aus meiner bisherigen Darstellung zur Geniige hervorgeht, nicht berechtigt. 
Um die Verhaltnisse noch klarer zu machen, habe ich in einer neuerenArbeit (38) 
die menschliche Zirkulation mit einem Elektrizitatswerk verglichen und gezeigt, 
daB die periphere Beurteilung ganz analog ist der kaum zu bestreitenden Moglich­
keit, daB ein Elektrizitatsabnehmer nach den Beobachtungen, welche er an 
seiner hauslichen Installation macht, Riickschliisse auf die Art des Funktio­
nierens des Elektrizitatswerks fUr das iibrige Netz und auf die Funktion der 
Maschinen in der Zentralstation zu ziehen vermag. Ich fiihre den betreffenden 
Passus hier an: 

"Man stelle sich ein stadtisches Elektrizitatswerk vor und nehme an, ein 
Stromkonsument, dem der Eintritt in die elektrische Stromzentrale, welche 
wir als Analogon des Herzens betrachten konnen, versagt ist, habe sich die 
Aufgabe gesteIlt, in dem einzigen ihm zuganglichen Gebiet, namlich im eigenen 
Hause, festzustellen, ob die zentrale Elektrizitatsversorgung normal funktioniert 
oder ob und inwieweit sie fehlerhaft ist. Wir nehmen dabei an, daB er so viel 
Wissensdrang hat, daB er sich nicht damit begniigt, zu konstatieren, daB seine 
elektrischen Lampen einigermaBen brennen und daB die elektrischen Apparate, 
die er benutzt, einigermaBen funktionieren, daB er vielmehr ganz genau iiber 
die quantitativen Fragen seiner Elektrizitatsversorgung sich orientieren 
mochte, etwa ahnlich wie sich der Arzt auch nicht damit begniigt, daB sein 
Patient noch einen PuIs hat, sondern wissen mochte, was fUr eine Zirkulation 
dieser PuIs in quantitativer Beziehung anzeigt. Nichts ist fiir einen solchen 
wiBbegierigen Elektrizitatsabnehmer leichter, als, selbst bei volliger Unkenntnis 
der (ihm iibrigens, wie gesagt, unzuganglichen) komplizierten Maschinen der 
Zentralstation, sich iiber diese Fragen in seinem eigenen Hause zu informieren. 
Vorausgesetzt ist bloB, daB er iiber die notigen Untersuchungsinstrumente 
verfiigt. Er hat dann einfach an einer der bestehenden Stromklemmen seines 
Hauses zuerst ein Voltmeter, dann ein Amperemeter und endlich noch ein 
Wattmeter einzuschalten. Er bekommt dadurch AufschluB iiber die an seiner 
Klemme (Analogon der Untersuchungsstelle der Radialis) erhaltliche Spannung, 
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Stromstarke und Energiemenge. Findet der Beobachter, daB die erwahnten 
elektrischen GroBen an seiner Klemme normal ausfallen, so ist er berechtigt, 
das Urteil zu fallen, daB auch das zentrale Elektrizitatswerk ordnungsgemaB 
funktioniert. Es involviert dieses giinstige Urteil auch, daB die zentrale Re gu­
lation der Elektrizitatslieferung, die sich fortwahrend dem Stromverbrauch 
an allen einzelnen Stellen des ausgedehnten Stromnetzes anpassen muB, normal 
ist (Analogie zur Regulation des Auswurfvolumens des Herzens je nach dem 
Bedurfnis der Organe bzw. nach dem mittleren Kontraktionszustand der GefaBe). 
Ferner involviert jenes giinstige Urteil auch, daB an allen anderen Stellen der 
Netzleitung (Analogie zu den im Innern des Korpers liegenden unzuganglichen 
Arterien und Organen), bei genugendem Querschnitt der einzelnen Zweig­
leitungen (Analogie zum Kaliber der Arterien) die normale Spannung, Strom­
starke und Wattmenge zur Verfiigung steht und verwendet werden kann. 
Ja, aIle diese Schlusse kann der Stromabnehmer sogar mit einer gewissen Wahr­
scheinlichkeit schon daraus ziehen, daB die Gluhlampen seiner Wohnung nicht 
bloB uberhaupt brennen, sondern auch normal und nicht zu dunkel brennen. 
Denn jede dieser Lampen ist fUr ihn das Miniaturbild der elektrischen Zentral­
versorgung, ahnlich wie fur den Arzt das Verhalten des Radialpulses das Miniatur­
bild der gesamten groBen Zirkulation ist . 

. ·In der Tat gestattet in ganz analoger Weise die Untersuchung des Radialis­
pulses Schlusse auf die Gesamtzirkulation. FUr die Druckmessung ist dies 
schon lange anerkannt: Niemand zweifelt daran, daB uns die Druckmessung 
an der Radialis oder Brachialis praktisch genugenden AufschluB uber den 
Aortendruck gibt. Nur fiir die dynamischen Messungen an der Radialis (Messung 
des Pulsvolumens und der Pulsarbeit der Radialis) verhalten sich merkwiirdiger­
weise manche, in betreff der Moglichkeit von Ruckschlussen auf die allgemeine 
Zirkulation und auf die Zirkulation in den unzuganglichen Arterien, ablehnend. 
Es ist dies genau so, als ob man die besprochene Moglichkeit, ein Elektrizitats­
werk an seiner Peripherie zu priifen, leugnen wollte. 

Man ubertrage nur einmal, um diese Verhaltnisse griindlich zu verstehen, 
die in der Elektrizitatslehre gebrauchliche und schon an einer fruheren Stelle 
von mir verwendete Vorstellung von "Stromfaden" auf die Zirkulation, d. h. 
man stelle sich die menschliche Zirkulation als aus einzelnen Strom- und Puls­
faden bestehend vor, die zunachst als Bundel in der Aorta gemeinsam verlaufen 
und dann in periphere Verzweigungen auseinandergehen, so daB also der zentrale 
Strom die Summe aller peripheren Stromfaden und Pulsfaden ist. Diese V or­
stellung erweist sich in der Hamodynamik als ebenso fruchtbar wie in der 
Elektrizitatslehre. Man wird bei dieser Vorstellung gewill ohne weiteres ein­
sehen, daB in beiden Fallen die Stromfaden in der Peripherie, da sie sich einfach 
additiv verhalten und in ihrer Summe dem Zentralstrom gleich sind, uber 
aIle wesentlichen Qualitaten des Zentralstroms AufschluB geben, und daB sich 
hieraus auch Schlusse auf das normale, unternormale oder ubernormale Funktio­
nieren des zentralen Triebwerks (Herz, Dynamomaschinen) ergeben, wenn 
man auch uber die absolute GroBe der zentralen Energielieferung (Auswurfs­
volumen des Herzens, Stromstarke, Spannung und Wattzahl der elektrischen 
Zentralleitung) keinen AufschluB erhalt. Dies letztere hat aber fiir den Ver­
braucher und fiir die peripheren Strombetriebe (Organe, elektrische Apparate, 
Gliihlampen) kein erhebliches Interesse. Sogar in dem FaIle, wo die 'zentrale 
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Regulation einer elektrischen Stromlieferung nicht durch einen automatisch 
ausgleichenden Akkumulator besorgt wird, sondern durch Regulation der 
Maschinentatigkeit seJbst, was den Verhaltnissen der Herzregulation entspricht, 
hat es flir die Beurteilung des zentralen Elektrizitatswerks nur untergeordnete 
Bedeutung, die zentrale absolute Maschinenleistung festzustellen, da diese 
ja fortwahrend wechselt. In ganz ahnlicher Weise hat es wenig Interesse, die 
je nach dem Bedurfnis wechselnden Auswurfsvolumina oder Minutenschlag­
volumina des Herzens selbst absolut zu bestimmen, selbst wenn man dies konnte 1). 
Das, worauf es in beiden Fallen bei der menschlichen Zirkulation wie bei dem 
Elektrizitatswerk fur die praktische Beurteilung hauptsachlich ankommt, ist 
die genugende Leistungsfahigkeit der Anpassung, welche uberhaupt nur durch 
die periphere Prufung festgestellt werden kann. Wenn ich also fur das Herz 
behaupte, daB solche periphere Priifungen der Zirkulation viel wertvoller 
sind als die Feststellung des Auswurfsvolumens des Herzens (falls diese uber­
haupt moglich ware), so mag man mir nicht mit der Fabel yom Fuchs, 
dem die zu hoch hangenden Trauben sauer erscheinen, antworten. Denn das 
Problem der Prufung des absoluten Auswurfsvolumens des Herzens ist wirklich, 
wie aus dem Gesagten hervorgeht, nicht so wichtig, wie es auf den ersten Blick 
erscheint und wie man fruher glaubte. Es erhalt jedenfalls seinen vollen Wert 
erst durch die gleichzeitige periphere Prufung. In dieser kommt z. B. auch 
erst die Wertung eines gegebenen Schlagvolumens nach dem EinfluB der ver­
schiedenen KorpergroBe zur Geltung. Erst an der Peripherie spielt sich der 
Nutzeffekt der Zirkulation ab und erst an den peripheren dynamischen Puls­
werten kann man erkennen, ob ein Auswurfsvolumen von bestimmter absoluter 
GroBe den Bedurfnissen einer physiologischen Zirkulation entspricht. Hic 
Rhodus, hic salta! 

Es ist also fur ein ablehnendes Verhalten gegenuber der klinischen Ver­
wertung der dynamischen Pulsuntersuchung der Radialis zunachst unter der 
V oraussetzung eines normalen Kalibers der Radialis nicht der mindeste Grund 
vorhanden. Denn wenn unter dieser Voraussetzung die Bolometrie ein normales 
Pulsvolumen und eine normale Pulsarbeit in dieser Arterie ergibt, so mussen 
auch aIle ubrigen Arterien ein flir ihr Kaliber normales Pulsvolumen und eine 
normale Arbeitsquote des Pulses erhalten, gerade so und aus analogen Grunden, 
wie man annehmen muB, daB, wenn auch nur eine Klemme eines elektrischen 
Stromnetzes die fur ihre Z uleitung normale Spannung, StrOlnstarke und Watt­
menge anzeigt, auch jede andere Klemme des Netzes die ilirer Zuleitung ent­
sprechende elektrische Versorgung erhalt. 

Zweifel in betreff der Elektrizitatsversorgung aus den Ergebnissen der 
Volt-, Ampere- und Wattmessung bei peripherer Prufung an einer einzelnen 
Klemme des Netzes konnen nur dann entstehen, wenn der Widerstand der 
Zuleitung zu dieser Klemme abnorm und unbekannt ist. 1m allgemeinen kann 
aber angenommen werden, daB bei der Installation des Werks die Zuleitungs­
widerstande sachgemaB gewahlt wurden. Ebenso kann man im aIlgemeinen 
wohl ein normales, zu den Dimensionen des Korpers passendes physiologisches 

1) Die gasanalytischen Methoden (Plesch u. a.) verdienen aus den verschiedensten 
Griinden ftiT die Klinik kein Vertrauen, da die Bedingungen dieser Methoden nur in den 
seltensten Fallen bei Kranken realisiert oder realisierbar sind. 
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Radialiskaliber annehmen. Es konnen daher bei Ruckschlussen aus der Volum­
bolometrie auf die allgemeine Zirkulation nur dann Zweifel entstehen, wenn 
man Griinde zu der Annahme hat, daB das Kaliber der Radialis in unbekanntem 
MaBe abnorm ist. Notorisch ist dies der Fall oder wenigstens wahrscheinlich, 
wie ich wiederholt angefiihrt habe, wenn der Kranke schwitzt oder kalte Hande 
hat oder wenn er kurz zuvor mit den Handen k6rperliche Arbeit geleistet hat. 
In diesem FaIle muB die V olumbolometrie durch die Methode der Arteriometrie 
der Radialis erganzt und das Resultat der Volumbolometrie auf einEinheitskaliber 
umgerechnet werden. Dies kann auch prinzipiell, obschon es praktisch meist 
unnotig ist, in allen Fallen geschehen, um die erwahnten lokalen Einflusse 
uberhaupt ein fUr allemal auszuschalten. Diese Erganzungsprufung findet 
nun ebenfalls bei der beschriebenen Priifung des Elektrizitatswerks ihr Analogon. 
Nehmen wir namlich an, der Elektrizitatsabnehmer bemerke an den Apparaten, 
die er yom stadtischen Elektrizitatswerk betreiben laBt, seien es Beleuchtungs­
k6rper oder Maschinen, eine anormale, sei es zu starke, sei es zu schwache 
Funktion und dementsprechend finde er an der untersuchten Klemme zu niedrige 
oder zu hohe Volt-, Ampere- oder Wattwerte. Bevor er die Maschinen des 
Zentralwerks hierfiir verantwortlich machen wird, empfiehlt es sich festzu­
stellen, ob der Fehler nicht an einem unpassenden Kaliber bzw. einem unpassen­
den Widerstand der von der Hauptleitung zu den Klemmen fUhrenden Drahte 
liegt, was man durch Nachmessung des Drahtkalibers unter Beriicksichtigung 
der Drahtlange oder durch direkte Widerstandsmessung der ZufUhrungsleitung 
bestimmen kann (Analogon der Arteriometrie). 1st der gefundene Widerstand 
abnorm, so laBt sich leicht aus dem vorher gefundenen Volt-, Ampere- und 
Wattwert und dem gefundenen Widerstand berechnen, ob fUr einen zu dem 
zu betreibenden Apparat passenden nor malen Widerstand die elektrischen 
Betriebswerte normal ausfallen wiirden. In ganz entsprechender Weise gestattet 
die Arteriometrie bei anormalen volumbolometrischen Messungsresultaten die 
Unterscheidung zwischen dem lokalen EinfluB des Arterienkalibers und der­
jenigen der Herztatigkeit mit voller Scharfe, und weml man also ,an der Hand 
der Arteriometrie die dynamischen Werte auf ein Einheitskaliber umrechnet, 
so sind aus diesen umgerechneten Werten bindende Schlusse auf die Herz­
tatigkeit m6glich." 

"Ich hoffe, daB diese in jedem einzelnen Detail zutreffende Vergleichung 
der peripheren Prufung eines elektrischen Stromnetzes und der dynamischen 
peripheren PrUfung der menschlichen Zirkulation das Interesse und das Ver­
standnis fUr die V olumbolometrie beleben und endlich einmal den verzagten 
Einwand beseitigen moge, daB diese Untersuchungsmethode ja doch eine 
absolute Messung des Auswurfsvolumens des Herzens nicht gestatte und daB 
dies ein Grund sei zu der SchluBfolgerung, daB sie die Losung der wesentlichen 
klinisch hamodynamischen Probleme nicht ermogliche. Nichts ist falscher als 
dieser Einwand." 

TIber Sphygmobolographie (Arbeits- und 
Volumbolographie ). 

Ich habe schon im Jahre 1911 eine Methode angegeben (25, 22, durch welchc 
es gelingt, den J aq uetschen Sphygmographen unter gewissen Modifikationen 
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seiner Einrichtung zur dyna,mischen Pulsuntersuchung zu benutzen. Ich nannte 
die Methode Sphygmobolographie. Sie beruht darauf, daB die durch den PuIs 
am Sphygmographen geleistete Arbeit gleich ist dem Produkt aus Feder­
spannung des Sphygmographen als Last (in Grammen ausgedruckt), multipliziert 
mit del' zugehorigen Exkursion del' Pelotte als Weg (gemessen durch die Kurven­
hohe unter Beriicksichtigung del' HebelvergroBerung in cm). Urn numerische 
Werte zu erhalten, wurde del' 
J aq uetsche Sphygmograph in del' 
Weise zum Sphygmobolographen 
eingerichtet, daB die Druckwerte del' 
einzelnen numerierten Federspan­
nungen durch die Fabrik in Form 
einer Tabelle nach absoluten Wer­
ten (Grammen) geeicht wurden und 
daB das Instrument (Abb. 18) mit 
einem Abscissenschreiber versehen 
wurde, welcher auf dem beruBten 
Streifen neun parallele Abscissen 
verzeichnet (Abb. 19), zwischen 
welchen die Distanzen so gewahlt 
sind, daB die ihnen entsprechenden 
Lagen del' Schreibspitze jeweilen 
einer Ortsveranderung del' Pelotte 
von 0,005 cm entsprechen. So kann 

B 

Abb. 18. Einfacher Sphygmobolograph 
(modifizierter Jaquetscher Sphygmograph). 

also die Hebung del' Pelotte (in cm) mit dem Druck del' Feder in g multipli­
ziert werden und man erhalt dann den Arbeitswert des Pulses fur die be­
treffende Aufnahme in gcm. 

Praktisch wurde mitteIs dieses Instrumentes anfangs so verfahren, daB 
zunachst mit allen Federspannungen, uber welche man verfugte, nacheinander 
auf dem namlichen Streifen kurze, 
bloB einigePulse enthaltendeKurven 
aufgenommen wurden, wobei die 
Ausschlage aus ahnlichen Grunden 
wie bei del' pneumatischen Volum­
bolometrie allmahlich zu- und daml 
schlieBlich abnehmen, und da;B daml 
fUr die erw1i.hnte Arbeitsberechnung 
diejenige Kurve aus del' Kurven­
schar in del' Nahe del' groBten Aus­
schlage herausgesucht wurde, welche 

Abb. 19. Die neun Abscissen, welche der 
Sphygmograph auf den Streifen zeichnet. 

Jede Abscissendistanz entspricht einer 
Pelottenexkursion von 0,005 em. 

bei del' Ausrechnung das groBte (optimale) Arbeitsprodukt gab (vgl. Abb. 20). 
Ich konnte abel' daml feststellen (40), daB da, wo in del' Kurvenschar bei 

zunehmender Federspannung eine plotzliche unstetige Verkleinerung erfolgt, die 
diesel' Verkleinerung vorausgehende Kurve, welche gewohnlich auch die hochste 
(Optimalkurve) ist, ijnmer auch das groBte Arbeitsprodukt gibt, also auch in 
betreff del' Arbeitsleistung optimal ist, so daB jenes Heraussuchen des groBten 
Arbeitsprodukts durch Ausrechnung iiberflussig wird. Dies beruht, wie ich am an­
gefuhrten art bewiesen habe, darauf, daB beim kritischen Punkt del' beginnenden 
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unstetigen Kurvenverkleinerung die Arterie anfangt, im Weilental unter dem 
Druck der Pelotte einen Moment zusammenzuklappen, wodurch ein Teil der 
Pulsweile zentripetal reflektiert und dadurch der Ubertragung auf den Sphygmo­
graphen entzogen wird. Infolgedr len gibt die der unstetigen Verkleinerung 
unmittelbar vorausgehende Kurve regelmaBig das groBte Arbeitsprodukt. 
Man kann also ohne weiteres das Arbeitsprodukt der der unstetigen Verkleinerung 
vorhergehenden Kurve als das optimale Arbeitsprodukt betrachten. Zuweilen 
kommt es vor, daB der unstetigen Verkleinerung der Ausschlage, welches das 
Zeichen darur ist, daB die Arterie anfangt, im Wellental vorubergehend ver­
schlossen zu werden, eine Periode vorausgeht, wo bei zunehmendem Feder­
druck die Ausschlage gleich bleiben (Optimaldruckbereich). Da Randpulse 
bei der Sphygmographie im Gegensatz zur pneumatischen Bolometrie (vgl. 
S. 25f.) keine erhebliche Rolle spielen, so muB angenommen werden, daB diese 
Erscheinung darauf beruht, daB eine Zeitlang die zunehmende Mobilisation 
der Arterienwand und die zunehmende Belastung derselben sich in der Wirkung 
das Gleichgewicht halten. In diesem Faile wird (im Gegensatz zur pneumatischen 
Bolometrie, wo Randpulse beim "Optimaldruckbereich" eine Roile spielen 
konnen, vgl. S.25£.) cler hochste Druck, bei welchem die Exkursionen noch 
optimal sind, der Arbeitsberechnung zugrunde gelegt, also wiederum der Druck 
unmittelbar vor dem Einsetzen der unstetigen Kurvenverkleinerung. Es gibt aber 
endlich auch seltene Faile, wo bei steigender Federspannung vor der unstetigen 
Abnahme, welche auf dem Zusammenklappen der Wande beruht, die Aus­
schlage infolge der Zunahme der Last stetig, d. h. allmahlich, schon etwas kleiner 
werden. Auch hier erhalt man aber das groBte Arbeitsprodukt, wenn man die 
Berechnung rur die der p16tzlichen, unstetigen Verkleinerung der Kurven­
hohe unmittelbar vorausgehende Kurve vornimmt. Denn die Erfahrung lehrt, 
daB bei der stetigen allmahlichen Verkleinerung der Ausschlage die Arbeits­
produkte infolge des uberwiegenden Einflusses der zunehmenden Last auf 
deren Wert noch etwas zunehmen, bis dann die unstetige starkere Verkleinerung 
der Ausschlage durch die partieile Reflexion der Pulswelle erfolgt. Man kann 
also ganz allgemein die Regel aufstellen, daB man das gro13te, den Energiewert 
des Pulses charakterisierende Arbeitsprodukt in ailen Fallen erhalt, wenn man 
die der unstetigen plotzlichen Verkleinerung der Kurvenhohe vorausgehende 
Kurve rur die Berechnung des Arbeitswertes verwendet. Durch diese Fest­
steilung wird das Verfahren a uBerordentlich vereinfacht. 

Fur meinen Sphygmobolographen gilt die folgende Eichungstabelle der Feder­
spannung. Die Fabrik gibt jedem Instrument seine eigene empirisch festgesteilte 
Eichungstabelle mit, welche die Spannung fur die unterste Abscisse des Streifens 
angibt. 

Tabelle 3 (giiltig fiir meinen Sphygmobolographenl. 

Federspannung 

1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 

Gramm 

21 
41 
61 
83 

105 
127 
147 
170 
190 

Federspannung 

10 
11 
12 
13 
14 
15 
16 
17 

Gramm 

215 
238 
258 
278 
302 
322 
342 
362 
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Da die Werte der Federspannungen mit den Abseissenhohen etwas, .wenn 
aueh bloB wenig, zunehmen, so empfiehlt es sieh im Interesse der Exaktheit 
bei den Kurvenaufnahmen den Sehreibstift immer auf die unterste Abseisse 
einzustellen. Die Differenz der Federspannung fUr das Wellental und den 
Kurvengipfel spielt keine wesentliehe Rolle. 

Die Abb.20 stellt eine arbeitsbolographisehe Aufnahme dar. Der Wert 
der Arbeitsprodukte ist auf der Kurve selbst dargestellt. Wie man sieht, ist 
der optimale Arbeitswert des betreffenden Pulses 2,13 gem. Es braueht nieht 
gesagt zu werden, daB die sphygmobolographisehen Arbeitswerte viel kleiner 
sind, als die von 5 em Langenausdehnung des Radialis auf pneumatisehem 
Weg gewonnenen sphygmobolometrisehen. 

Abb. 20. Arbeitsbolographisehe Kurve. A Arbeitswerte in gem. Th 4 135,5 heifit: 
Spannungsnummer der Teilseheibe, entsprechend 135,5 Gramm. (Die Spannungswerte 

waren dam'tls anders als bei meinem jetzigen Sphygmographen.) 
Exe. = Exkursion der Pelotte in Zentimetern. 

Die hier besehriebene Methode der Sphygmobolographie ist also zunaehst 
eine Arbeitsbolographie, indem bisher bloB von der Bestimmung der Arbeits­
werte die Rede war. Ieh habe aber in neuerer Zeit die Frage der Beziehung 
der optimalen Sphygmogrammhohe zu dem Pulsvolumen aufgenommen 
und gefunden, daB die optimale Kurvenhohe in sehr einfaeher Weise auBer 
fiber den Arbeitswert des Pulses auch fiber das Pulsvolumen AufschluB gibt, 
und daB man also auch dieses sphygmobolographisch bestimmen kann. Bei 
dieser Anwendung kann man die Sphygmobolographie als Volumbolographie 
bezeichnen. Man kann aber ein und dieselbe Kurve sowohl arbeitsbolographisch 
als volumbolographisch verwenden. 

Um die Moglichkeit der sphygmobolographischen Beurteilung des Puls­
volumens einzusehen, muB man versuchen, sich ein klares Bild davon zu machen, 
wie sieh das Pulsvolumen bei der Ubertragung der Pulsenergie auf den Sphygmo­
graphen geltend macht. Wie oben angefUhrt wurde, und wie ich in meinem 
Aufsatz fiber die sphygmographische Arteriometrie (39) gezeigt habe, sind die 
Ursachen der bei zunehmender Federspannung eintretenden VergroBerungen 
und nachherigen Verkleinerungen der sphygmographischen Ausschlage ganz 
entsprechend wie bei den analogen Erscheinungen der Indexausschlage der 
pneumatischen Sphygmobolometrie, wie ich sie auf S.-23f£. erklart habe. Die 
besonderen Verhaltnisse, welche fUr die Auffindung der optimalen Ar bei ts­
werte in Betracht kommen, sind oben auf S. 59f. geschildert worden. FUr die 
sphygmobolographische Bestimmung des P u I s v 0 I u men s kommt der von 
lnir (39) erbrachte Nachweis (siehe auch S. 59£.) in Betraeht, daB zur Zeit 
der beginnenden unstetigen Verkleinerung der Kurvenhohe angenommen 
werden muB, daB die Arterie durch die Pelotte wahrend des tiefsten Punktes 
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des Wellentals fiir einen Moment platt zusammengedriickt wird, so daB die 
beiden Wande sich beriihren. Hierauf beruht infolge der Reflexion eines Teils 
der Pulswelle die unstetige Verkleinerung der Kurvenhohe 1). Eine solche herz­
diastolische Abplattung der Arterie muB aber wegen der Kontinuitat der Er­
scheinungen, wenn auch in einem etwas geringeren, noch nicht zum VerschluB 
fiihrenden Grade auch schon vorhanden sein bei den unmittelbar vorausgehenden 
Federspannungen, bei welchen die Kurve optimal oder noch nahezu optimal 
hoch ist. 

Wenn man nun auf sphygmobolographischem Wege ein Urteil iiber die 
GroBe des Pulsvolumens erhalten will, so muB dies natiirlich in der Weise 
geschehen, daB man hierfiir die groBten Ausschlage, d. h. die 0 p tim a 1-
k u rv e benutzt. Zur Feststellung, in welcher Weise aus diesen groBten Aus­
schlagen Schliisse auf das Pulsvolumen moglich sind, ergeben sich folgende 
Uberlegungen. 

Bei den optimalen Ausschlagen ist nach dem Gesagten die Arterie durch 
die Pelotte im Querschnitt wahrend der Herzdiastole f a s t vollstandig zur 

Abb. 21. Querschnitt der Sphygmobolographenpelotte und der Radialis senkrecht zu 
ihrer Lii.ngsachse. abc d Querschnitt der komprimierten Arterie, 

a f g h Hiihenschnitt des optimalen Pulsvolumens. 

Gestalt abcd (Abb. 21) plattgedriickt und durch die Wolbung der Pelotte 
leicht nach oben konkav. Dabei ist die Arterienwand nach den bekannten 
Gesetzen der Schlauchkompression an den seitlichen Umbiegungsstellen infolge 
der Wandstarre etwas wulstig ausgebuchtet, wie es die Abb.21 bei ab an­
deutet. Es ist jedoch darauf hinzuweisen, daB mit Riicksicht auf die schon 
von Marey und dann namentlich von Kronecker hervorgehobene sehr ge­
ringe Starre der Arterienwandungen (gegeniiber dem ungleich starren Material 
eines Gummischlauches) diese Wulstung der Seitenrander nur als sehr gering 
angenommen werden muB und eigentlich nur der theoretischen Exaktheit 
wegen erwahnt und in der Abbildung bei ab angedeutet wurde. 

Von dieser unter dem EinfluB des Optimaldruckes stftrk abgeplatteten 
Ausgangsstellung der Arterienwand aus (a bcd) wird beim Eindringen der 
Pulswelle die obere Wand der Arterie samt der Pelotte im Sinne des groBen 
Pfeiles gehoben, und es fragt sich nun, wie sich bei dieser Expansion die 
Form des ~rterienquerschnitts gestaltet. Es kann natiirlich nicht die Rede 

1) Die von Dr. Attinger gegen diese Deutung geltend geruachte, sehr oberfliichliche 
und wenig iiberlegte Einwendung ist von mir widerlegt worden (vgl. Schweiz. rued. Wochen­
schrift 1923. Nr. 49 und 1924. Nr. 3). 
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davon sein, daB etwa die mit der Sphygmographenpelotte belastete Arterie 
sich bei ihrer Ausdehnung trotz des Gegendrucks der Pelotte bis zur 
vollen Weite und Rundung ihres natiirlichen Lumens, das in der Abb. 21 
als Kreisfigur aIigedeutet ist, eroffnet, da dies, bei der gewohnlich zwischen 
1,5 und 2 mm schwankenden GroBenordnung des inneren Arteriendurch­
messers, zu unmoglich groBen Pulsausschlagen fiihren wiirde, wie sie tat­
sachlich nie beobachtet werden, und wie sie auf der Breite des Sphygmo­
graphenstreifens iiberhaupt keinen Raum finden konnten. Die sphygmo­
graphische Erfahrung lehrt vielmehr, daB normale Pulse auf dem Sphygmo­
graphenstreifen mit ihrer Hohe meist nur einige, z. B. 3-4 Abscissendistanzen 
einnehmen, und daB nur in seltenen Fallen (Aorleninsuffizienz, Hyperzirkulation) 
PUlse vorkommen, bei welchen der Schreibstift auf dem Streifen das Gebiet 
aller neun Abscissen durchmiBt. Diese Angaben bedeuten, da ein Abscissen­
intervall einer Pelottenexkursion von 0,05 mm entspricht, daB die optimale 
Pelottenhebung bei gewohnlichen Pulsen etwa 0,15-0,2 mm, bei den groBten 
vorkommenden Pulsen hochstens 0,45mm betragt. Diese Zahlen und die durch 
meine Messungen festgestellten normalen MaBe des Arteriendurchmessers (1,5 bis 
2,0 mm) miissen nun der Beantwortung der Frage zugrunde gelegt werden, wie 
sich in Abb. 21 die herzsystolische Formveranderung des. Arlerienquerschnitts 
als Ursache der Pelottenhebung bei den optimalen Sphygmogrammen gestaltet. 
Dabei muB beriicksichtigt werden, daB die Arterie sich durch den Puls fast 
ausschlieBlich nach oben, in der Richtung gegen die Pelotte hin ausdehnt, 
weil, von der horizontal abgeplatteten herzdiastolischen Form der Arterie aus, 
sich der seitlichen Quote der Erweiterung ein unendlich viel groBerer Wider­
stand entgegengesetzt, als der vertikalen Ausdehnung gegen die frei bewegliche, 
mit dem arteriellen Druck forlwahrend im Gleichgewicht stehende Pelotte. 

Auch bei den allergroBten iiberhaupt vorkommenden Pulsen wird nach 
den angefiihrten Zahlen die Pelotte und somit auch die obere Arterienwand 
um weniger als 1/3 des natiirlichen inneren Arteriendurchmessers gehoben. 
Daraus ergibt sich, daB bei optimal hohen Sphygmogrammen der von der 
Pelotte bedeckte Teil der Arterie auch zur Zeit des Wellengipfels noch einen 
sehr stark abgeplatteten Querschnitt darbieten muB, etwa wie es fiir die 
extrem groBen Pulse in Abb. 21 die schraffierle Flache efgh zusammen 
mit dem darunter liegenden unschraffierlen Streifen darstellt. Aus der un­
mittelbaren Anschauung dieser Abbildung geht hervor, daB der systolische 
Volumzuwachs der Arlerie beim optimalen Sphygmogramm (e~tsprechend 

der schraffierten Flache) annahernd betrachtet werden kann als ein Prisma 
von dem Hohenschnitt efgh mit etwas gebogener oberer und unterer End­
flache fg und eh. Das Volumen dieses Prismas ist nichts anderes als das 
sphygmobolographische Pulsvolumen. Da efgh der in der Bildebene liegende 
Hohenschnitt dieses Volumens ist, und eh annahernd der Querdimension der 
in die Ausgangsstellung abc d .zusammengedriickten halben Innenflache der 
Arterie entspricht, so berechnet sich das Pulsvolumen aus der Abb. 21 nach 
der folgenden Formel: 

Optimales Pulsvolumen = halbe Innenflache des vollstandig zusammen­
gedriickten, unter der Pelotte liegenden Arterienteils X Hebung ik der Pelotte. 

Fiir eine gegebene innere FIachengroBe des der Pelotte entsprechenden zu­
sammengedriicktenArterienteils kann also, wie ausdieserBetrachtunghervorgeht, 
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das Pulsvolumendurch die lineare GroBe ik der optimalen Sphygmographenhebung 
ausgedriicktwerden. Unter derdabei gemachten Voraussetzung, daB man ausgeht 
von einem gegebenen inneren Umfang (oder Durchmesser) der komprimierten 
Arterie und einer bestimmten Pelottenlange (diese in der Richtung des V orderarms 
gemessen), erhalt also die allerdings mehr intuitive Identifizierung der Sphygmo­
grammhohe mit dem Pulsvolumen von seiten der alteren Sphygmographiker eine 
gewisse, wenn auch nur partielle Berechtigung. Aber meine Ableitung zeigt 
zugleich, worin bei jener naiven Verwertung der Sphygmogrammhohe als 
MaB des Pulsvolumens durch die ii.lteren Autoren gefehlt wurde, und wie diese 
als paradox nicht ohne Berechtigung angefochtene Auffassung zu korrigieren 
ist. Das scheinbare Paradoxon, daB das Pulsvolum!=Jn durch eine lineare GroBe, 
die Pelottenexkursion ausgedriickt werden kann, lost sich namlich ohne weiteres, 
wenn man beriicksichtigt, daB unter der gemachten V oraussetzung eben die 
zwei anderen Dimensionen des Volumbegriffs gegeben sind. In der Tat haben 
wir ja in Abb. 21 das Pulsvolumen mit dem Rauminhalt des durch den Rohen­
schnitt efgh ausgedriickten Prismas identifiziert. Fiir diesen Rauminhalt ist, 
unter der Voraussetzung einer bestimmten Grundflache, d. h. einer die beiden 
anderen Dimensionen des Prismas (Pelottenlange und halber innerer U mfang 
der Arterie) enthaltenden bestimmten Innenflache des komprimierten Arterien­
teils die lineare Exkursion ik das MaB. Diese beiden anderen Dimensionen 
miissen also mit beriicksichtigt werden. Die Pelottenlange ist gegeben und 
die Querdimension der komprimierten Arterie laBt sich als halber innerer 
Umfang derselben durch Multiplikation des arteriometrisch gefundenen Arterien­
durchmessers mit n leicht berechnen. 

Diese Anschauung ergibt, daB man aus der optimalen Rebung der Pelotte 
des Sphygmobolographen bzw. aus der optimalen Kurvenhohe das auf die 
longitudinale Ausdehnung der Pelotte fallende Pulsvolumen der Radialis sogar 
in absoluten Werten (ccm) aus den drei Dimensionen des Prismas efgh mit 
groBer Annaherung berechnen kann. Man miiBte dann weiter, um in jedem 
Fall vergleichbare Werte zu erhalten, das so absolut gefundene Pulsvolumen, 
ahnlich wie es fUr den bolometrischen Volumwert oben (S. 35) besprochen wurde, 
noch auf die Einheit des inneren Querschnitts der Arterie, also auf eine 
Arterie von 1 qmm innerem Querschnitt, durch Division des Wertes durch das 
Quadrat des fiir den betreffenden Fall gefundenen Arterienradius umrechnen. 

Wenn man sich aber darauf beschrankt, fiir das Pulsvolumen die optimale 
Kurvenhohe, gestiitzt auf die vorhergehende Darstellung, unter Voraussetzung 
einer gegebenen, vom Apparat abhangigen Pelottenlange und eines gegebenen 
Arterienkalibers, als relatives MaB zu benutzen, so laBt sich fUr die Um­
rechnung dieses MaBes auf die Einheit des Arterienkalibers, zum Zweck, die 
Messungen allgemein vergleichbar zu machen, folgender neue Gesichtspunkt 
einfiihren, welcher die Umrechnung sehr vereinfacht, ohne die mathematische 
Strenge zu beeintrachtigen. 

Fragen wir uns: Wie groB ware der optimale sphygmographische Ausschlag 
bei einer Arterie von 1 mm Durchmesser, wenn er bei einer Arterie, fiir welche man 
z. B. den Durchmesser 2 mm gefunden hat, ceteris paribus gleich n ist. Rier gelten 
nun folgende tTberlegungen: Der Querschnitt des Lumens einer Arterie von 2 mm 
Durchmesser verhalt sich zu demjenigen einer Arterie von 1 mm Durchmesser 
wie 4: 1 (nach dem Verhaltnis der Quadrate der Radien). Da nun, wie ich gezeigt 
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habe (S. 33ff.), das Pulsvolumen ceteris paribus proportional ist dem Querschnitt 
der Arterie, so konnte man den ~gschluB ziehen, daB also, well wir die sphygmo­
graphischen Optimalausschlage als das lineare MaB des Pulsvolumen akzeptiert 
ha:ben, der Ausschlag fiir eineArterie von 1 mm Durchmesser ceteris paribus (d.h. 
bei gleicher Herzaktion) viermal kleiner ausfallen miiBte als fiir die Arterie 
von 2 mm Durchmesser, daB also der Wert entsprechend den Werten der 
pneumatischen Bolometrie sich fur eine Arterie von 1 mm Durohmesser auf 
n Viertel reduzieren.muBte. Dies ist aber nicht richtig, well, wie wir betont 
haben, nur f14" einen gegebenen und gleichbleibenden Querschnitt der platt­
gedriickten Arterie der sphygmographische lineare Optimalausschlag proportional 
den'l Pulsvolumen ist. Vielmehr laBt sioh leicht nachweisen, daB fUr eine Arterie 
yom inneren Durchmesser 1 der Ausschlag ceteris paribus nicht ein Viertel, 
sondern die Halite von demjenigen einer Arterie yom Durchmesser 2 betragt, 
daB also hier ein lineares Verhaltnis existiert. Denn wenn in Abb. 22 I der 
quereDurchmesser des nach A.bb. 21 das Pulsvolumen darstellendenPrismenquer­
schnittes durch Verkleinerung der Arterie auf 
den halben Durchmesser auf die Halite redu­
ziert wird, wie in Abb. 22 II, so ist leicht ein­
zusehen, daB dann die Prismenhohe ebenfalls 
bloB auf die Halite reduziert zu werden braucht, 
um ein viermal kleineres Prisma bzw. ein vier-

.. 2 

Volumlf. 

E 1 » 
1ft I It} 

1t~. 
l' Volum1 

mal kleineres Pulsvolumen zu erhalten undo 
dem Gesetz Geriuge zu leisten, daB das Puls- II 

volumen s~ch auf die Arterien umgekehrt pro­
portional dem ~eren Querschnitt oder dem 
Quadrate des Radius vertellt. Daraus ergibt 
sich, daB, wenn wir die optimale Kurvenhohe 
bei der Sphygmobolographie als MaB des Puls­
volumens betrachten, wir, um dieses MaB uni­
versell vergleichbar zu machen, die Umrech­
nung' auf das Einheitskaliber ,linear nach dem 
Durchmesser, statt quadratisch nach dem 

Abb. 22. Querschnitt senkrecht 
zur Langsrichtung des Radialis. 
Verhalten des sphygmobolographi­
schen Pulsvolumens bei Reduktion 
des Arteriendurchmessers auf die 

Halfte. 

.Querschnitt bzw. dem Quadrat des Radius, wie bei der pneumatischen 
Bolometrie, vorzunehmen haben, worin eine erhebliche Vereinfaohung liegt. 
Diese line are Reduktion der Werte, zum Zweok ihrer allgemeinen Vergleich­
barkeit, gilt nun naturlich nicht bloB fur die V olumwerte, sondern auch fiir 
die Arbeitswerte. Es ist dabei folgende Uberlegung notwendig. Obschon die 
Exkursionen des Sphygmographen bei der Berechnung der Pulsarbeit bloB 
als linearer Weg zur Berechnung des Arbeitsproduktes in Betracht kommen, 
so ist doch natiirlich auch hier, da ja iiberhaupt die namliche Kurve wie fUr 
die V olumbestimmung vorliegt, diese Exkursion in Wirklichkeit der graphische 
Ausdruck fiir das Pulsvolumen 1), und somit gilt auch hier bei der Umrechnung 
der Arbeit auf eine Arterie yom Durchmesser 1 die lineare Proportionalitat 
lnit dem Arteriendurchmesser. Daraus, erhellt, daB auch die bolographischen 
Ar bei ts werte in dieser einfachen Weise proportional dem gefundenen Arterien­
durchmesser, also lihear auf den Arteriendurchmesser umzurechnen sind. 

1) Wir berechnen ja bei der pneumatischen Bolometrie die Arbeit des Pulses durch 
Multiplikation des Optimaldruckes mit dem optimalen Pulsvolumen. 

Ergebnisse d. inn. Med. 27. 5 
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Eine weitere Konsequenz dieser Auffassung ist folgende. Ich habe gezeigt, 
daB das direkt gewonnene Sphygmogramm gleichzeitig auch als V olumbologramm 
betrachtet und nach seiner Eichung auf V olum an die Stelle der graphischen 
Aufnahme der pneumatischenBolometerausschlage gesetzt werden kann (S.46f.). 
Ich habe die so gewonnene Kurve als konstruiertes absolutes Volum­
bologramm bezeichnet. Diese Konstruktion erhaIt nun in dem Nachweis, 
daB man unter den gewahlten Bedingungen in der optimalen Exkursion des 
Sphygmographen das MaB des Pulsvolumens sehen kann, ihre schone mathe­
matische Bestatigung. Denn das optimale Sphygmogramm besitzt nach der hier 
gegebenen Darstellung an sich in seiner Hohendimension, fUr einen gege benen 
Arteriendurchmesser vergleichbar, Vol u m wert und somit die Bedeutung eines 
Volumbologramms, und eine weitere Konstruktion ist also nur dann erforderlich, 
wenn man die gefundene Kurve in der oben dargestellten Weise noch auf die­
Einheit des Arteriendurchmessers reduzieren will. Es ist hierzu aber eine Um­
zeichnung der Kurve nicht durchaus erforderlich. Denn da der Reduktions­
faktor bei der geschilderten neuen Methode ein linearer und dadurch die 
Beurteilung ganz ubersichtlich ist, so kann man an der Hand der arterio­
metrischen Werte auch ohne besondere Konstruktion stets leicht und ohne 
weiteres beurteilen,' wie sich z. B. bei einem gefundenen Arteriendurchmesser 
von 1,8 mm die gefundenen bolographischen Werte fur einen Arteriendurch­
messer von 1 mm verhalten wiirden. Die so reduzierten Werte wiirden sich 
namlich einfach verhalten wie I: 1,8und also einer in diesem VerhaItnis redu­
zierten Kurvenhohe entsprechen. Dies gilt nach dem Gesagten sowohl fur die 
vergleichende Beurteilung der Volumwerte als der Arbeitswerte. 

FUr Praktiker, welche die Sphygmographie nach althergebrachter Methode 
ohne Arterienmessung und bloB unter Aufsuchung der optimalen Kurvenhohe 
betreiben, ist auf folgenden wichtigen Punkt aufmerksam zu machen. Weil das 
Pulsvolumen bei der Sphygmo bolographie nach meiner Darstellung ceteris paribus 
nicht dem inneren Querschnitt, sondern dem inneren Durchmesser der Arterie 
proportional ist, so spielt der Arteriendurchmesser fur die sphyg­
mobolographische Beurteilung sowohl des Pulsvolumens als der 
Pulsarbeit eine weit geringere Rolle als bei der pneumatischen 
Bolometrie, wo die Proportionalitat dem Quadrat des Radius ent­
spricht. Denn ein Unterschied des Arteriendurchmessers von 1,8 gegen 1,6 
bedingt bei der pneumatischen Bolometrie ceteris paribus ein Verhaltnis der 
Pulsvolumina von (1,8)2/(1,6)2 = 81/64, also einen nicht unerheblichen Unter­
schied. In der Hohe des optimalen Sphygmobologramms dagegen macht 
sich der Unterschied bloB linear, d. h. im Verhaltnis von 9/8 geltend. Daraus 
ergibt sich die uberraschende Tatsache, daB im Lichte dieser Darstellung die 
Sphygmobolographie in noch hOherem MaBe als die pneumatische Sphygmobolo­
metrie ohne Arteriometrie fur die Beurteilung des Zustandes der Zirkulation 
(Pulsvolumen und Pulsarbeit) brauchbar ist, weil sich bei ihr der EinfluB des 
Arterienkalibers bedeutend vermindert. 

Trotzdem ist aber naturlich fur exaktere Untersuchung die Berucksichtigung 
der Arteriometrie vorzuziehen, um so mehr als sie in ihrer graphischen Aus­
fiihrung, die'ich in dem Folgenden beschreiben werde, sehr einfach ist und keiner 
Mehrarbeit bedarf, da sie sich automatisch mit der bolographischen Kurven­
aufnahme verbindet. 
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Das WesentIichste iiber die im vorstehenden durch die Volummessung 
erweiterte Sphygmobolographie laBt sich folgendermaBen zusammenfassen: 

1. Das relative MaB des Pulsvolumens ist bei der Aufnahme der Kurven­
schar mit allen Federspannungen die Rohe der Optimalkurve. Die Reduktion 
auf ein EinheitskaIiber der Arterien geschieht hier im Gegensatz zu der pneu­
matischen Bolometrie linear, namIich durch Division des Wertes durch den 
arteriometrisch gefundenen inneren Arteriendurchmesser. 

2. Das sphygmol?olographische MaB der PuIsarbeit (absolut in gem) ist 
bei Aufnahme der Kurvenschar mit allen Federspannungen das Produkt der 
Kurvenhohe, welche dem unstetigen Absinken der Kurvenhohe vorausgeht 
(ausgedriickt in em der Pelottenhebung) mit der zugehorigen ;Federspannung 
in Grammen. Auch bier hat die Reduktion auf ein EinheitskaIiber (im Gegen­
satz zur pneumatischen Bolometrie) linear durch Division des Wertes mit dem 
arteriometrisch gefundenen inneren Arteriendurchmesser zu geschehen. 

3. Die Reduktion der Werte a.uf das EinheitskaIiber (den Einheitsdurch­
messer der Arterie) hat hier eine verhaltnismaBig geringe praktische Be· 
deutung. 

Die sphygmographische Arteriometrie. 
Bei passender Einrichtung des Sphygmographen laBt sich mit der im vor­

stehenden heschriehenen Sphygmobolographie automatisch das von mir (41) 
beschriebene Verfahren der sphygmographischen Arteriometrie verbinden, und 
zwar so, daB der innere Durchmesser der Radialis wahrend der bolographischen 
Aufnahme sich automatisch-graphisch auf dem namIichen Streifen aufschreibt. 
Diese automatisch-graphische Arteriometrie ist eine Verbesserung des von 
mir in der Schweiz. med. Wochenschr. 1922. Nr. 6 heschriebenen und in Nr. 18 
des namIichen Jahrgangs jener Wochenschrift als Erganzungsmethode der 
Bolographie empfohlenen Verfahrens. 

Das Verfahren beruht zunachst darauf, daB man in der sphygmobolographi­
schen Kurvenschar, welche mit den samtIichen zur Verfiigung stehenden Feder­
spannungen des von mir zum Sphygmobolographen (vgl. S. 58f.) umgearbeiteten 
Jaquetschen Sphygmographen aufgenommen werden, zwei Kurven ins Auge 
faBt, namIich einerseits die Kurve, in welcher unter Einstellung der Kurvenbasis 
auf die Basis des Streifens die kleinsten beginnenden Exkursionen des Schreibe­
hebels bemerkt werden (X in Abb. 23 und 24), und andererseits, nach Uber­
schreiten des Optimums der Exkursionen, die ebenfalls auf die Streifenbasis ein­
gestellte Kurve, welche bei Steigerung der Federspannung eine unstetige, d. h. 
plotzIich in starkerem MaBe erfolgende Verkleinerung zeigt (Xl in Abb. 23 
und 24). 1m ersteren FaIle entspricht offenbar die Lage der Sphygmographen­
pelotte ffir das Wellental dem Ort der noch nicht merklich eingedriickten· 
oberen Arterienwand; im letzteren FaIle dagegen, wie ich bewiesen habe (40), 
der Lage der namIichen Arterienwand im Moment, wo die Arterie wahrend 
einer kurzen Dauer zur Zeit des Wellentals durch den Pelottendruck eben 
anfangt, verschiossen,zu werden. Bezeichnet man die erstere Lage der Arterien­
wand als "oberen", die zweite als "unteren" MeBpunkt, so ist die Distanz 
dieser heiden MeBpunkte offenbar gleich dem Durchmesser des herzsystoIischen 
Arterienquerschnitts. 

5* 
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die Minimalexkursion erreicht wurde. Die bei jeder einzelnen Entspannung 
der Feder auf dem Streifen sich als senkrechte Linien aufschreibenden sukzessiven 
Exkursionen des Schreibstiftes· wurden addiert und ihre Summe durch die 
HebelvergroBerung dividiert. Die hierdurch gefundene Zahl (in mm bzw. Zehntel­
millimetern) ergab den herzsystolischen inneren Arteriendurchmesser. 

rch habe seither unter Mitwirkung der Firma J. J aq uet dieses etwas kompli­
zierte Verfahren wesentlich vereinfacht, und zwar gestiitzt auf folgende Uber­
legung: Weml man die in Frage stehende Kurvenschar (vgl. Abb. 23 und 24), bei 
sukzessiv gesteigerter Federspannung so aufnimmt, daB durch entsprechende Ein­
stellung der Mikrometerschraube die Basis derKurven, wie es in denAbbildungen 
dargestellt ist, wenigstens fUr die erste (minimale) Kurve (X) und fiir die Kurve 
der ersten unstetigen Ver­
kleinerung (X') moglichst ge­
nau auf die unterste Abscisse 
des Streifens faUt, so ist es 
klar, daB, weil die Pelotte 
durch diese Einstellung in 
einem festen Lageverhaltnis 
zum Streifen bleibt, die Ex­
kursion, welche man der Mi­
krometerschraube bzw. dem 
Streifen fUr die Einstellung 
vonXzuX' geben muB,genau 
der Dislokation der Pelotte 
gegeniiberder Arterie, d.h. der 
Distanz zwischen dem oberen 
und unteren "MeBpunkt", mit 
anderen Worten dem gesuch­
ten inneren Arteriendurch­
messer entspricht 1). Man 
konnte also dieseExkursion 
an der zur Einstellung die­
nenden Mikrometersehraube 

J 

Abb. 25. Ansicht des arteriometrischen 
Sphygmobolographen. 

a. 

selbst ablesen, wodurch jedoch das Verfahren seinen objektiven automatisch 
graphischen Charakter einbiiBen wiirde. Statt dessen laBt sich aber auch dieses 
Verfahren zu einem graphischen und automatischen gestalten durch die in 
Abb. 25, 26 u. 27 dargestellte, an dem Sphygmobolographen angebrachte graphi­
sche Hebelvorrichtung bcdef, welche den Zweck hat, die erwahnte Exkursion 
der Mikrometerschraube automatisch wahrend der Kurvenaufnahme in Form 
der langs der Pulskurven in Abb. 23 und 24 sichtbaren Treppenlinie aufzu­
schreiben. Diese graphische Vorrichtung, welche an der Hand der schematischen 

1) Die Teilung der Milrrometerschrau be ist so gewahlt, daB sie unter Beriicksichtigung 
der GroBe der Hebelarme den Exkursionen des oberen Sphygmographenteils in der Verti­
kalen der Pelotte entspricht. Die Teilstriche an der senkrechten Skala der Mikrometer­
schraube sind also ctwas groBer als 1/2 mm, entsprechen aber in der Vertikallinie der Pelotte 
einer Exkursion des oberen Sphygmographenteils von genau 1/2 mm. Und ebenso entsprechen 
die mit Zahlen bezeichneten groBeren Teilstriche der Teilscheibe der Mikrometerschraube 
an dieser Stelle je 0,1 mm Exkursion. 
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Abb. 27 am besten verstandlich ist, wird dadurch betatigt, daB das Hebelwerk 
bcdef (Abb. 27) mittels des Stiftes gh sich bei g auf den Basalteil des Sphygmo­
graphen stiitzt und daB infolgedessen, wenn man den oberen Sphygmographen­
teil um die Drehachse n mittels der Mikrometerschraube a gegen den Basalteil 

, in der Richtung des Vertikal-

Abb. 26. Halbsohematisohe Ansioht des 
arteriometrisohen Sphygmobolographen. 

pfeils herunterschraubt , der 
Schreibstift e f auf dem be­
ruBten Streifen senkrecht nach 
oben geschoben wird. Infolge­
dessen schreibt also der Schreib­
stift e f auf dem Streifen bei 
jeder Senkung der Mikrome­
terschraube a automatisch in 
die Hohe riickende Treppen­
stufen, wie sie in den vor­
stehenden Kurven (Abb. 23 
und 24) sichtbar sind. Damit 
sich die 8 betragende Hebel­
vergroBerung dieser Stufen­
schreibung je nach der Aus­
gangsstellung der Mikrometer­
schraube nicht verandert, wird 
dafiir gesorgt, daB die Bewe­

gung des Hebelwerks b c d e f (Abb. 27) im Anfang der Stufenschreibung immer 
von demselben Punkt, namlich dem Anschlagsstift k ausgeht. Zu diesem 
Zweck wird im Beginn der Aufnahme, nachdem der Sphygmograph auf die 
Minimalkurve ,eingestellt ist, die Schraube b (Abb. 25) gelockert, so daB 

r" 
n lOb, bew, lSil d. Sph. 

Vnf. BtI.allr,,? d. Spit, 

Abb. 27. Sohematisohe Figur zur Erlauterung der Funktiondes arteriometrisohen graphi­
sohen Hebelwerks, welohes den Arteriendurohmesser automatisoh in der Treppenlinie 
aufzeiohnet: Die groBen sohwarzen Punkte bedeuten die Drehpunkte des Hebelwerks. 
Bei Senkung des oberen Teils des Sphygmobolographen mitteIs der Mikrometerschraube a 
in der Riohtung des vertikalen Pfeils dreht sioh dieser obere Teil in der Riohtung des ge­
bogenen Pfeils um das Charnier n, wobei der Punkt g gegen den Basalteil st6Bt und hier­
duroh mitteIs des Hebelwerks bod ef den arteriometrisohen Sohreibstift f auf dem beruBten 
Streifen naoh links, d. h. naoh oben sohiebt, woduroh die Treppenlinie gesohrieben wird. 

der Stift gh verschieblich wird, dann der Hebelarm bc nach abwarts gedriickt, 
so daB der 'mit ihm zwangslaufig verbundene Hebel de an die Hemmung k 
stoBt, dann der Stift gh unter Festhaltung der Lage des Hebelarms bc so nach 
unten verschoben, daB er bei g an den Basalteil des Sphygmographen anstoBt, 
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und dann in dieser Stellung durchAnziehen der Schraube b (Abb. 25) festgestellt. 
Sobald diese Einstellung des arteriometrischen Schreibers geschehen ist, hat man 
nichts anderes zu tun, als die Kurvenschar mit allen Federspannungen, wie 
in Abb. 23 und 24 von der MinimaIkurve X bis zum Beginn der Kurvenver­
kleinerung X' aufzunehmen, wobei man die Basis aller Kurven jeweilen mittels 
der Mikrometerschraube moglichst genau auf die unterste der durch den arterio­
metrischen Schreibstift markierten Treppenstufe einstellt. 

Die dabei zustande kommende Treppenkurve. gibt dann in'Sfacher Ver­
gro.Berung die gesamteEinstellungsbewegung der Mikrometerschraube wieder, und 
die Vertikaldistanz des Treppenabsatzes X von dem Treppenabsatz Xl stellt in 
Smaliger Vergro.Berung den inneren herzsystolischen Arteriendurchmesser dar. 

Wie man schon aus der Form der ganzen Kurvenaufnahme im Vergleicb. 
zu der friiheren (Schweiz. med. Wochenschr. 1922. Nr. 6, S. 135 f.) sieht, ist 
das Verfahren viel einfacher als das friihere. Auch ist es weniger gegen Fehler 
empfindlich, so da.B die in meiner friiheren Arbeit geforderte Feststellung der 
Hand durch einen besonderen Halter iiberfliissig ist und die Hand einfach 
wie bei der gewohnlichen Sphygmographie auf einem Spreukissen gelagert 
werden kann. 

In meiner ersten Arbeit iiber sphygmographische Arteriometrie (Schweiz. 
med. Wochenschr. 1922. Nr. 6) habe ich die Frage des Einflusses der Weich­
teile auf das Resultat der arteriometrischen Messung einer genauen Unter­
suchung unterzogen und bin dabei zu dem Resultat gekommen, da.B daraus 
keine Fehler entstehen kOnnen (falls die Teile nicht Odematos sind, vgl. spater 
S. 76). Man vergleiche in betreff dieser Fragen auch die oben bei Anla.B der 
palpatorischen Arteriometrie gegebenen Erorterungen S. 41ff. 

Da die sphygmographische Arteriometrie gewohnlich in Kombination mit 
der sphygmobolographischen Volum- und Arbeitsmessung des Pulses ausgefiihrt 
wird, so sei in betreff weiterer technischer Details der praktischen Ausfiihrung 
auf den folgenden Abschnitt verwiesen, in welchem diese k 0 m bini e r t e Methode 
dargestellt ist. 

Die arteriometrische Sphygmobolographie, eine 
pulsdynamische Universalmethode. 

Es handelt sich hier um die Kombination der beiden im vorstehenden be­
schriebenen Methoden namlich der Sphygmobolographie und der sphygmo­
graphischen Arteriometrie, wobei die Resultate beider Methoden auf dem 
namlichen beru.Bten Streifen gleichzeitig verzeichnet werden (vgl. Abb. 23 
und 24). Die Arteriometrie verbindet sich dabei automatisch mit der Sphygmo­
bolographie. Ich verweise in betreff der beiden Tellmethoden auf die vorher­
gehenden Kapitel und gebe hier die Gebrauchsanweisung fiir das aus beiden 
Methoden kombinierte Verfahren. Das Instrument hei.Bt arteriometrischer 
Sphygmobolograph und ist von der Firma J. Jaquet, Fabrik fiir wissenschaft­
liche Chronometrie, Thannerstra.Be 25, Basel, zu beziehen. 

Gebrauchsanweisung. 
Der Untersuchende sitzt auf der rechten Seite des Kranken in einem rechten 

Winkel zu ihm, wahrend der Patient entweder sitzend seinen rechten V orderarm 
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auf der yom Arzt aus linksseitigen Ecke eines Tisches (vgl. das Situations­
schema Abb. 28), oder, wenn er bettlagerig ist, auf dem Bette, frontal zu dem 
Untersuchenden, die Beugeseite des Vorderarms nach oben gerichtet, auf ein 
Spreukissen legt. Die Hand soli dabei passiv ohne jede Muskelspannung ganz 
wenig dorsalwarts fallen und dabei von dem abhangigen Teil des Kissens in ihrer 
Lage unterstiitzt sein. Der zur Befestigung dienende Basalteil l des arteriometri­
schen Sphygmobolographen (Abb. 25 und 26) wird nun in der iiblichen Weise auf 
der Volarseite iiber dem rechten Handgelenk mittels der Schnallenvorrichtung 
so appliziert,·· daB der oberflachlichste und am deutlichsten pulsierende Teil 
der Radialis in die Mitte des fUr die Pelotte m bestimmten Ausschnitts zu 
liegen kommt. Nachdem so der Basalteil maBig fest aufgeschnallt ist, wird der 
obere Teil des Sphygmobolographen mittels des auf seiner linken Seite befind­
lichen Scharniers n (Abb.25 und 26) eingehangt und dadurch mit dem Basalteil 
verbunden. Die Mikrometerschraube a hat man zuvor in die hochste Stellung ge­
bracht, die Pelottenfeder (in den Abbildungen nicht sichtbar, dagegen in der ana-

Pcrtient o 
llschecke 

Vorderarmd. Pat. 

logenAbbildung des einfachen Sphygmobolographen 
[Abb. 18] sichtbar) mittels der Spamlschraube p 
(Abb. 25 und 26) vollstandig entspannt (Spannungs­
nummer 1) und den Stift g h durch Drehung der 
Schraube b (Abb. 25) gelockert. Man laBt dann den 

O oberen Teil des Instruments durch Niederdriicken 
UnfBrsuchender 

der Einschnappvorrichtung q in der Richtung des 
Abb. 28. senkrechten Pfeils in den unteren Teil einschnappen, 

so daB nun beide Teile ein Ganzes bilden 1). Hierauf 
dreht man die Mlkrometerschraube a herunter (umgekehrt gegen die Richtung 
des Uhrzeigers), bis die Pelotte die Haut tiber der Radialis eben beriihrt. 
Oft fangt dann der Kurvenschreibstift r sofort an, eine minimale pulsatorische 
Exkursion auszufiihren. Wenn dies bei Federspannung I noch nicht der 
Fall ist, so steigert man die Federspannung so weit, bis die Minimalexkur­
sion X (Abb. 23 und 24) des Kurvenschreibers zustande kommt Es ist dies 
haufig bei Spannung 2 oder 3 der Fall. Da bei jeder Vermehrung der Feder­
spannung der Kurvenschreibstift r (Abb. 25 und 26) tiefer (nach rechts) riickt, 
so stellt man denselben jedesmal mittels der Mikrometerschraube wieder etwas 
in die Hohe (nach links), damit er freie Exkursionen machen kann. Sobald 
man in dieser "Weise minimale Exkursionen erzielt hat, ist es nun, um sich 
unnotige Miihe zu sparen, zweckmaBig, zunachst ohne Kurvenaufnahme sich 
davon zu tiberzeugen, daB die Pelotte richtig auf der Mitte der Arterie liegt. 
Dies geschieht dadurch, daB man feststellt, daB der Kurvenschreiber r bei 
zunehmender Federspannung regehnaBig zunehmende und schlieBlich bei einer 
gewissen Spannung wieder abnehmende Ausschlage von der nach der Beschaffen­
heit des Pulses ungefahr zu erwartenden GroBenordnung macht. Andernfalls 
muB die Applikation des Apparates entsprechend geandert werden, bis man 
von der tadellosen Applikation iiberzeugt ist. Fiir diese liegt die sichere Garantie 
III der gleichmaBigen Zunahme und nachherigen Abnahme der Kurvenhohen 

1) Sowohl' bei diesem Herunterdriicken der Einschna ppvorrichtung als auch nachher, 
wenn man diese zur Abnahme des Instrumentes wieder lost (durch einfaches Herauf­
driicken), muE man sich hiiten, die iibrigen feinen Teile des Apparates zu beriihren, da 
diese sonse leicht verbogen werden konnten. 
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bei progressiver zunehmender Federspannung. Nach diesen Vorversuchen 
stellt man die Federspannung wieder auf die Minimalexkursion des Kurven­
schreibers und schiebt nun den beruBten Streifen s (Abb.215) zwischen die zu 
seiner Fiihrung bestimmte und gleichzeitig die Abscissen schreibende Walze t 
und die Bewegungswalze. Man lii.Bt dann den Streifen durch das Triebwerk l ) 

bis unterdie Schreibspitzen (Pulsschreiber r, Zeitschreiber u und arteriometrischen 
Schreiber f [Abb. 25]) vOrriicken, wobei man diese zur VermeiduIig von BescM­
digungen des Apparats mittels einer Prapariernadel oder einer trockenen Schreib­
feder etwas hebt und sie dann, wenn der Streifen an richtiger Stelle steht, 
wieder auf diesen herunterfallen laBt. Man arretiert hun den Streifen wieder, 
urn die Minimalkurve nochmals korrekt auf die Grundlinie des Streifens ein­
zustellen, schiebt den Hebel bc (Abb. 25) unterLockerung des Schrauben~ 

kopfes b so weit nach unten, bis der Rebelarm de rechts an den Anschlag bei k 
stoBt, schiebtunter Festhaltung des Rebelwerks in dieser Stellung den Stift gh 
so weit nach unten, bis er bei g den Basalteil des Sphygri:l.Ographen heriihrt, 
und fixiert ihn dann mittels der Schraube b in dieser Lage. Von jetzt an wird an 
dem Stift gh nichts mehr gea.ndert. Man laBt dann den Streifen etwa 2-3 cm 
weit laufen, so daB die Minimalkurve X (wie in Abb. 23 und 24) moglichst auf 
der gleichen Rohe wie die durch den arteriometrischen Schreibstift ef ver­
zeichnete, dem' oberen "MeBpunkt" entsprechende unterste Treppenstufe ge­
schrieben wird. 

Man nimmt nun die Kurvenschar bei den verschiedenen steigenden Span­
nungen der Feder auf, indem man die Basis jeder einzelnen Kurve mittels 
der Mikrometerschraube i.J:llmer wieder auf die unterste Treppenstufe einstellt 
und jeweilen die Spannungsnummern wie in den dargestellten Kurven auf 
dem betreffenden Kurvenstiick mittels einer t,rockenen Schreibfeder ver­
zeichnet. 

Es geniigt bei ganz gleichmaBigen Pulsen fUr jede Federspannung etwa 
3 -4 Pulse aufzunehmen, wahrend beim V orhandensein ausgesprochener 
Atmungsschwankungen es sich empfiehlt, eine etwas groBere Zahl von Pulsen 
aufzunehmen, um ein sichereres Urteil iiber die durchschnittliche PulsgroBe' 
zu erhalten. So fahrt man' mit der Aufnahme der Kurvenschar fort, bis die 
anfanglich zunehmende Kurvenhohe unstetig abzunehmen beginnt (Xl, Abb. 23 
und 24). Um sicher zu sein, daB man dabei wirklich den Zustand erreicht hat, 
hei welchem die Arterie wahrend des Wellentals einen Moment verschlossen 
wird, und daB nicht zufallige vasomotorische Schwankungen (Traubesche 
oder Mayersche Wellen usw.) eine Tauschung bedingen, tut man gut, sich 
davon zu iiberzeugen, daB bei weiterer Spannungsvermehrung die Kurvenhohe 
progressiv weiter abnimmt (wie in Abb.24 rechts von Xl). 

Damit ist die Aufnahme beendigt. Man nimmt nun den beschriebenen 
Streifen heraus, bezeichnet ihn mittels einer trockenen Schreibfeder mit dem' 
Datum und den Personalien, den Angaben iiber Blutdruck, Pulsfrequenz usw. 
und fixiert dann die Kurve, indem man den Streifen durch ein Scha.lchen 

1) Der Auslosungshebel hierzu liegt auf der linken Seite des Uhrwerkskastchens und 
ist in den AbbiIdungen nicht sichtbar. Das Triebwerk muB jedesmal vorher ebenso wie 
das Zeituhrwerk vollstandig aufgezogen werden. ' 
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mit einer 50J0igen spirituosen Schellacklosung (gewohnlicher brauner Schel­
lack) durchzieht und mittels einer Cor net schen Pinzette zum Trocknen 
aufhangt. 

Die Ergebnisse der Methode, in betreff deren Begrfuldung auf die 
beiden vorhergehenden Kapitel verwiesen wird, lassen sich an der Hand der 
Abb. 23 und 24 folgendermaBen zusammenfassen: 

1. Arterienkaliber. Die Vertikaldistanz der untersten Treppenstufe X von 
der Treppenstufe X', bei welcher die unstetige Verkleinerung der Kurve beginnt, 
ergibt, durch 8 (HebelvergroBerung) dividiert, in rom den herzsystolischen 
inneren Arteriendurchmesser. Zur Abmessung dieser Vertikaldistanz kann 
man verschieden verfahren. Am einfachsten und doch genau genug ist es, 
wenn man sich den untersten Treppenabsatz X nach rechts nach dem Augen­
maB bis unter den Treppenansatz X' verschoben denkt und dann die Niveau­
distanz der beiden Stufen mittels eines MillimetermaBstabes abmiBt. Besonders 
gut eignet sich auch der von Nenadovics angegebene Sphygmometer (Abb. 29) 
zu dieser Abmessung. :Falls man keinen MaBstab zur Hand hat, kann man 

Abb.29. Sphygmometer nach Nenadovics. Auf ca. 1/2 verkleinert. 

die Distanz auch mittels der Mikrometerschraube des Sphygmobolographen 
messen, indem man den fixierten Streifen wieder in den zusammengesetzten 
Sphygmobolographen (oberer und unterer Teil miteinander vereinigt) schiebt 
und, nach passender Einstellung des Stiftes gh, mittels der Mikrometerschraube a 
die arteriometrische Schreibspitze f von der oberen Treppenstufe auf die 

. untere herunterschraubt und den dabei zurUckgelegten Weg an der Mikro­
meterschraube selbst abliest. In betreff des Wertes der Teilstriche der 
Mikrometerschraube vgl. Anmerkung S. 69. Die Abscissenlinien auf dem 
Streifen konnen zur Abmessung des Arteriendurchmessers nicht benutzt 
werden, weil sie sich auf die Exkursionen der Pelotte und nicht auf die Ver­
schiebungen des oberen Sphygmographenteils durch die Mikrometerschraube 
beziehen. 

2. Pulsvolumen. Das relative, aber doch von Fall zu Fall (abgesehen von 
der eventuellen Kaliberreduktion) vergleichbare MaB des Pulsvolumens ist die 
lineare Hohe der Optimalkurve, in mm ausgedruckt. 

3. Die Pulsarbeit wird in absolutemMaBerhalten, indemmanffudie der 
ersten unstetigen Verkleinerung der Kurvenhohe vorausgehende Kurve das 
Arbeitsprodukt bildet, dadurch daB man die der Kurvenhohe entsprechende 
Pelottenhebung (jede Abscissendistanz = 0,005 cm) in cm mit der zugehorigen, 
aus der Eichungstabelle 1) zu entnehmenden Federspannung in Graromen multi­
pliziert. Man erhalt dann die Pulsarbeit in gcm. 

1) Eine solche wird von der Fabrik jedem Instrument beigegeben. 
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4. Reduktion der Werte auf ein Einheitskaliber (Volumwert und 
Arbeitswert). Die so gefundenen dynamischen Werte konnen, um allgemein 
vergleichbar zu werden, linear auf ein Einheitskaliber einer Arterie von I mm 
innerem Durchmesser umgerechnet werden, indem man sie dui:'ch den ·auf der 
Kurve verzeichneten Durchmesser der Radia]jp. dividiert. 

5. Die Optimalkurve gibt als Volumbologramm direkt ein anschauliches 
Bild der Zirkulation in der Radialis und, wenn man die Abscissenhohe in aer 
angefiihrten Weise auf das Einheitskaliber umgerechnet denkt, von der Gesamt­
zirkulation. 

6. Das Problem der Pulssammlung, d. h. der Integrierung der Zirku­
lationsgroBe wahrend einer bestimmten Zeit, z. B. einer Minute, wie es 
Schapowaloff fiir die pneumatische Bolometrie durch seinen Pulssammler 
gelOst hat (vgl. S. 30), wird bei unregelmaBigen Pulsen in einer fiir die prak­
tische Beurteilung der Zirkulation geniigenden Annaherung gelost, indem man 
die Kurve mit derjenigen Federspannung, welche das optimale Pulsvolumen 
ergibt, fortlaufend fiir die ganze Lange eines Streifens aufnimmt und die Volum­
werte fUr den betreffenden Zeitraum addiert. 

7. Wenn man es fiir wiinschbar halt, kann an der Optimalkurve, ahnlich 
wie fiir das nach der pneumatischen Bolographie konstruierte oder mittels 
der letzteren direkt aufgenommene Volumbologramm nach den auf S. 3U. 
angegebenen RegeIn eine DurchfluBkorrektur angebracht werden. Jedoch 
spielt dies praktisch keine erhebliche Rolle. 

Nach dem Gesagten ist die hier beschriebene Methode der arteriometrischen 
Sphygmobolographie als eine klinische Universalmethode zu betrachten. Das 
Instrument kann natiirlich auch fiir die Zwecke der gewohnlichen Sphygmo­
graphie zu fortlaufenden Aufnahmen und, unter Benutzung einer leicht anzu­
bringenden Luftschreibungsvorrichtung 1), zu Simultanschreibungen (Venenpuls 
usw.) benutzt werden. Nur die Blutdruckwerte miissen nach den von mir 
angegebenen Verfahren (der Maximaldruck mittels der Pelottenmethode, der 
Minimaldruck des als Oszillometers verwendeten Volumbolometers) gesondert 
bestimmt werden. Man vermerkt diese Werte zweckmaBigerweise vor der 
Fixation der Kurve auch noch auf derselben, so daB man auf dieser dann alle 
hamodyna.mischen Daten beisammen hat. 

Es mag schlieBlich noch bemerkt werden, daB die Resultate des Verfahrens 
bloB dlinn brauchbar sind, wenn man in der Kurvenschar eine einwandfreie 
Zunahme und dann Abnahme der Kurvenhohe durch die wachsende Feder­
spannung erhalt. Wenn dies nicht der Fall ist, so kann es liegen: 

a) Daran, daB die Arterie nicht genau zentral unter der Pelotte liegt, so daB 
diese bloB seitlich komprimiert wird. In diesem Falle muB der Apparat besser 
appliziert werden. 

b) Daran, daB infolge einer verdrehten Haltung der Hand oder einer ana­
tomischen Anomalie die Exkursion der Pelotte durch die Lage benachbarter 
Sehnen oder Knochen gehemmt ic;t. Die Ausschlage nehmen dann nicht bloB 
nicht ordnungsgemliB zu, sondern die maximale Federspannung reicht dann 

1) Eine solche wird von der Fabrik jedem Instrument auf Wunsch beigegeben. 
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auah nioht hin, um die Aussohlage zur Verkleinerung zu bringen. Auah in diesem 
FaIle muB man versuohen, duroh neue, veranderte Applikation des Apparates 
den tJbe~tand zu heben. 

0) An Odemen der untersuahten Region. Es kann siob' dabei um ein nioht 
ohne weiteres erkennbares, sog. latentes Odem handeln, das dann allerdings, 
wenn man den Sphygmobolographen wegnimmt, durah das Vorhandensein 
einer deutliohen Delle, die sioh unter der Pelotte gebildet hat, manifest wird. 
In solohen Fallen, die sioh zur Anwendung der Methode tiberhaupt nicht eignen, 
verrat . sioh die Unbrauohbarkeit der Resultate auoh darin, daB infolge des 
progressiven Weggedriioktwerdens des Odems die Hohe der Treppenstufen 
bald die gewohnliohe Ausdehnung tibersohreitet, indem sie tiber den oberen 
Rand des Streifens hinausgeht und daB selbst die hochsten Federspannungen 
nioht gentigen, um die Kurvenhohe zur Verkleinerung zu bringen. 
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(Wahrend der Drucklegung erscbienene Literatur siehe Seite 168.) 

A. Einleitnng nnd Entwicklnng der Grnndlagen der 
modernen Darm bakteriologie. 

An die Spitze des V orwortes zu seiner zusammenfassenden Arbeit tiber 
die Darmbakterien des Sauglings, die im Jahre 1886 erschien, setzte Escherich 
die Worte N enckis (1876): "Die moderne Physiologie und Pathologie, nament­
lich die letztere, die mit angstlicher Sorge bei jeder Infektionskrankheit nach 
Pilzen sucht, hat diesen normal in so groBer Menge im Tierkorper vorkommen­
den Organismen bis jetzt keine gebiihrende Beachtung geschenkt. - DaB 
diese Schizophyten bedeutungslos seien, wird kein vorurtheilsfreier Beobachter 
behaupten konnen. Die Lehre von der Verdauung kann diese Thatsachen nicht 
mehr ignorieren." Aber die junge bakteriologische Wissenschaft, die damals 
dank des Kochschen Plattenverfahrens einen raschen Aufschwung nahm, 
wandte ihr Hauptinteresse zunachst der Bedeutung pathogener Bakterien 
fUr den Gesamtorganismus zu. Besonders im AnschluB an die Entdeckung 
des Milzbrandkeimes wurde hauptsachlich nach Infektionserregern in den Faeces 
gesucht (Hausmann, Klebs, Billroth, Woodward). Man griff zwar die 
vergessenen, Befunde des Hollanders van Leeuwenhoek auf, der schon 
1719 - also lange vor der bakteriologischen Ara - auf das Vorkommen 
kleiner Lebewesen im Stuhl hingewiesen hatte, vernachlassigte aber die 
Bedeutung der Darmbakterien im engeren Sinn fUr die digestiven Prozesse, 
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wie es die Autoren vor Nencki getan hatten (Longet, Frey, Stahl, Kuisl, 
Uffelmann, Szydlowsky, Widerhofer). Den ersten AnstoB zu Unter­
suchungen in dieser Richtung gaben die bahnbrechenden Arbeiten der Pasteur­
schen Schule iiber die Erregung tiefgreifender chemischer Prozesse durch 
Bakterien. Ducla uxstellte 1885 die Bedeutung der Mikroorganismen fiir 
den Aufbau organischer Substanzen fest und zeigte, daB Pflanzensamen ohne 
ihr Vorhandensein iiberhaupt nicht gedeihen konnen. Die ersten Forscher, 
die versuchten, die im Stuhl gesehenen Bakterien mit; bestimmten Garungs­
vorgangen im Darm in Verbindung zu bringen, diirften wohl Nothnagel, 
Miller und Brieger, Bienstock sein. Bienstock stellte schon damaIs 
eine Theorie von dem Ablauf der Darmfaulnis auf, allerdings ohne eigene 
Untersuchungen am Menschen gema,cht zu haben, indem er einfach die Vor­
gange im Darmkanal von Fleischfressern auf den gemischte Kost genieBenden 
Erwachsenen iibertrug. Diese Verallgemeinerung, gegen die schon Esc herich 
Front machte, hat mehr als ledigIich historisches Interesse, wei! sie auch heute 
noch in manchen Lehrbiichern der Physiologie weiterspukt. Am intensivsten 
beschaftigten sich in der Folgezeit die Padiater mit der Keimbesiedlung 
des Darms, besonders nachdem die Zusammenhange mit Ernahrungsstorungen 
verschiedenster Art und wirklichen Darmkrankheiten erkannt worden waren 
(Escherich, Baginsky, Johnston). Sie erkannten in erster Linie, daB die 
Darmbakteriologie Probleme von allergroBter Wichtigkeit fiir die Erklarung 
der Verdauungsprozesse und die Pathologie ihrer Storungen in sich barg. Gleich­
zeitig erregte die weitergehende Frage nach der Bedeutung der Darmbakterien 
fUr das Leben als solches iiberhaupt, die Pasteur aufwarf, allgemeines reges 
Interesse. 

Um diesen Fragenkomplex hat sich eine Fiille von Arbeiten krystallisiert, 
die in endlosen Wiederholungen peinlichst jedes Bacterium aus den Faeces 
zu isolieren und zu ziichten bestrebt waren, es nach den herrschenden, rein 
morphologischen Gesichtspunkten klassifizierten und die geringste Abweichung 
in der Gestalt des Bacteriums oder der Kolonienbildung fiir eine besondere 
Art hielten. Die Folge war eine beispiellose Uniibersichtlichkeit des ganzen 
Gebietes, zumaI jeder Autor seine Keime mit besonderen Namen belegte, wodurch 
eine Verstandigung noch meln' erschwert wurde. Ich darf deshalb eine ermiidende 
Aufzahlung dieser Einzeluntersu0hungen um so eher iibergehen, als ich keine 
Geschichte der Darmbakteriologie schreiben will, sondern in groBen Ziigen 
die Grundlagen skizzieren mochte, auf denen die moderne klinische Dar m­
bakteriologie des Erwachsenen aufgebaut hat. Und aIle diese rein deskrip­
tiven Arbeiten, die zwar bakteriologisch viel Interessantes enthalten, bieten uns 
schon deshalb wenig Wesentliches, weil sie in der Hauptsache nur die sog. 
fakultativen Keime beriicksichtigen, das sind Keime, die keine Dauerstatte 
im Darm haben, sondern Z. B. mit der Nahrung eingebraeht werden und ihn 
lediglich durchwandern. 

Eine exaktere, mehr Erfolg versprechende Formulierung ist in erster Linie 
Escherich und Moro zu danken, die sieh hauptsachlich mit der wirklichen 
Keimbesiedlung des Darmes, den 0 bliga ten Darmbakterien, beschaftigten, 
die ich vorschlug "dauernd darmeigen" zu nennen im Gegensatz zu den 
"voriibergehend vorkommenden darmfremden Keimen". Moro fand, 
daB die Bakterienverteilung im Sauglingsdarm, die er an der Leiehe studierte, 
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keine regellose sei, daB der Darm nicht von Bakterien wimmle, sondern 
vielmehr eine gleiche, stets wiederkehrende Anordnung der darmeigenen Bak­
terien aufweise, Er konnte die Befunde Escherichs, der einen Teilder obligaten 
Mekonium- und Milchkotbakterien (Bact. coli commune und lactis aerogenes) 
bereits isoliert und geziichtet hatte, weiter erganzen und berichtigen und beson­
dere Typen der Kotflora aufstellen: Brustmilch- und Kuhmilchstuhlflora, die 
sich schon durch die Farbbarkeit nach Gram unterscheiden. Kulturell ge­
lang es, das blaue Bakterienbild des Brustmilchstuhls vondem iiberwiegend 
roten des Kuhmilchstuhls zu trennen und nachzuweisen, daB dieurspriingliche 
Annahme von blauen und roten Kolibacillen (Escherich, Alex, Schmidt) 
irrig war. Es zeigte sich, daB vielmehr die ersteren zwei ganz verschiedene 
Arten darstellten: Bact. acidophilus und bifidus, die mit den Koli-Aerogenes­
Keimen nichts gemein haben (Moro, Finkelstein, Tissier) und auch im 
Sauglingsdarm einen besonderen Besiedlungsbezirk innehalten. 

Die Verhaltnisse im Darm des Erwachsenen sind naturgemaB viel kompli­
zierter, sie wurden dementsprechend auch nicht so erschopfend bearbeitet 
wie beim Saugling. Die Schwierigkeiten lagen vor allem darin, daB man auf 
das Studium des Fistelinhaltes von Darmfisteltragern, des Leichendarms und 
der Faecesbakterien angewiesen war. Bei der Gewinnung von Inhalt aus Fisteln 
sind aber - abgesehen von der relativen Seltenheit solcher FaIle - die Bedin­
gungen an den betreffenden DarmsteIlen nicht mehr als physiologisch anzu­
sehen; denn die krankhaften Zustande an und fUr sich, die eine Operation 
erforderten, und weiterhin das Bestehen der Fistel selbst geniigen, urn die 
Schleimhaut der betreffenden Darma,bschnitte in einen Reizzustand zu ver­
setzen und die Keimflora zu verandern. Noch weiter von der Norm entfernen 
sich die Verhaltnisse im Leichendarm, auch wenn er moglichst sofort post 
mortem verarbeitet wurde, weil der Todeskampf und noch mehr der Tod selbst 
die physiologischen Widerstande der Gewebe schwacht und eine rasche Anderung 
des Keimgehaltes hervorruft, sei es durch Einwanderung von neuen Mikroben, 
sei es durch Lrberwuchern bestimmter Arten, denen das abgestorbene Gewebe 
voUig veranderte und bessere Ernahrungsbedingungen bietet. Die Faeces­
bakterien, die vor aHem den Ausgangspunkt der Untersuchungen bildeten 
und aus deren Zusammensetzung man die weitgehendsten Schliisse auf die 
eigentliche Darmflora zog, sind aber keineswegs ein getreues Sammelbild der 
intestinaJen Keimbelegschaft. Denn manche Arten, die in den oberen Darm­
abschnittenleben, werden in den unteren Partien iiberwuchert oder ganz zuriick­
gedrangt und erscheinen in den Endprodukten der Verdauung nicht mehr. 
Reute sind wir in den Stand gesetzt, ohne pathologische Verhaltnisse zu 
schaffen, die wirklichen Darmmikroben in ihrer tatsachlichen Zusammensetzung 
direkt an Ort und Stelle zu entnehmen und zur Untersuchung zu bringen. Wir 
konnten uns so von den friiheren Methoden, die nur ein Notbehelf waren, frei­
machen. Es muG jetzt streng unterschieden werden zwischen Darm bakterien 
sensu strictori, worunter wir die dauernde darmeigene Besiedlung des Intesti­
naltraktus verstehen und den Faecesbakterien, die auch einen Teil der 
obligaten Darmbewohner, besonders aus den unteren Darmabschnitten ent­
halten, damlben aber die ganze Menge der voriibergehenden darmfremden, 
die den baktericiden Schutzvorrichtungen des Gesa.mtverdauungskanals ent­
ronnen sind und mit den Faeces entleert werden. Wir miissen uns dabei wohl 
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bewuBt sein, daB diese kategorische Forderung spater in der einen oder anderen 
Richtung gemildert werden muB, zumal wir aus dem Beispiel der verschiedenen 
Kottypen beirn Saugling wissen, daB die Art der Kotbakterien manchen Riick­
schluB auf intestinale Vorgange erlaubt, was vielleicht auch beirn Erwachsenen 
moglich sein wird. Da wir aber vorlaufig noch am Anfang dieser neuen Richtung 
der Darmforschung stehen und unsere Hauptaufgabe in einer moglichst 
weitgehenden Bearbeitung der physiologischen und pathologischen 
Prozesse im Darm selbst sehen, scheint mir v'orerst die Betonung dieser 
Trennung doch von Wichtigkeit zu sein. Besonders weil gerade in der letzten 
Zeit amerikanische Autoren in wen Arbeiten iiber Ansiedlungsmoglichkeiten 
bestimmter Keimarten im Verdauungskanal weitgehende Schliisse lediglich aus 
dem bakteriologischen Stuhlbild ziehen, die aus Griinden, auf die wir noch 
zu sprechen kommen, abgelehnt werden miissen. 

B. Methoden zur Entnahme von Darminhalt. 
Die Darmpatronenmethode ohne Elektromagnet, die uns die 

Entnahme von Darminhalt an beliebigen Stellen gestattet, scheint woht angetan, 
unsere Kenntnisse iiber die Darmflora zu begriinden und zu erweitern und den 
normalen und pathologischen Ablauf der Verdauungsvor­
gange nach modernen Gesichtspunkten zu studieren. Aber 
wie bei jeder neuen Methode muB vor einseitiger Uber­
schatzung gewarnt werden. Die Befunde, die bislang er­
hoben werden konnten, stellen noch kein abgeschlossenes 
organisches Ganzes dar, sie sind liickenhaft und bediirfen 
allgemeiner Nachpriifung. Wenn ich den heutigen Stand 
der Ergebnisse schildern will, muB ich an vielen Stellen 
iiber Resultate berichten, die nur vorlaufige sein konnen 
und die bei weiterem Eindringen in die Materie vielleicht 
spater einer Korrektur in dieser oder jener Richtung be­
diirfen. Aber bei dem doppelten Zweck, den diese Arbeit 
verfolgen solI, namlich einerseits zu berichten, wieweit das 
Studium der Darmbakterien gediehen ist, andererseits zu 
zeigen, wie sehr die bakteriologische Seite der ganzen Ver­
dauungsfrage mit den allgemeineren Problemen, die einer 
Neubearbeitung harren, verkniipft ist, glaube ich auch 
iiber erst angeschnittene Fragen berichten zu diirfen. 

Die Dar m pat ron e n met hod e ohne Elektro magnet 
(van der Reis) bedient sich kleiner, aus Neusilber gefertigter Appa­
rate (Abb.1), uber deren besonders geformtenKopfteil das Ende eines 
dunnen Druckschlauches (Durchmesser 3,51 mm, Wandstarke 1 mm) 

Abb. 1. Diinndarm­
patrone [3 cm lang 
(ohne Ansatzstuck), 
1,2 cmdick]. FFiill­
raum. Der Kernliegt 
der Deckelplattefast 
auf. B Bodenstuck. 
P VerschluBplatte. 

gestiilpt wird. Die Patrone mit dem Schlauch kann von den Versuchspersonen leicht ver­
schluckt werden. Das freie Schlauchende wird aufgerollt und an der Kleidung befestigt. 
Der Fortschritt gegenuber der urspriinglichen Methode, die sich elektromagnetischer Krii.fte 
bediente (Ganter, van der Reis), besteht vor allem in einer Vereinfachung der Apparatur 
und der Handhabe. Dll-s Einsaugen des Inhaltes geschieht durch Luftverdiinnung in der 
Patrone und dem ihr aufgesetzten Schlauch durch eine Pravazspritze, die an dem freien 
Ende des Schlauches angesetzt ist. Die walzenformige Patrone besteht aus einem oberen 
Hohlzylinder, der den Fiillraum F darstellt, an den das untere, relativ kurze Bodenstuck B-B 
angeschraubt wird. In dem Fiillraum von F/4-F/2 ccm Fassungsvermogen lauft ein genau 
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eingeschIiffener hUlsenformiger, sehr flacher Kern, der beim Ansaugen der Luft wie der 
Stempel einer Spritze wirkt und - bei gefiilltem Innenraum - gleichzeitig als VerschluB­
platte gegen das SchIauchinnere dient. Das Bodenstiick tragt auf seiner Unterflitche die 
Einsaugo£fnung, die durch ein Ventil, gebaut wie das Ei.nJ.8.Bventil der Benzinmotore, 
verschlossen wird. Es besteht aus einer kreisrunden PlatteP, die auf ihrer Unterseite einen 
Konns tragt, der in die passend eingefraste O£fnung der Patrone hineingreift, ohne die 
ganze Dicke der Wand zu durchsetzen. Ein Heben der Platte von auBen her ist also nicht 
moglich. Das Bodenstiick ist gegen den Fiillraum hin durch eine leicht einschraubbare, 
weit durchbohrte Deckelplatte abgeschlossen. Zwischen dieser und P liegt eine Druck­
und Zugfeder aus !Gavierdraht, die ein festes Eindriicken des Konns garantiert. Der sichere 
VerschluB .wird auBerdem durchein peinlichst genaues Einschleifen des Konus jn die ·Ein­
saugoffnung mittels Bimsstein und feinstem Schmirgel gewahrleistet. Em Abgleiten der 
Feder und ein Kippen des Konus wird dadurch unmoglich gemacht, daB die Feder anihren 
beiden Auflagepunkten - auf der Unterseite der Deckelplatte und der oberen Flache 
von P - urn zwei klewe, hohle Metallzylinder greift. Bevor die an den Schlauch gehangte 
Patrone geschluckt werden kann, muB der Kern nach unten getrieben werden, d. h. er muB 
der Deckelplatte aufliegen. Wird nun angesogen, so muB die Luft im Fiillraum kritftig 
verdiinut und dt>r Kern nach oben gezogen werden. Dadurch wird ebenfalls die Luft im 
Bodenstiick B-B verdiinnt, die VerschluBplat.te P angehoben, es tritt Darminhalt in den 
Patronenteil B-B und durch die Offnung der Deckelplatte auch in den Fiillraum selbst 
ein. Tst der Kern an der oberen, dem Kopfende zuliegenden Wand von F angelangt, dann 
kann die Spritze abgenommen werden. Der Tnnendruck in der Patrone und der AuBen­
druck sind dann wieder gleich und die Feder driickt den Konus in die Offnung der Boden­
platte zuriick, so da.B der feste SchluB wieder hergestellt und der gewonnene Inhalt von 
einer weiteren Beriihrung mit der AuBenwelt abgeschlosseD ist. (Eingehendere Abbildungen 
siehe van der Reis im Handbuch von Abderhalden.) 

Die Sterilisation der Diinndarmpatrone ist leicht zu bewerkstelligen. V or­
her wird die Offnung des Kopfstiickes durch eine lockere 'Flooke aus Zellstoff, 
die beim spateren Ansaugen der Luft nioht hinderlich ist, lose verstopft und 
so ein keimsioherer VerschluB hergestellt. Bei der Passage durch den Darm­
kanal ist die rontgenologische Kontrolle der La.ge der Patrone nicht zu ent­
behren. Es hat namlich gezeigt werden konnen (van der Reis und Schem­
bra), daB die Lange des Verdauungsrohres beim Lebenden weit geringer ist, 
als es bisher nach den Angaben der Leiohenanatomie angenommen werden 
konnte und daB Sohlauchlangen von 2,70 m zum Durchqueren der Ge­
samtverdauungswege vom Mund bis zum After hinreichen (Abb. 2 und 2a). 
Diese auffallende Kiirze der wirklichen funktionellen Darmlange, die wir auf 
einen starken Muskeltonus zuriickfiihrten, kann auBerordentlich irrefiihrende 
Schliisse veranlassen,wenn man, wie es geschehen ist, aus der Lange des ver­
sohluokten Schlauchendes die Lage der Patrone diagnostizieren will. Dazu 
kommt noch, daB besonders im Magen, aber auch zuweilen im Diinndarm, 
gelegentlioh die absonderlichsten Knotenbildungen und recht lange Versohlin­
gungen vorkommen. Infolge Verwendung der vom Verfasser angegebenen 
sog. schattengebenden Schlauche, die mit Zirkonoxyd prapariert und 
,auBen besonders geglattet sind, ist es moglioh, an Hand von sohematischen 
Zeichnungen des Darmver]aufs, wie wir ibn intra vitam festgestellt haben 
(van der Reis und Sohembra), nach kurzer Einarbeitung eine durchaus 
genaue Lokalisation der Patrone im Verdauungskanal vorzunehmen. Das 
Einsaugen des, Inhaltes erfolgt alsdann an der gewiinsohten Stelle. FUr besondere 
Falle kann es von Nutzen sein, mit der Einfiihrung moglichst kurzer Sohlauoh­
stiioke zu beginnen. Fiir diesen Zweok habe ioh naoh dem Vorgehen VOn Ein­
horn die sohattengebenden SohUiuohe in Langen VOn 0,80 und 1,30 m gegliedert 
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und mit Verschraubungen versehen lassen. Zuerst wird ein Schlauchstuck 
'verschluckt, an das dann nach Belieben ein zweites angeschraubt werden kann, 
sobald von dem ersten nur noch ein kurzes Stuck sichtbar ist. Die Entfernung 
der Patrone erfolgt per os. Bei vorsichtigem und langsamem Ziehen gelingt 
€S schnell und leicht und fUr den Patienten ohne schmerzhafte Empfindung, 

Abb. 2. Rontgenphotographie eines schattengebenden Schlauches, der den 
Gesamtverdauungskanal durchquert. 

(Aus Zeitschr. f . d. ges. expo Med. Bd. 43, S. 94. 1924.) 

den Apparat im Darm und durch Pylorus und Cardia hochzuziehen. COber 
Anwendung kleiner Kunstgriffe S. van der Reis im Handbuch von Abder. 
halden.} Nach einer fast 4jahrigen Anwendung der Methode, wobei sich nie· 
maJs ein unangenehmer Zwischenfall ergeben hat, darf diese wohl als gefahrlos 
bezeichnet werden. 

Bogend6rfer bedient sich einer etwas anderen Methode nach Ganter. 
Mittels eines 2-3 m langen Schlauches, der durch ein abstoBbares VerschluB· 
stuck steril in den Darm herabgelassen werden kann, wird nach Einspritzen 
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von KochsalzlOsung verdiinnter Darminhalt gewonnen. Zum Zweck quanti­
tativer Untersuchungen (Bogendorfer) wird ein Darmschlaueh mit einer 

Abb. 2a. R6ntgenphotographie eines schattengebenden Schlauches, der den 
Gesamtverdauungskanal durchquert. 

(Aus Zeitschr. f . d. ges. expo Med. Bd. 43, S. 94. 1924.) 

eine weite seitliche Offnung tragenden Metallolive armiert. Die Offnung ist 
mit zwei Gummimembranen iiberzogen, die. durchbohrt sind, so daB ein ventil­
artiger VerschluB ein Eindringen von Fliissigkpit in den Schlauch oder ein 
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Entweichen aus ihm ohne Druckveranderungen unmoglich machen soIl. Die 
'Lage der Olive wurde bislang nur durch Messung der verschluckten Schlauch­
lange bestimmt. Eine amerikanisGhe Autorin (Goldman) berichtet uber 
folgendes Verfahren. fiber die Olive eines Darmschlauchs wird eine in Alkohol 
sterilisierte Gelatinekapsel gestiilpt, die an der Verbindungsstelle mit dem 
Schlauch mit einer dunnen Wachsschicht uberzogen werden muB. Das andere 
Schlauchende wird durch einen Sperrhahn abgeschlossen. Um Darminhalt 
aufsaugen zu konnen, wird zuerst die Luft ill dem Schlauch unter Druck 
gesetzt, bis der WacnsverschluB gesprengt ist lmd somit einige 0ffnungen 
der Olive freigegeben werden. Das Verfahren soIl nicht immer zum Ziel fUhren. 
Freeman und Miller bedecken die Olive mit einem Collodiumhautchen. 

Eine Erwahnung der einfachen Duodenalsondierung findet sich im folgenden 
Abschnitt. 

C. Flora des normalen Diinndarms. 

1. Untersuchungen des Leichendarms und Duodenalsondierung. 
Mit Hilfe der Darmpatronen war es moglich, die Flora des normalen 

Dunndarms und die Art ihrer Verteilung intra vitam zu untersuchen. An 
der Leiche waren wiederholt bakteriologische Untersuchungen des Dunndarms 
angestellt worden, aber mit dem Ergebnis, daB man den Dunndarm fUr relativ 
keimfrei hielt (Cornil und Babes, GeBner, Dupr e, Bordas, Bovet, Mac­
fadyen, Nencki und Sieber, Jakowski, Ciechomsky und Jakowski, 
Kohlbrugge, Cushing und Livingood, Jundell, Latzel, Mac Neal 
und Chace). Eine Aufzahlung der einzelnen Befunde konnen wir ubergehen. 
1m Durchschnitt zuchteten die Autoren 5-7 verschiedene Arten, von denen 
Bact. coli commune, lac tis aerogenes und verflussigende Bakterien die wichtigsten 
sein dUrften. Einen groBen Fortschritt gegenuber diesen Untersuchungen an der 
Leiche stellen die Versuche dar, mit Hilfe der Duodenalsonde einen Einblick in die 
Bakterienvegetation des Duodenums zu gewinnen (an Sauglingen: Bessa u und 
Bossert, Scheer; an Erwachsenen: Bondi; Bondi und Eisler, GraBmann, 
Hoefert, Gorke, Lober, Raue, Deloch, Weilbauer, H. Kahn, K. Meyer, 
Isaac-Krieger, Winterstein). Durch verschiedene Kunstgriffe wurde ver­
sucht, nach Moglichkeit eine sterile Entnahme des Duodenalinhaltes zu gewahr­
leisten, entwederdurch vorhergehende antiseptische Mundspiilungen und Durch­
spillen der Sonde mit sterilem Wasser oder VerschluB der Olive mit Gelodurat­
kapseln resp. Agarpfropfen, die an Ort und Stelle entfernt wurden. Die Mehr· 
zahl der Autoren kam zu dem Ergebnis, daB das Duodenum unter normalen 
Verhaltnissen, abgesehen von ganz vereinzelten Keimen, als steril anzusehen 
ist. Nur Bessau und Bossert halten (beim Saugling) das Vorkommen von 
zahlreichen Enterokokken, vereillzeltes Vorkommen von Hefen, Sarcinen, 
Staphylokokken, gramnegativen Bacillen, die nicht zur Coli aerogenes-Gruppe 
gehoren, undgrampositivenBacillen fUr normal und Weilbauer und Winter­
s t e in bei Erwachsenen das Auftreten von Pneumokokken (Streptococcus 
lacticus 1), Strepto-, Staphylokokken, Hefe und grampositiven Stabchen. 1m 
ubrigen bestehen starke Meinungsverschiedenheiten uber die gelegentlich vor­
kommenden Arten, was zum Teil seinen Grund in den nicht gleichwertigen 
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Methoden haben mag. Die haufig gefundene Sterilitat ist noch kein absoluter 
Wertmesser fiir die Giite der Methode, weil in Anbetracht der Schwerziichtbarkeit 
mancher Diinndarmkeime das Kulturverfahren dabei den letzten Ausschlag gibt. 

2. Darmeigene Flora des Diinndarms. 
a) Farbemethoden. 

1m Diinndar m von gesunden Erwachsenen fand ich eine 0 bliga te, 
dauernd darmeigene Vegetation von bestimmter Verteilung der Arlen. 
Das bakterioskopische Bild des Darminhaltes ist ein ziemlich monotones und 
weist wenig verschiedene Mikrobenarten auf. Die Farbung der Praparate 
nach Weigert - Esc h eric h ist trotz ihrer groBeren Umstandlichkeit der nach 
Gram vorzuziehen (Farbung nach Weigert - Escherich in der Ausfiihrung 
von Alexander Schmidt). 1. Man kocht 2g Gentianaviolett mit 200g Aqua 
dest. 1/2 Stunde und filtriert (lange haltbar). 2. 11 ccm Alkohol absol. werdEn 
mit 3 ccm Anilinol gemischt (gleichfalls haltbar). 3. 1 g Jod, 2 g Jodkali, 60 ccm 
Aqua dest. 4. Anilinol-Xylol zu gleichen Teilen. 5. Reines Xylol. Zur Farbung 
mischt man 1 und 2 im Verhaltnis von 17 : 3 (nur 2-3 Wochen haltbar), farbt 
auf dem Objekttrager 1/2 Minute und tupft mit FlieBpapier vorsichtig abo Dann 
tragt man die Lugolsche Losung auf und tupft gleich wieder abo Jetzt laBt 
man Anilinol-Xylol auftropfen und wieder abflieBen, solange bis keine blaue 
Farbe mehr abgegeben wird, spiilt zum SchluB einmal mit reinem Xylol ab 
und trocknet. Zur Nachfarbung dient schwache wasserige Fuchsinlosung. 
Die Gramfarbung empfiehlt sich in folgender Modifikation (Heim): Die 
FarblOsungen werden mit Wasser abgespiilt und der Objekttrager zwischen 
Filtrierpapier gut getrocknet. Dasselbe mache man mit der Jodjodkalilosung 
(Eisenberg). Vor der Gegenfarbung wird der Alkohol auf den abgespiilten 
und getrockneten Objekttrager getraufelt und nach 30 Sekunden abgeschiittelt. 
Die Gegenfarbe gibt man in den anhaftenden Rest des Alkohols. 

b) Verteilung der Arten. 
1m 0 beren Diinndar m finden sich nicht sehr zahlreiche grampositive 

Lang- und Kurzstabchen, die weitgehend an das BUd des Brustmilchstuhls 
der Sauglinge erinnern, auBerdem in der Mehrzahl der FaIle in relativ geringer 
Zahl lanzettformige Diplokokken, teilweise kurze Ketten bildend. Neben 
diesen blau gefarbten Keimen treten die rot gefarbten sehr zuriick, recht haufig 
fehlen sie vollkommen, so daB das bakteriologische Bild der Besiedlung der 
oberen Abschnitte an der sparlichen Keimzahl und an dem Vorwiegen gram­
positiver Arten nicht zu verkennen ist. 1m mittleren Diinndarm wird die 
Flora etwas reichhaltiger. Die Zahl der Diplokokken nimmt etwas ab, wahrend 
die grampositiven Lang- und Kurzstabchen weiterhin das Bild beherrschen. 
Daneben treten aber auch gramnegative Stabchen auf. Der untere Diinn­
darmabschnitt zeigt eine weitere Zunahme der gramnegativen Vegetation 
gegeniiber der grampositiven, ohne sie jedoch zu erreichen, wenn auch die 
Zahl der Kokken weiter abgenommen hat. In den letzten Schlingenstrecken 
vor dem Coecum steigt dann die Zahl der gramnegativen starker an. 1m Ver­
lauf, des Diinndarms nimmt also die Zahl der Kokken und in ge­
ringi::'i'em MaBe auch die der blauen Stahchen von oben nach unten 
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zu ab, wahrend die der roten zunimmt. Das Ausstrichpraparat laBt 
zwar nicht erkennen, ob es sich um lebende oder abgestorbene Mikroben handelt, 
aber bei dem stets mit derselben GleichmaBigkeit wiederkehrenden Rhythmus 
der Bilder sind schon mit gewisser Sicherheit Schlusse auf die Verteilung der 
Keimvegetation zu ziehen. 

c) Die grampositiven Milchsaurekeime. 
In aeroben und anaeroben Zuchtungsverfahren wurden die grampositiven 

Lang· und Kurzstabchen und die Diplokokken isoliert und identifiziert. 
Die Stabchen wachsen am besten bei einer Temperatur uber 37 ° C, das 
Optimum ist 42-45° C, die Kokken gedeihen bei 25-30-37° C. Auf 
wenig geeigneten Nahrboden dauert es 4-6 Tage, bis die Kolonien auf­
gehen und auch auf angepaBten vergehen oft zwei Tage. Die Kolonien sind 
auf festen Nahrboden zudem anfangs oft so winzig, wenig erhaben und unter­
scheiden sich in ihrer Farbung von dem Nahrsubstrat so wenig, daB in diesem 
Stadium ein Ubersehen moglich sein konnte. Die untersuchten Keime sind 
fakultative Anaerobier, wachsen bei Entziehung des Sauerstoffs schneller und 

Abb. 3. Anaerobe Kultur von Milcbsaure­
stabchen auf Maischeagar (PH 5,9; ohne 

Peptonzusatz). Vergr. 1 : 20. 

Abb. 4. Aerobe Kultur von Milchsaure­
langstabchen auf Maischeagar mit 

Peptonzusatz. Vergr. 1 : 20. 

uppiger als unter aero ben Bedingungen, so daB sie in diesem Punkt den Ver­
haltnissen des Verdauungskanals angepaBt erscheinen. Auf anaeroben Platten­
kulturen sind die Oberflachenkolonien kraftiger, kuppenf6rmig, porzellanweiB, 
von weicher Konsistenz (s. Abb. 3), wahrend sie unter aeroben Bedingungen 
flacher und von hellerer, mattglanzender Farbe und dabei durchsichtiger sind. 
Die Kolonien sind glattrandig, von feinkorniger Struktur. Einige Stabchen 
wachs en in hellen Oberflachenkolonien, die im Zentrum dunkler getupft er­
scheinen, wahrend der Rand nicht glatt sondern gezahnelt ist. 

Die Lange der schlanken, oft gewundenen oder krummen und osenartig 
gebogenen Stabchen ist weitgehend von der Art des Nahrbodens und seinen 
Reaktionsverhaltnissen und dem Alter der Kultur abhangig, so daB es nicht 
angangig ist, verschiedene Species oder Varietaten abzutrennen, je nachdem 
der Bacillus langer oder kiirzer resp . schmaler oder plumper erscheint. AIle 
Stabchen sind unbeweglich, bilden keine Sporen, liegen im Klatschpraparat 
pallisaden- und biindelartig nebeneinander und bilden langere oder kiirzere, 
oft verfilzte Verbande und lockere Ketten. Besonders Kulturen in flussigen 
Medien ist diese Kettenbildung eigen, wodurch oft peitschenschnurartig ge­
wundene Gebilde und Locken entstehen. 

Die Diplokokken gedei' en wie die Stabchen ebenfalls besser anaerob' aerob 
ergeben sie nur ganz kilmmerIi0he. schwer angehende Kolonien. A ch in 

Ergebnisse d. inn. Med. 27. 



114 V. van der Keis: 

anaeroben Kulturen wachsen sie in tautropfenahnlichen, kleinen und durch­
sichtigen, kuppenformigen Kolonien mit scharfem Rand. Die grampositiven 
Diplokokken imponieren als groBe, ovale Kokken, die an den Polen oft etwas 

Abb. 5. Kurzes Milchsaurestabchen (Bac. lacticus) aus dem mittleren Diinndarm 
von Maischeagar (PH 5,9), 6 Tage alt. Vergr. 1 : 650. 

Abb. 6. Knauelartig verschlungene und Scheinfaden bildende Milchsaurekurzstabchen 
aus dem Ileum. Kultm aus fliissiger Maische (PH 6,0), 7 Tage alt. Vergr. 1: 650. 

ausgezogen lind zugespitzt und an den entgegengesetzten, zusammenliegenden 
Enden etwas abgeplattet sind (Abb. 10). Vielfach bilden sie auch kurze Ketten. 
Sie sind unbeweglich und haben keine Sporen. Sowohl Kokken wie Stabchen 
verflussigen die Gelatine nicht. 
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Gemeinsam ist ihnen die Bildung von Milchsaure in zuckerhaltigen Medien. 
Beide Arten gehoren zu den Milchsaurekeimen. Trotzdem es kaum eine 

Abb. 7. Lange, korkzieherartig gewundene Milchsaurebakterien. 
Essigsaure-Traubenzuckeragar (PH 5,5), 8 Tage alt. Vergr. 1 : 650. 

Mikrobenart gibt, die keine Milchsaure, Welm auch nur in Spuren bildet, so 
bleibt es dennoch erlaubt, sie als eine besondere Grupye abzutrennen, deren 
Vertreter fast nur oder auch nur in der Hauptsache Milchsaure bilden, wenn 
man iiberhaupt eine Klassi­
fizierung der Kleinle bewesen 
nach ihrer Funktion gelten 
lassen will. Streng bakterio­
logisch wird man dabei der 
einen oder anderen Art mehr 
oder weniger Gewalt antun 

Abb.8. Abb.9. 
Abb. 8 und 9. Lange, schlanke Milchsaurestabchen aus fliissiger Maische (PH 6,0), 5 Tage a,lt. 

Vergr. 1 : 660. 

8* 
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miissen, um sie in ein Schema zu bringen; a.ber fiir die klinische Betrachtung 
steht die funktionelle Bedeutung der Bakterien im V ordergrund, wie im 
zweiten Abschnitt darzulegen sein wird. In der klinischen Bakteriologie sind 
die Milchsaurebakterien verhaltnismaBig stiefmiitterlich behandelt worden, wohl 
deswegen, weil sie nur wenige Beziehungen zur KIinik hatten. 

Ihre Nomenklatur ist vollig verwirrt (Lohnis, Scholl, Lehmann - Neu­
mann, Heim); es ist deshalb notwendig, etwas ausfiihrlicher dariiber zu sprechen, 
da versucht werden muB, fiir die KIinik zumindest eine einheitliche, iibersicht­
liche Benennung zu erreichen. Die Geschichte der Milchsaurebakterien ist 
mit der Geschichte der Milchsauregarung der Milch aufs engste verkniipft. 
Das Verdienst, die Kenntnisse iiber das Wesen dieser Garung sehr gefordert 
zu haben, gebiihrt in erster Linie Hueppe, der anfangs als alleinigen Erreger 
der Milchsauregarung in der Milch den Bacillus acidi lactici bezeichnete, spater 
aber selbst noch andere Bakterien beschrieb, die von dem Bact. acidi lactici 

.. 

Abb. 10. Streptococcus lac­
ticus aus dem oberen Diinn­
da.rm (Enterococcus) von 
Maischeagar (PH5,9), 6 Tage 

alt. Vergr. 1 : 650. 
(Abb.3-1O. Aus v. d. Reis: 
Zeitschr. f. d. ges. expo Med. 

Bd. 34, S. 387. 1922.) 

verschieden sein sollten. Leichmann und Weig­
mann bezeichneten dann das fakultativ anaerobe 
Bacterium lactis acidi als den standigen Erreger 
der freiwilligen Milchgerinnung, das besonders bei 
der Sauerung des Rahms tat,ig sei und sich in den 
untersten Schichten der Milch aufhalte, wahrend der 
Bacillus acidi lactici vermoge seines groBeren Luft­
bediirfnisses an der Oberflache wachse. In Wirklich­
keit ist aber der H ueppesche Bacillus nur ein 
verhaltnismaBig seltener und ganz nebensachlicher 
Begleiter der Milchsauregarung und identisch mit 
dem zuerst von Escheric h beschriebenen Bact. 
lactis aerogenes (Kruse). Als nun Lehmann und 
N eu mann das Bact. lactis acidi Bact. Giintheri, 
Kruse dassel be Bacillus lacticus benannte und 
schlieBlich Lei c h man n einen ganzlich verschiedenen 
auch milchsauregarungserregenden Mikroorganismus 

- den langen Milchsaurebacillus - als Bacillus lactis acidi bezeichnete, 
war die Verwirrung vollstandig. AuBer bei der Gerinnung der Milch sind Milch­
saurebakterien noch bei der Sauerung anderer, auch fiir den Menschen wichtiger 
Nahrungsmittel beteiligt, so von Sauerkohl, Gurken, Riiben, Mais, Kartoffeln, 
von Sauerteig, Kase, PreBhefe und Bier. AIle in diesen Medien gefundenen 
Stabchen und Kokken, die zwar kulturell weitgehend iibereinstimmen, sich 
garungsphysiologisch aber doch verschieden verhalten, wurden ebenfalls mit 
verschiedenen Namen belegt. Bacillus acidi paralactici, Micrococcus lactis 
acidi, Bact. limbatus lactis acidi, Bact. casei, Micrococcus lactis acidi lique­
faciens usw. Es hat nicht an Versuchen gefehlt, gleiches zu vereinen, und 
besonders in der Milchbakteriologie stellte man zwei Typen als KoIlektivarten 
auf (Weigmann, Violle). In erster Linie ist es jedoch Kruse zu verdanken, 
daB auch in der medizinisch-bakteriologischen Literatur eine weitgehende 
Klarung mid Sichtung Platz griff. Er wies darauf hin, daB die meisten der 
genannten Mikroorganismen in ihren hauptsachlichen Eigenschaften iiberein­
stimmen, daB sie aber nicht als Bacillen bezeichnet werden diirfen, weil sie echte 
Streptokokken sind und dem Pneumococcus lanceolatus sehr nahe stehen. Er 
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faBte sie unter dem Namen Streptococcus lacticus (Streptococcus lactis, Heim) 
zu einer Gruppe zusammen, in die auch der Pneumokokkus, Streptococcus 
pyogenes, Enterococcus Thiercelin(Darmstreptokokken) = Micrococcus ovalis 
Escherich = Streptococcus enteritidis Hirsch-Liebmanngehoren. Gemein­
sam ist ihnen die Gramfestigkeit, die Vorliebe fiir Anaerobiose und der Mangel an 
Peptonisierungsvermogen, wahrend das Saurebildungsvermogen wechselt. Die 
iibrigbleibenden wahren Bacillen werden in weitere zwei, die zweite und dritte 
Gruppe, eingeteilt. ner zweiten gehoren die langen Milchsaurebacillen an, 
fiir die Kruse den Namen Bact. lacticus vorschlagt. Sie vereinigt in sich haupt­
sachlich. Mikroorganismen der Brennereimaische und des WeiBbieres, weniger 
der einheimischen Milch,als besonders auslandischer Milchprodukte wie Yoghurt 
(Bac. bulgaricus), Kefir (Bac. caucasicus), Mazun (Bac. Mazun) und des 
Kases (Bac. casei Freudenreich und Leichmann). Weiterhin sind noch 
die Bacillen, die sich auch in Magen, Darm und Scheide von Menschen und 
Tier.en finden, hinzuzurechnen: Bac. acidophilus (Moro), bifidus (Tissier), 
Bac. Boas-Oppler, Bac. gastrophilum (Lehmann-Neumann) und Bac. 
vaginalis (D 0 e.d e r lei n). Sie sind aile grampositiv, unbeweglich, nicht 
sporenbildend, wachsen oft in Faden oder Ketten, verfliissigen die Gelatine 
nicht, bevorzugen groBtenteils Temperaturen von 40 0 bis 500 C, Gasbildung 
fehlt gewohnlich. Sie bilden in der Hauptsache Milchsaure, verhalten sich 
den Mono- und Disacchariden gegeniiber in einigen nicht aIlzu wesentlichen 
Punkten unterschiedlich. Ob sie auch aus EiweiB Milchsaure bilden konnen, 
muB noch festgestellt werden. Derdritten Gruppe werden die gramnegativen 
Keime Bact. lactis aerogenes und coli commune zugerechnet, auBerdem noch 
die Stabchen der Typhus-Dysenteriegruppe. Hier finden wir reichliche Gas­
bildung und ein Zuriicktreten der Milchsaure hinter anderen sauren Produkten. 
Haufig fehlt iiberdies die Milchsaure ganz. SchlieBlich trennt Kruse als vierte 
Gruppe die der Saurelabbildner von Gorini abo Sie ist, wie Kruse selbst er­
wahnt, die am wenigsten natiirliche und umfaBt verfliissigende Streptokokken (Str. 
coli gracilis Escherich, Staphylococcus pyogenes, Streptokokken und Sarcinen 
aus Kase, Bact. cloacae, Proteus vulgaris, Heubacillen und sogar die Butter­
saurebacillen). Die technische Bakteriologie hat die' Einteilung iill Gegen­
satz zu dem Kruseschen System ihren Bediirfnissen angepaBt und unter­
scheidet brauchbare und unbrauchbare Pilze, je nach der Art des Gar­
betriebes. Ais echte Milchsaurebakterien bezeichnet man im Garungsgewebe 
aIle Arten, die n ur Milchsaure bilden, als fliichtige Sauremilchsaurebakterien 
jene, die auBerdem Alkohol, Kohlensli.ure, Essigsaure und Ameisensaure bilden. 
Sie werden auch garende Arten genannt. 1m Molkereiwesen hat man ahnliche 
Einteilungen getroffen, man unterscheidet echte und fakultative Milch­
saurekeime. 

Die Darmbakteriologie steht vor der Aufgabe, die Milchsaurepilze des 
Intestinaltractus in diese Systeme einzuordnen, in erster Linie aber Gruppen 
herauszuheben, die in ihren fiir die Verdauungsvorgange bedeutsamen Funk­
tionen iibereinstimmen und fiir diagnostische und therapeutische Zwecke 
nutzbar und bequem 'sind. So glaube ich die dritte Gruppe von Kruse, die 
gramnegativen, plumpstabchenformigen, mit dem Koli verwandten gasbildenden 
fakultativen Milchsaurekeime, deren Vertreter das Bact. lactis aerogenes 
(= Bact. acidi lactici Hueppe) ist, und die auch im Diilmdarm vorkommen, 
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vollig abtrennen zu miissen. Bei ihnen steht nicht die Milchsaure-, sondern 
die Essigsaurebildung im Vordergrund, und auch ihr Verhalten den EiweiB­
korpern der Nahrung gegeniiber ist ein ganz anderes als das der wirklichen 
Milchsaurekeime. Vor aHem nach ihrer Gerinnungsfahigkeit, ihrem Sauerungs­
vermogen, ihrer Gasbildung und ihrem Temperaturbediirfnis konnen wir die 
im Diinndarm vorkommenden grampositiven Milchsaurebakterien in zwei 
Gruppen einteilen, die unseren Anspriichen geniigen diirften. 

Zu den ers.ten rechnen wir die Kokkenformen, die unter dem Namen Strepto­
coccus lacticus zusammengefaBt werden. Zu ihr gehoren auch die Enterokokken 
(Thiercelin), Streptococcus enteritidis (Hirsch - Lie bmann) und Micro­
coccus ovalis bezeichneten Milchsaurestreptokokken des Darms. 

Die zweite Gruppe der Milchsaurestabchen (Bact. lacticus) umfaBt die 
iibrigen grampositiven Lang- und Kurzstabchen, die sich im Darm finden 
und - wie schon bei der Kruseschen Einteilung erwahnt wurde - die in 
den orientalischen garenden und sauernden Getranken sowie im Sauerfutter 
und in Kase auftretenden Milchsaurebakterien. 

Beiden Gruppen gemeinsam ist das Fehlen der Gas bildung beim Zersetzen 
des Zuckers und bei der Milchgerinnung, der Mangel an diastatischem Vermogen 
und die Bevorzugung anaeroben Wachstums: 

Wa.chstum ..... 

Gerinnung der Milch 
Koagulum ..... 

Temperaturoptimum 
Sii,uerung der Milch 
Gasbildung in Zuckerlosun-

gen und Milch . . . . 

Tabelle 1. 

Sammelart I 
Milchsaurestreptokokken 
(Streptococcus Iacticus) 

Sammelart II 
Milchsaurestabchen 
(Bacillus mcticus) 

Fakultativ anaerob. Anaerob Fakultativ anaerob. Anaerob 
besser 

Von unten her 
GleichmaBig weiB, ohne Gas­

blasen 
25-37° C 

In 24 Stunden 

FeWt 

besser 
Tritt sehr spat ein oder fehIt 
GleichmaBig weiB, ohne Gas­

blasen 
40-50° C 
Langsam 

FeWt 

Sie unterscheiden sich in physiologischer Beziehung vor aHem in ihrem 
Temperaturoptimum, das bei den Bacillen hoher liegt als bei den Streptokokken 
und in ihrer Gerinnungsfahigkeit der Milch gegeniiber. Der ersten Gruppe 
habe ich die Enterokokken der Sammelart Streptococcus lacticus zugerechnet, 
iibereinstimmend mit einigen Autoren (Bessau und Bossert, Kruse, Sittler), 
wahrend andere (H. Schmitz, Bogendorfer) sie als selbstandige Species 
auffassen. Ohne hier auf genaue bakteriologische Versuche einzugehen, muB 
nach meiner Ansicht daran festgehalten werden, daB die Gruppe Streptococcus 
lacticus zu den echten Streptokokken gehort, die den Pneumokokken sehr 
ahnlich sind, aber viele Abarten bilden konnen. Eine scharfe Trennung von 
den Enterok'okken einerseits, wie sie hauptsachlich Thiercelin und H. Schmitz 
gefordert haben, und dem Streptococcus pyogenes andererseits ist nach Ansicht 
von Jehle, Pigeaud, Heinemann, Puppel, Flatzek, Hilgers nicht 
moglich, well unter natiirlichen Verhaltnissen aile Ubergange zwischen ihnen 



Die Darmbakterien der Erwachsenen und ihre klinische Bedeutung. 119 

vorkommen und unter kiinstlichen die Variabilitat eine erhebliche ist. Dagegen 
weist Hei m daraufhin, daB eine solche Abgrenzung bei Verwendung der Lackmus­
milch zweifellos durchfiihrbar ist. EineNachuntersuchung wird die Richtigkeit 
dieser Behauptung leicht beweisen. Die Bacillen der zweiten Gruppe umfassen 
ebenfalls verschiedene Arlen von Bakterien (Hohenadel, Kiihl, Arkwright, 
Ayers, Johnson undMudge, Virtanen, Lumiere), die beiErwahnung der 
Kr us e schen Einteilung schon genannt und im allgemeinen charakterisiert wurden. 
Am wichtigstendiirfte die Erkenntnis sein, daB auch die von der Darmbakteriologie 
des Sauglings her bekannten Bac. acidophilus und bifidus in diese Gruppe gehoren 
(Kruse, J otten, Pasch), wenngleich sich beide in ihrem Garvermogen und in 
dem Sauerstoffbediirfnis nicht unwesentlich unterscheiden. Ihre vollige Identitat 
.wird im Gegensatz zu Rodellaund Kiithe von anderen Autoren (Kruse, 
Moro, Basten, Latzel, ZeiBler und Kackell) bestritten. Jedenfalls diirfte 
es sich um eine nahe Verwandtschaft handeln. (Literatlli' iiber Bac. acidophilus 
und bifidus bei Moro, Finkelstein, Cippolina, Rodella, Tissier, Sittler, 
Cahn, Kuntze, Mereshkowsky, WeiB,. Basten, Bjelloussow, Jacob­
son, Imgano, Lauter, Naujoks, Berthelot, Bertrand, Kendall, 
Latzel, Rettger, Rach und v. ReuB, Bliihdorn, Kiithe, Kling, 
Noguchi, Adam, ZeiBler und Kackell, Cruikshank und Berry). In 
die gleiche Gruppe gehort ein mit den Namen Bac. Boas - Oppler oder Bact. 
gastrophilum L. u. N. belegtes langes Milchsaurestabchen, dessen Abtrennung 
und Sonderstellung nicht mehr berechtigt erscheint. Die Versuche, welche 
mich zu dieser Ansicht fUhrten, sind noch nicht publiziert. Auf Nahrboden, 
auf denen sie keine Milchsaure bilden, entstehen durch raschere Teilung kiirzere 
Formen (Kaufmann und Schlesinger, StrauB und Bialacour, Sand­
berg, Sternberg, Latzel, Henneberg, Rudinger, Sick, Rodella). 

d) Die gramnegativen Keime. 
1m Gegensatz zu der ausfiihrlichen Besprechung der grampositiven Diinn­

darmbewohner karol die gramnegative Flora etwas kiirzer behandelt und auf 
das hier Interessierende beschrankt werden, weil es sich um Arten handelt, 
die in der medizinischen Bakteriologie schon genau bearbeitet sind. Abgesehen 
von zufalligen, nicht konstanten Befunden (Bact. fluorescens, pyocyaneus usw.) 
besteht sie normalerweise aus Bact. coli commune und Bact. lactis aerogenes 
(= Bact. acidi lactici Hueppe, coli immobilis). Die Verteilung dieser beiden 
nahen verwandten Arten im Diinndarm ist in der Norm keineswegs eine regel­
lose, sondern wir finden von oben nach unten eine Abnahme der Aerogenes­
und eine Zunahme der Kolibakterien. Die seltenen gral1lllegativen Bakterien 
im oberen Diinndarm sind fast ganz ausschlieBlich Lactis aerogenes-Keime, 
die auch noch im mittleren Abschnitt bedeutend die Kolikeime iiberwiegen, 
die nun ihrerseits nach unten hin an Zahl zunehmen. Die strenge Unterscheidung 
zwischen den beiden Mikroorganismen mag etwas gezwungen erscheinen, und 
es muB zugegeben werden, daB in Grenzfallen die Differenzierung Schwierig­
keiten macht, die gelegentlich uniiberwindlich sind. Fiir unser Endziel, den 
EinfluB der Bakterien auf die Verdauungsvorgange im gesunden und kranken 
Darm kennen zu lernen, ist aber die Trennung schon aus dem Grunde von 
Nutzen, weil ihr Saurebildungsvermogen aus Kohlenhydraten und ihre Angriffs­
fahigkeit den EiweiBkorpern, einschlieBlich dem Kasein der Milch gegeniiber, 
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ein differentes ist. Aerogenes bildet mehr Milch- als Essigsaure, wahrend Koli 
mehr Essigsaure (70% fliichtige, 30% nicht fliichtige Saure) liefert und auch 
Eiweill resp. Pepton kraftig spaltet, wobei die 'Anwesenheit von garfahigem 
Material und die Aciditat des NahrbOdens eine Rolle spielen (Schiff und Koch­
mann). Gemeinsam ist beiden Arten die reichliche Entbindung von Gas aus 
verschiedenen Zuckerarten. SpezielJ die Aerogeneskeime sind meistens sehr 
kraftige Gasbildner. Dadurch unterscheiden sie sich Eehr scharf von den nicht­
gasbildenden Milchsaurekeimen, so. daB es mit Riicksicht auf die oben ange­
fiihrten Besonderheiten wohl gerechtfertigt erscheint, sie von diesen abzutrennen 
und trotz ihrer Vielgestaltigkeit als Koli-Aerogenesgruppe zu sondern. Bei 
der bakteriologischen Differenzierung ist weiterhin auf einige Merkmale zu 
achten, die in der folgenden Tabelle zusammengestellt sind. Sie erheben keinen 
Anspruch auf Vol1standigkeit, die in den Lehrbiichern der Bakteriologie zu 
finden ist, sind aber zur ersten schnellen Orientierung geeignet. 

Tabelle 2. 

Bact. la.ctis a.erogenes Ba.ct. coli commune 

Form ...... . Plump, dicker a1s Koli, Bei­
meDgung fadenartiger Stabchen, 

oft Scheinfaden 

Plump, mittelgroB 

KapseIn ... 
BewE"glichkeit 
Kolonien: 
Endo ... 

Gasbildung 
Milch ... 

Haufig 

+ 
Saftig, schIeimig, kuppenformig Trocken, flach 
Schwacher gerotet,Kolon. saftig, Stark gerotet, Kolon. oft Metall-

schIeimig, halbkugelig glanz 
Viel Gas H <: COs Weniger Gas H> COs 

. I Gerinnung, starke Gasbildung, Gerinnung, schwachere Gasbil­
klumpige Ausscheidung des Ca- dung, mehr oder minder starke 

I 
seins, Serum nicht immer klar. Ausfallung des Caseins. Serum 

klar 

Mit Riicksicht auf Befunde, die wir im erkrankten Darm erheben k6nnen, 
ist es empfehlenswert, bei der Klassifizierung der gramnegativen Bakterien 
ihr proteolytisches Verm6gen zu untersuchen. Koli und Aerogenes verfliissigen 
nicht, wohl dagegen ein ihnen sehr ahnliches Stabchen, das zu den Saurelab­
bildnern (Caseasebakterien) geh6rt, das Bact. cloacae. 

e) Anaetobier. 
Obligate Anaerobier habe ich trotz Verwendung der besten Ziichtungs­

methoden (Schattenfroh, v. Hibler, Hall, Debono und besonders ZeiBler) 
bislang, ebenso wie Bogend6rfer und Goldman, im normalen Diinndarm 
nicht nachweisen k6nnen. 

Zusammenfassend ist zu sagen, daB der ingestafreie Diinndarm des 
Gesunden eine obligate Flora enthalt, deren Verteilung eine streng 
geregelte ist. Sie besteht aus Milchsaurekeimen, die den Kollektivarten 
Streptococcus und Bacillus lacticus angeh6ren, und aus Koli­
Aerogeneskeimen. Die Annahme einer eigenen Flora ist auch von anderen 
Autoren bestatigtworden(Bogend6rfer, Goldman, W. L6hr),die sie ebenfalIs 



Die Darmbakrerien der Erwachsenen und we kIinische Bedeutung. 121 

sehr artenarm fanden. Bogendorfer ziichtete grampositive Stabchen und lan­
zettfOrmige Diplokokken, die er als Enterokokken und-Iange Milchsaurebacillen 
bezeichnete, und Bact. lactis aerogenes, abet keine echten Kolikeime. AuBer­
dem isolierteer HeubacilIen, die er als obligate Bewohner ansieht, worin ich 
fum aber auf Grund meiner Untersuchungen nicht folgen zu diirfen glaube. 
Untersuchungen wahrend des Verdauungsaktes ergaben natiirlich ein ganz 
anderes Bild; neben den Diinndarmbewohnern fandensich dann noch fremde 
Keime wie Kokken, Kettenkokken, Tetragenus und Spirillen. 1m G-egensatz 
zu Aronovitch, Coleman und Einhorn, die auBer Milchsaurestabchen, 
-kokkenund Roliarten noch Staphylokokken, Streptokokken, Hefearten, 
grampositive Sporentrager gewannen - allerdings ohne anzugeben, ob es sich 
urn den leeren Diinndarm handelt -, stimmen die Befunde von Goldman 
im wesentlichen mit denen des Verfassers iiberein. Auch sie stellte eine Abnahme 
der grampositiven Keime und eine Zunahme der gramnegativen von oben nach 
unten fest. Anaerobier wurden ebenfalls nicht gefunden, dagegen sporentragende 
Aerobier mit proteolytischem Vermogen. 1m groBen ganzen scheint somit 
- auBer Aronovitch, Coleman und Einhorn - eine einheitliche Ansicht 
iiber die Art der Bakterienvegetation im leeren Diinndarm gesichert zu sein, 
wobei noch besonders hervorgehoben werden muB, daB das Bact. coli commune 
nicht in den oberen Abschnitten vorkommt (Mutch). 

3. Ziichtungsmethoden. 
Fiir die direkte Kultur der Darmbakterien und ihre Reinziichtung geniigen 

die bekannte_n NahrbOden nicht in allen Fallen. Versuche, in dieser Richtung 
Vervollkommnu,ngen und Fortschritte zu erzielen, fiihrten zu weitgehendsten 
Variationen in der Wahl der Medien (v. Streit, Escherich, Moro, Kuisl, 
WeiB, Hammer!, Matzuschita, Mac Neal, Ward, Latzer und Kerr, 
Strasburger), die sich aUerdings in der Hauptsache auf Gewinnung der Bak­
terien aus den Faeces beschrankten. Weitere Kultursubstrate fiir die Gewinnung 
der den Kinderdarm bewohnenden Keime finden sich bei den Autoren, die 
gelegentlich der Besprechung der Acidophilus- und Bifidushakterien zitiert 
wurden. Fiir die Ziichtung der Diinndarmkeime ist es wUnschenswert, eine 
moglichst kleine Auswahl solcher NahrbOden zu verwenden, die eine optimale 
H-Ionenkonzentration und eine Auswahl an Nahrstoffen bieten, die ihrem 
Verwendungsstoffwechsel am besten angepaBt sind. Jeder bakteriologisch 
Geschulte wird natiirlich wissen, daB nicht nur ein Weg zum Ziel fiihrt, aber 
es bleibt dennoch wiinschenswert, ein Schema aufzustellen, wenn es auch den 
Stempel einer gewissen E inseitigkeit nicht verleugnen kann. 

FUr die Ziichtung der Milchsaurekeime bietet nach meiner Erfahrung die 
Getreidemaische (Rohfruchtmaische), besonders die Malz - Roggenmaische 
die giinstigsten Bedingungen, sowohl in der Form von fliissiger Maische 
als von Maischeagar, beide mit oder ohne den iiblichen Peptonzusatz. Die 
notwendigen Material,ien - geschrotenes Darrmalz und Roggenschrot - sind 
in jeder Getreidehandlung oder Brauerei zu beschaffen. Dber die nahere An­
weisung zur Herstellu.ng von Maischenahrboden siehe den Beitrag des Verfassers 
im Handbuch von_ Abderhalden. Die H-Ionenkonzentration dieser Nahr­
medien betragt gewop.nIich PH = 6,2. Zur Pufferung konnen vor der Sterilisation 
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pulverisierte Kreide, Marmorstiickchen (in fliissiger Maische) oder 0,3 g % 
NaCl + 0,2 g % sekundares Natriumphosphat zugesetzt werden. Die Maische­
nahrbOden sind nicht volldurchsichtig; ist eine Klarheit derselben erwiinscht, 
so kann eine blanke Wiirze (PH = 5,9) erzielt werden, wenn der Roggen­
zusatz unterbleibt. Durch Zusatz von Agar oder Gelatine wird Wiirzeagar 
oder Wiirzegelatine gewonnen. Ein giinstiges Wachstum ist auch in gewohn­
lichen Abkochungen vonLebensbaumblattern (Thuja occidentalis) (PH = 6,2 
und von Hintbeerblattern (Rubus ldaeus) (PH = 5,2) zu erzielen, die auch zu 
Lebensbaumblatter- und Himbeerblatteragar verarbeitet werden konnen. 
Hefewasser bietet keinen besonderen Vorteil,ebensowenig Milch und Molken­
bouillon (Cheplin und Rettger), die allerdings fiir die Anreicherung der 
Reinkulturen zu therapeutischen Zwecken sehr wertvoll sind. Es solI nicht 
linerwahnt bleiben, daB diese Kulturmedien bei der Ziichtung der grampositiven 
Diinndarmflora durchweg giinstiger sind als die folgenden: Essigsaurebouillon 
und -agar, Milchagar nach Eijkman oder Kuntze, Cohendy-Nahrboden, 
Caseinagar (Mac Donell), Vollmilch-Fleischextraktagar (Watson), deren 
kurze Erwahnung deshalb geniigt. Als das geeignetste Mittel, die Milchsaure­
streptokokken von anderen Streptokokken zu unterscheiden, kann in Uber­
einstimmung mit Heim die Lackmusmilch empfohlen werden (Zusatz von 
7% Lackmustinktur zur Milch). Sie wird durch eine Reduktase der Milchsaure­
streptokokken binnen 7 -17 Stunden elfenbeinweiB, nur die oberste Zone bleibt 
blaulich. Dann tritt eine Rotung auf, die in den folgenden Tagen nach unten 
fortschreitet. Streptokokken anderer Herkunft farben die blaugefarbte Milch 
niemals zuerst weill und dann rot (Heim)! 

Die Ziichtungsbedingungen fiir die gramnegativen Keime sind zu bekannt, 
als daB sie hier besonders erwahnt werden miiBten. Nur ein neueres ameri­
kanisches Verfahren (Winslow und Doloff) verdient. Beachtung, da es 
in gewissem Umfang eine schnelle Differenzierung der verschiedenen Koli­
arten ermoglicht. Es beruht auf der verschiedenen Widerstandsfahigkeit 
dieser Mikroben gegeniiber Gentianaviolett und Brillantgrfut, die zu Lactosegalle 
(5%ige Ochsengalle oder cholsaures Natrium Merck in Lactosebouillon) und 
Lactosebouillon (8 g Bouillon und 10 g Lactose auf 1 Liter Aqua dest.) zuge­
setzt werden. Die Farbstoffe werden in 1 %igen Stammlosungen vorratig 
gehalten, Brillantgriin in Wasser, Gentianaviolett in Alkohol. In der folgenden 
Tabelle sind die Konzentrationen der Farblosungen zusammengestellt, bei 
denen ein Wachstum der Keime aufhort: 

Bakterien 

Bact. coli a). . 
Bact. coli b). . 
Bact. aerogenes. 

Tabelle 3. 

I Lactosebouillon I Lactosegalle (bis PH 8) 

Gentianaviolett I Brillantgriin Gentianaviolett I Brillantgriin 

1:50000 
1:10000 
1: 5000 

1:1000000 
1: 500000 
1: 100000 

1: 1000 
1: 1000 
1: 1000 

1: 1000 
1: 1000 
1· 500 

Bemerkenswert ist die groBere Resistenz der Aerogeneskeime gegeniiber 
den FarblOsungen (besonders in Lactosebouillon) im Vergleich zu den Koli­
arten! 
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FUr die Gewinnung etwaiger obligater Anaerobier empfiehlt es sich, die 
Vo1'schriften ZeiBlers zu befolgen und in der Hauptsache Blutbouillon, Leber­
bonillon, Hirnbrei, verdaute Bouillon und Traubenzuckerbl:utagall. zu ver­
wenden. AuBerdem kommen noch Adambouillon (Hamatin-Milchzucker­
Marmor-Bouillon), siedende fliissige Maische oder Wiirze und koaguliertes 
Rinderserum (Capone) in Frage. 

4. Bakterienziihlnng. 
Untersuchungen iiber die Bakterienmenge im menschlichen Diinndarm 

liegen bislang von Bogendorfer und Goldman vor. Der Diinndarmsaft 
Darmgesunder enthiilt nach Bogendorfer meistens relativ wenig Keime, 
doch kommen groBe Schwankungen vor, die zum Teil vielleicht auf die unver­
meidlich ungenaue Zahlmethode zu beziehen sind. Als obere Grenze der Norm 
werden 5000 Keime pro 1 ccm angenommen. Das Verteilungsschema der Ba.kterien 
ist mit Hilfe der Schlauchventilmethode aufgestellt worden, kann daher nur mit 
Reserve verwertet werden, weil die einfache Messung des Pylorusabstandes der 
Olive nicht zur Lokalisation geniigt (s. S. 108). Die Goldmanschen Zahlen sind 
weit groBer, schwanken aber noch mehr. Es fanden sich im Jejunum zwischen 
100 und 100000 Keimen im Kubikzentimeter, wobei die hoheren Zahlen in 
den tieferen Abschnitten gefunden wurden. Die ziffernmaBigeErfassung der 
Mikrobenzahl diirfte demnach noch nicht als gelungen bezeichnet werden. 
Es ist dies auch kaum zu erwarten, da mit Hilfe der Darmpatronen- und ahn­
licher Methoden immer nur eine kleine Probe entnommen werden kann und 
somit nur Verhaltniszahlen gewonnen werden. Als feststehend darf aber an­
erkannt werden, daB der leere Diinndarm im Gegensatz zum Dickdarm relativ 
keimarm ist und daB die Zahl der Mikroben in den unteren Partien wachst. 
Der Befund intra vitam deckt sich also, besonders in bezug auf die Zunahme, 
mit den Angaben der Autoren, die an der Leiche arbeiteten oder Fistelinhalt 
untersuchten (GeBner, Mac Neal und Chace; Mac Neal; Mac Neal, Ward 
Latzer und Kerr, A. Klein, Cushing und Livingood, Dupre, Bordas" 
Bovet, Feigen, Macfadyen, Nencki und Sieber, Jakowski. S. a. bei 
Borchers). 

5. Die Antodesinfektion. 
Wie ist es nun zu erklaren, daB trotz taglicher Einfuhr der verschieden­

artigsten Bakterien in groBer Zahl mit der Nahrung die Keimbt!legschaft im 
leeren Diinndarm so sparlich ist, wahrend vom Coecum ab eine iiberaus iippige 
Vegetation gefunden wird1 (Sucks dorff, Lissauer, Sato, Hesse, Berger 
und Tsuchiya). 1m Magen wird zwar durch die bactericide Kraft der Salz­
saure die Zahl der fakultativen Keime dezimiert, doch hat gezeigt werden 
kOnnen, daB die Einwirkungsmoglichkeit und der Effekt der Salzsaure in vivo 
beschrankter ist (van der Reis), als bisher auf Grund von Vitroversuchen 
angenommen wurde .. Wahrend W. Lohr diese wiederholt bestatigte Feststellung 
auf Grund von Untersuchungen bei Operationen ablehnt, kommt Meyeringh, 
der die Verhaltnisse ebenfalls bei Operationen studierte, zu demselben Ergebnis. 
Eine recht groBe Anzahl von Bakterien gelangt noch mit dem Speisebrei 
lebensfahig in das Duodenum. Der Speisebrei durcheilt den Diinndarm in 
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verhaltnismaBig kurzer Zeitund es liegt nahe anzunehmen, wie es auch Esche­
rich, Moro und Bessau und Bossert auf Grund ihrer Studien im Sauglings­
darm tun, daB sich der Dfumdarm durch die "resorbierenden,. sezemierenden 
und motorischen Funktionen" mechanisch von den Keimen reinigt, die dort 
nach dem Durchgang des Speisebreies zuriickbleiben. Die Annahme einer 
mechanischen Reinigung wiirde von vornherein zweifeUos sehr einleuchtend 
sein, wenn beim Erwachsenen nicht eine konstante Besiedlung vorhanden 
ware, die also jedesmal den mechanischen Faktoren Widerstand leisten miiBte. 
Dieser Ansicht stehen die 'Befunde· anderer Autoren gegeniiber, die an einer 
besonderen bakterienhemmenden Funktiondes Dfumdarms festhalten. 
Sie griinden sich auf Tierversuche, die aber zu keiner endgiiltigen Klarung 
fiihrten (Kleinschmidt). Nach Kohlbrugge, dem das Verdienst gebiihrt, 
als erster auf dieses besondere Verhalten des Darms hingewiesen zu haben, solI 
der Darmsaft derart bactericid· wirken, daB er eine Autosterilisation 
des Dfumdarms - derAusdruck wurde von fum gepragt - bewirkt. Fiir die 
Desinfektionskraft des Darmsaftes sprachen sich noch Landsberger, Popoff, 
Kuisl, Pawlow, Distaso, Cadeac und Bournay und Medowikow aus. 
Dagegen wurde allgemein ein bactericider EinfluB von Pankreassaft (Mac­
fadyen' Falk, Leubuscher, Sigwart, Nencki, O. GroB) und Galle 
(Rolly und Liebermeister, van der Reis) allein und gemischt, ab­
gelehnt. Andere Untersucher betonten, daB weder der Darmsaft rein, noch 
in Gemisch mit Galle und Pankreassaft in Betracht kommt, sondern daB es 
sich vielmehr um bactericideSu bstanzen handle, die vom lebenden Epithel 
der Darmschleimhaut sezemiert wiirden, oder um FahigkeitEm der lebenden 
Darmwand selbst (Schutz, Rolly, Rolly und Liebermeister, Wollmann, 
Brudzinski, Lindemann). Versuche am Mensc hen, die mit Hilfe der 
Darmpatronenmethode angestellt wurden (Ganter und van der Reis), taten 
dar, daB die oberen Dfumdarmpartien in der Tat imstande sind, eingebrachte 
darmfremde Keime an Ort und Stelle zu hemmen resp. abzutoten, und zwar 
nicht nur wahrend des Durchganges des Speisebreies, sondern auch im Hunger­
zustand. Bemerkenswert ist, daB auch solche Keime vernichtetwerden, die 
zwar darmeigen sind, aber normalerweise erst in tieferen Abschnitten wuchern. 
Die Keimvernichtung geht natiirlich nicht so weit, daB nun auch alle 
Keime, die sich etwa im Innern des den Darm passierenden Speisebreies be­
finden, unbedingt abgetotet werden muBten. Es handelt sich jedenfalls um eine 
wirkliche Bakterienhemmung und nicht um einen Abtransport der Bakterien in 
tiefere Darm,abschnitte, weil durch die Versuchsanordnung sowohl der EinfluG 
der Peristaltik als auch die Moglichkeit der Fortschwemmung durch die 
Sekretionsprodukte ausgeschaltet war. Da aber der Dfumdarm auch im ingesta­
freien Zustand nicht keimfrei ist, handelt es sich, streng genommen, nicht um 
eine Autosterilisation, sondern um einen Selbstschutz des Dfumdarnis gegen 
die Keime, die normalerweise seiner Schleimhaut nicht angepaBt sind und 
unter Umstanden schadigend wirken konnen. Es ist deshalb angebrachter, 
statt von ~iner Autosterilisation von einer Autodesinfektion des Dfum­
darms zu sprechen. Die Ansicht Metschnikoffs, der die Bactericidie des 
Dunndarms durch phagocytierende Leukocyten erklart, die aus den Lymph­
follikeln der Darmwand auswandern, konnen wir nicht bestatigen. Es ist auch 
unwahrscheinlich, daB bactericide Stoffe aus dem Blut eine Rolle spielen, weil 
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die Kraft nur den oberen Darmabsohnitten eigen ist und bei Tierversuohen 
(Rolly undLie bermeister) gefunden wurde, daB keine Herabsetzung der keim­
totenden Fahigkeit eintritt, wenn die arterielle Blutzufuhr der Darmschlingen 
ausgesohaltet wird. Einen Antagonismus zwischen den obligaten Bakterien 
und den abgetoteten glaubten Ganter und v. d. Reis experimentell aus­
schlieBen zu konnen und kamen per exclusionem zu der Ansicht, daB nur die 
bakterienhemmende Kraft des Darminhaltes, insbesondere des 
Darmsaftes, zur Erklarung der Vernichtung der darmfremden Keime in 
den oberen AbschnittEm des Diinndarms beim Gesunden ubrig bleibe. In Ver­
folg dieser Ergebnisse konnte Bogendorfer lipoidartige, bakterienhemmende 
Stoffe im Diinndarmsaft und in den Diinndarmepithelien, aus denen sie stammen 
sollen, nachweisen, die er Bakteriostanine liennt (Fleming und Allison 
naliDten ahnliche StoffeLysozyme. Siehe beiBrausnitz nnd van derReis). 
Der hemmende EinfluB ist darmfremden Keimen gegenuber starker als darm­
eigenen, doch werden z. B. Typhusbacillen wenig beeinfluBt. In den unterenDiinn­
darmabschnitten verschwindet die bakterienhemmende Wirkung l Bogendorfer 
sieht die Bakteriostanine wohl mit Recht als die Ursache der beim Menschen und 
bei Tieren gefundenen Autodesinfektionund der wenig uppigen Diinndarmflora 
an. Die Autodesinfektion des Diinndarms dfirfte eine wichtige Schutzvorrichtung 
des Korpers gegenuber den vielen Infektionsmoglichkeiten sein, die in erster 
Linie dem Darmkanal durch den bakterienhaltigen Speisebrei drohen. Diese 
Frage bietet der experimentellen Forschung noch insofern Interessantes, als 
die Bakterienverteilung im Intestinaltrakt der hoheren Tiere - ganz abgesehen 
von niederen Tieren - eine unterschiedliche sein solI. 1m Darm von Hunden 
und Killien gleicht sie denen des Menschen, aber bei Kaninchen, Meerschwein­
chen und Vogeln findet sich bereits im Diinndarm eine ziemlich reiche Bak­
terienflora (Nencki, de Giaxa, Brotzu, Gilbert und Dominici, Klecki, 
Hanssen, Fischer, Kohlbrugge, Hahn, Moro und Klocmann, Schutz, 
Lindemann, Landsberger, Medowikow, Horn, Kuthe, Rougentzoff, 
Huber u. a.). Es erhebt sich nun die Frage, ob die Bakteriostanine auch bei 
den Tieren mit reichlicher Diinndarmflora vorhanden und ausreichend stark 
sind, die darmfremden Mikroben fernzuhalten, oder ob sie fehlen und sich 
vielleicht auf diese Weise die uppige Besiedlung erklart. Wie halt dann der 
Darm infektionsfahige Keime fern 1 

Die Autodesinfektion kann mit Hilfe von 1 cm langen, bei 1500 sterilisierten 
Seidenfaden, an die die Testbakterien angetrocknet sind, gepriift werden. Die 
Faden legt man in die Darmpatronen ein, bevor der Darminhalt eingesogen 
wird oder gibt sie in Reagenzglaser, denen der gewonnene Inhalt zugefiigt wird. 
Die Patronen resp. Rohrchen bleiben 12-24 Stunden im Brutschrank. Die 
Faden werden dann in physiologische Kochsalzlosung gebracht, im Schuttel­
apparat abgeschwemmt und die Schuttelfliissigkeit zu GuB- oder Spatelplatten 
verwendet. Die Zahlung der Keime erfolgt nach den gewohnlichen Methoden. 
Betreffs genauerer Technik siehe den Beitrag des Verfassers im Handbuch 
von Abderhalden. Bogendorfer hat eine Bestimmung angegeben, die 
sterilen Darmsaft benutzt. Die Sterilisierung des Darmsaftes ist zwar ffir die 
Erforschung des Ursprungs der Bakteriostanine zweifellos ein Fortschritt ge­
wesen, ffir klinische Zwecke jedoch vermag ich darin keinen Vorzug zu sehen, 
weil nach den Befunden Bogendorfers die Darmkeime selbst Hemmungs-
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stoffe enthalten und solche in ihr Kultursubstrat abgeben. Es konnen deshalb 
auf diese Weise Bakteriostanine dem Nachweis entgehen. Ob dieses rein theo­
retische Bedenken praktisch schwerwiegend ist, muB die weitere Entwicklung 
zeigen. Jedenfalls diirfen beide Verfahren zu empfehlen sein. Die Methodik 
gestaltet sich folgendermaBen: 

Der Darmsaft, dessen H-Ionenkonzentration vorher bestimmt ist, wird durch ein eben 
noch keimdichtes de Haensches Filter (z. B. Nr. XX) geschickt und das, Filtrat in ver­
schiedener Menge Bouillonriihrchen zugesetzt, wobei jedes GIas die gleiche Fliissigkeits­
menge enthalten solI. Die Riihrchen werden, ebenso wie die Kontrolle, mit der gleichen 
Keimmenge beschickt. Die Bouillon hat die gleiche Wasserstoffzahl wie der Darmsaft. 
Nach bestimmten Zeitabschnitten wird die Keimzahl in den verschiedenen Kulturen durch 
Anlegen von Zahlplatten bestimmt. 

6. Die aktuelle Reaktion. 
Einen weiteren Faktor fiir die Aufrechterhaltung einer normalen Diinndarm­

besiedlung stellt die aktuelle Reaktion dar, die in jenen Abschnitten herrscht 
und deren A.nderung einen weitgehenden EinfluB auf die Keimbelegschaft hat. 
Die Bestimmung der Wasserstoffzahl des Darminhaltes beim Lebenden unter 
den verschiedensten VerhiHtnissen konnte erst mit Hilfe der Darmpatronen­
methode und ahnlicher Verfahren vorgenommen werden (van der Reis, van 
der Reis und Schembra, Bogendorfer, Long und Fenger, Myers und 
Mac Clendon; Mac Clendon, Bissel, Lowe und Meyer; Mac Clendon, 
Wetmore und Reynolds, Einhorn, Friedenwald und Sindler, Okada 
und Arai, Mac Clure, Montague und Campbell, Hudson und Parr). 
Wenn auch noch keine volle Ubereinstimmung der Werte erzielt worden ist, 
was zum Teil seinen Grund in den verschiedenen Versuchsbedingungen haben 
mag, so ist doch festgestellt worden, daB die bisherige Anschauung iiber die 
Reaktionsverhaltnisse irrig waren, daB die Reaktion im Darm keine stark 
lackmusalkalische (Literatur bei Hammersten, S. 384, Hober, S. 150/151 
und Deloch), sondern eine saure ist. Der Ubergang zu alkalischen Werten 
findet erst in den unteren Ileumschlingen statt. 1m Mittel betragt die Wasser­
stoffzahl im oberen Diinndarm PH = 6,287, im mittleren PH 6,46 und im unteren 
6,792; der Streubereich liegt naoh Serienuntersuchungen an 63 Normalpersonen 
im oberen Diinndarm zwischen PH 5,9 und 6,6, im mittleren zwischen PH 6,2 
und 6,7 im unteren zwischen PH 6,2 und 7,3 (van der Reis und Schembra), 
die [H+] ist demnach im Darm nicht so fixiert wie im Blut. Bei dem Durch­
gang des Speisebreies tritt natiirlich eine Sauerung im Darm auf, die aber in 
relativ kurzer Zeit wieder zu Normalwerten abklingt. 

Unsere Werte stimmen mit denen der zitierten amerikanischen Autoren 
im Prinzip durchaus iiberein. 1m einzelnen liegen die Werte der Mehrzahl 
der Amerikaner mehr nach der sauren Seite. So finden Mac Clendon, Bissel, 
Lowe und Meyer im oberen Diinndarm Wasserstoffzahlen von PH = 4,5 - 5,1, 
im unteren PH = 5,9 - 6,5, Werte, die wir bei Untersuchungen, die sich iiber 
ein Jahr erstreckten, niemals gefunden haben. Die Bogendorferschen 
Zahlen liegen fast ausschlieBlich im alkalischen Bereich: PH = 7,2 - 7,4 fiir 
die oberen 'und mittleren, PH = 6,8 - 7,0 fiir die tieferen Abschnitte. Die 
Diskrepanz zwischen unseren Ergebnissenglauben wir nach briefl"chem Meinungs­
austausch auf die Methode zuriickfiihren zu diirfen, weil bei den letzten Werten 
die Ortsbestimmung ohne rontgenologische Kontrolle vorgenommen wurde. 
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Die Technik gestaltet sich verhaltnismaBig einfach, da nach unseren Unter­
suchungen, die mit der Gaskette und der Michaelisschen Indikatorenmethode 
angestellt wurden, die Werte geniigend iibereinstimmen, um fiir klinische 
Zwecke die Indikatorenmethode als ausreichend genau empfehlen zu konnen. 
Da der Darmsaft relativ gut gepuffert ist und die Wasserstoffionenkonzentration 
sich nicht andert, gleichgiiltig, ob die Darminhaltsproben unter ParaffinabschluB 
aufgefangen sind oder 1-2 Stunden ohne diesen AbschluB stehen bleiben, 
eriibrigen sich besonde{e VorsichtsmaBnahmen in dieser Richtung. 
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Die Abhangigkeit der Bakterienflora des Darms 
von der Reaktion des Milieus ist in letzter Zeit durch 
eine Reihe von Arbeiten sichergestellt, welche die Be­
ziehungen der Wasserstoffzahl des Nahrbodens zu den 
verschiedenen Bakterien, ihren optimalen Lebensbe­
dingungen und ihrer Abtotung durch eine bestimmte, 
fiir sie charakteristische H - Ionenkonzentration be-
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handelten (Bruenn, Scheer, Adam, Dernby, Michaelis, Michaelis und 
Marcora, Clark, Cannon und Mac Nease, van der Reis). Es ist erwiesen 
worden, daB die Bakterien eine durch die Wasserstoffionenkonzentration mehr 
oder weniger engumgrenzte Wachstumszone und ein ziemlich scharf ausgepragtes 
Wachstumsoptimum haben und daB sie auBerhalb dieser Zone tiefgreifende 
Storungen der Vermehrungsfahigkeit, der Formbildung und des StoffwechseIs 
erleiden. Das H-Ionenoptimum bezeichnet Adam als die Eigenwasserstoff­
z a hI der Bakterien. Die Reagensglasversuche lassen sich nicht ohne weiteres 
auf die Verhaltnisse iibertragen, die in vivo maBgebend sind, zumal in vitro 
nachzuweisen ist, daB eine BeeinfluBbarkeit einer Art durch die andere besteht. 
Auch ist bislang noch keine vollige Ubereinstimmung zwischen den Ansichten 
der betreffenden Autoren erzielt worden; es ist jedoch schon moglich, auf Grund 
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der erzielten Ergebnisse zu einer befriedigenden Deutung der Verhaltnisse 
zu gelangen. Ein Beweis fUr die Richtigkeit der Ubertragung der Kultur­
ergebnisse auf biologische Verhaltnisse ist die verschiedene Resistenz der 
Keime aus der Typhus-Dysenterie-Koligruppe gegeniiber dem Sauregehalt des 
Mageninhaltes (Bruenn, Scheer, van der Reis), und zwar, genauer gesagt, 
gegeniiber dessen [H+]. 
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Bakterienart 

Bact. coli .... 

Bact. bifidus. . . 
Bact. acidophilus . 
Bact. Iacticu~ 

Obere Grenz-

4,4 
4,8 
5,0 
4,6 

I 

Tabelle 4. 

Optima Ie 

Konzentration 

6,5 
7,0 
7,0 

6,8-7,0 
5,0-5,8 

5-6 
5,1-6,3 

I Untere Grenz-I 
Autor 

I 
7,8 Dernby 
9,3 Scheer 
8,0 Adam 
8,0 van der Reis 

Adam 
Adam 
van der Reis 

Ein Blick auf Tabelle4 und Abb.13 zeigt dasAuseinandergehen der Ansichten, 
das sich zum Teil durch die Schwierigkeit erklart, den Punkt zu bestimmen, 
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wo die Schadigung eines Bacteriums beginnt und die Unmoglichkeit, bei ver­
schiedeneIl: Arten gleiche Nahrboden zu verwenden. Besonders die Werte 
von Scheer in Abb. 13 diirften zweifeHos fUr die grampositive Flora und Koli 
zu weit nach der sauren Seite verschoben sein. In Tabelle 4 haben sich seine 
Werte fUr Bact. coli, die einer spateren Arbeit entnommen sind, weitgehend 
den iibrigen genahert. Andererseits aber bietet sich vor aHem auf Grund von 
Abb. 13 die Moglichkeit, die Verteilung der Diinndarmflora zu der aktuellen 
Reaktion des Intestinaltraktus in Beziehung zu bringen. Bact. coli, dessen 
H-Ionenoptimum bei einem hoheren PH liegt als das der Milchsaurekeime, 
findet sich erst in tieferen Darmabschnitten, was mit dem Verlauf der Reaktions­
kurve im Diinndarm (Abb. II) iibereinstimmt. Das Auftreten stark saurer 
Werte nach den Mahlzeiten, besonders im oberen und mittleren Diinndarm 
(Abb. 12), macht das Fortkommen von Koliarten, deren obere Grenzkonzen­
tration PH 4,4 - 5,0 ist, in jenen Bezirken unmoglich, wahrend die grampositive 
Flora nach Tabelle 4 erst bei PH = 1,0 abstirbt. Diese Verhaltnisse gelten 
nur fUr die wirklichen Darmbewohner, nicht fUr die Keime, die mit dem Chymus 
den Darm passieren. Innerhalb des Chymus spielen sich bei der Zersetzung 
der Nahrung Vorgange ab, die wir bisher noch nicht analysieren konnen. FUr 
unsere Fragestellung, die iiber die Beziehungen der Reaktion des ingesta­
freien Darms zu der darmeigenen Vegetation AufschluB geben solI, sind sie 
wahrscheinlich nicht von ausschlaggebender Bedeutung. 

Eine Anderung der Reaktion im Darm, die bei bestimmten Darmkrank­
heiten zur Beobachtung kommt, geht stets mit einem Wechsel des Vegetations­
typs einher, wie sich experimentell nachweisen laBt. Der ZweckmaBigkeit 
wegen werden diese Verhaltnisse bei der Besprechung der pathologischen Zu­
standsbilder naher erwahnt. 

Eine weitere Frage ist nun, ob die aktuelle Reaktion von der Diatform 
abhangig ist und ob diese somit indirekt oder auch unter Umstanden direkt 
einen EinfluB auf die Gestaltung des Bakterienbildes auszuiiben imstande ist. 
Urn Wiederholungen zu vermeiden, mochte ich den Fragenkomplex gleich an 
dieser Stelle behandeln, weil er auBer fUr das Verstandnis der normalen 
Verhaltnisse auch fiir die spater zu besprechenden pathologischen Besiedlungs­
formen Interessantes bietet und fiir die modernen atiologischen Behand­
lungsprinzipien von Wichtigkeit ist. Uber die Beziehungen zwischen aktueller 
Reaktion und Diatformen liegen meines Wissens nur drei Arbeiten vor (van 
der Reis und Schembra, Bogendorfer und Buchholz, Okada und 
Arai), die zu entgegengesetzten Ergebnissen gelangen. Bogendorfer und 
Buchholz fanden bei Ubergang von Kohlenhydrat- zu EiweiBkost eine Ver­
schiebung der alkalischen Werte gegen den Neutralpunkt, mit dem eine Anderung 
des Bakterienbildes einherging. Abgesehen von leichten Schwankungen, die 
innerhalb des Fehlerbereiches liegen, konnte ich in langdauernden, immer 
wiederholten Versuchen keine Abhangigkeit der Reaktion von der Diat fest­
stellen. Insbesondere wurden solche Personen zu den Versuchen genommen, 
die langere Zeit auf die bestimmte Kostform gesetzt waren, urn ein Eingespielt­
sein des Darms auf die veranderten Anforderungen als sicher annehmen zu 
konnen. FUr die Ansicht des Verfassers sprechen in etwa die Angaben von 
Okada und Arai, die - allerdings nur im Duodenum - nach Einnahme 
verschiedenster Nahrungsmittel stets wieder eine Riickkehr zu den Werten des 

Ergebnisse d. inn. Med. 27. 9 
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niichternen Darms fanden. Weiteren Untersuchungen muB die endgiiltige 
Entscheidung vorbehalten bleiben. 

7. A.hhangigkeit der Flora von der Diat. 
Die direkte Abhangigkeit der Flora von der Diat ist der Gegenstand einer 

groBen Reihe von Arbeiten, insbesondere amerikanischer, gewesen. Trotzdem 
ist die Frage heute zumindest nicht re~tlos geklart und zwar aus Griinden 
verschiedenster Art, die nach Besprechung der Arbeiten erortert werden sollen. 
Als Ausgangspunkt der diesbeziiglichen Untersuchungen dient die Feststellung 
der Bakterien im hungernden Darm. Da es sich dabei naturgemaB in der Haupt­
sache um Tierexperimente handelt, konnen die Ergebnisse hochstens als AnhaIts­
pUnkte dienen, zumal die Bakterienverteilung, wie oben schon erwahnt wurde, 
bei den verschiedenen Tiergattungen eine wecbselnde ist. So fanden auf der 
einen Seite Marfan und Bernard den Diinndarm bei Hunden schon nach 
zweistiindigem Fasten vollkommen steril, Sisson relativ keimfrei, wahrend 
auf der anderen Seite Ficker eine allgemeine Zunahme Rougentzoff einen 
Anstieg von Anaeroben und Verschwinden acidophiler Arlen feststellte, was 
durch Dragstedt, Cannon und Dragstedt im a.Ilgemeinen bestatigt wurde. 
Auf Grund von Beobachtungen an einem Patienten mit einer Jejunal£istel 
auBerten Cushing und Livingood die Meinung, aus dem menschlichen Diinn­
darm konne durch Fasten die gesamte Keimbelegschaft entfernt werden, wahrend 
Verf. bei darmgesunden Menschen nach 36stiindigem Fasten zwar eine geringe 
Abnahme der Keime fand, aber bei weitem kein volliges Verschwinden. Bogen­
dorfer konstatierte nach den Mahlzeiten eine Zunahme der Mikroben, haupt­
sachlich der Streptokokken. Die Unstimmigkeiten der Tierversu(;he diirften 
zum Teil darauf beruhen, daB sie post mortem oder an isolierten Darmschlingen 
vorgenommen wurden, zum Teil nach sehr ausgedehnten Hungerperioden, die 
die Widerstandskraft des Organismus geschwacht und die Durcblassigkeit 
des Intestinaltraktes verandert hatten - also unter Bedingungen, die schwer 
miteinander zu vergleichen sind und von den Verhaltnissen intra vitam mehr 
oder weniger abweichen diirften. Die Resultate von van der Reis und Bogen­
dorfer, die an darmgesunden Menschen mit Hilfe des Darmschlauches unter 
normalen Bedingungen gewonnen wurden, lassen jedenfalls keine grundlegende 
Veranderung der obligaten Flora im Hungerzustand erkennen. 

Die Ansicht iiber den EinfluB verschiedener Kostformen auf die Darm­
vegetation griindet sich zum groBten Teil auf die bakterielle Priifung der Faeces 
von Versuchstieren. Diese Versuchsergebnisse sollen hier nur kurz zusammen­
gefaBt werden, wei! die Methodik, iiber die zum SchluB dieses Abschnittes 
zusammenhangend gesprochen werden wird, uns dem Ziel nicht naher zu bringen 
scheint. Sowohl bei EseIn und Hunden als auch bei Katzen, Kaninchen, weiBen 
Ratten und Mausen wurde nach einer kohlehydratreichen Kost ein Anstieg 
der Quote an garungsfahigen acidophilen Keimen in den Faeces gefunden bei 
ZUrUckdrangung der Proteolyten, wahrend eine eiweiBreiche Diat die Faulnis­
bakterien' zum Uberwuchern brachte. Lembke, Hammerl und Sisson 
dagegen fanden keinen grundlegenden EinfluB der Diat. Wenn Goldman 
in diesem Zusammenhang eine Angabe des Verfassers iiber Zunahme der Milch­
saurekeime im Diinndarm von Erwachsenen nach einer langdauernden Kohlen-
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hydratkost zitiert, so muB bemerkt werden, daB diese keinesfalls als Bestatigung 
der angefiihrten Tierversuche gelten kann, da sie nur etwas tiber die lebende 
Dtinndarmvegetation aussagt, aber nichts tiber den Gehalt der Faeces an Keimen, 
die in der Hauptsache ein Abbild der unteren Dickdarmflora sind. Beim Menschen 
wurde die Umstimmung der intestinalen Besiedlung auf ahnliche Weise studiert 
wie beim Versuchstier, und man fand ebenfalls nach Verabfolgung von reich­
lich Kohlenhydraten, oft allein nach Lactosedarreichung, eine Verdrangung der 
Faulniskeime durch die sauernden Bakterien (Herter und Kendall, Jungano, 
de Gasperi, Torrey, Rettger; Rettger und Cheplin; Rettger und 
Horton; Cheplin, Fulmer und Barney; Cheplin und Rettger; Hull 
und Rettger, Stransky, Webster, BaB (C. C.); Dragstedt, Cannon 
und Dragstedt; Dragstedt und Nisbet, Cannon und Mac Nease, Gom­
pertz und Vorhaus, Hudson und Parr, Kast und Kroll, Kopeloff; 
Kopeloff und Beermann). Die Besprechung der Ansiedlungsversuche be­
stimmter Bakterien im Darmkanal mochte ich aus diesem Zusammenhang 
herausnehmen, um sie bei der Besprechung der modernen therapeutischen 
Bestrebungen zu verwerten (S. 167). 

Bei der Untersuchung der Faeces, mit der sich die angefiihrten Autoren 
auBer Stransky, Hudson und Parr, Cannon und Mac Nease begntigen, 
wird in den griindlicheren Arbeiten im allgemeinen so verfahren, daB man 
vor der Kostanderung die Keimarten des Stuhls bestimmt, den sogenannten 
C -A -Index (Coli - Acidophilus -Index) aufstellt und die gewonnenen Befunde 
mit jenen vergleicht, die man nach der Regimeanderung erhebt. Zur Be­
stimmung der Verhaltniszahl (icb folge dabei den Angaben von Cannon), 
werden je 1 ccm verschiedener Faecesaufschwemmung zu Ayers und Rupp­
Nahrboden (ahnelt unserem Endonahrboden) und Rinderleberglukoseagar 
von Torrey (PH 5,7 - 6,0) zugesetzt. Nach 48sttindiger Bebrtitung wahlt 
man die fUr die Zahlung giinstige VerdtilIDung der einen Serie aus und muB 
dann die entsprechende Verdtinnung der anderen Serie zuill Vergleich nehmen. 
AIle roten Kolonien des Ayers und Rupp-Nahrbodens werden als KoIi ange­
sprochen, aIle flockigen des Torrey-Mediums als Acidophilus. Gegen diese 
Methode glaube ich einige prinzipieIle Bedenken anfiihren zu miissen, gleich­
giiltig, wie wir uns spater zu den Ergebnissen stellen wollen. In allen Arbeiten 
wird von einer Umwandlung der intestinalen Flora durch den Diatwechsel 
gesprochen; wir verstehen jedoch unter obligater intestinaler Flora die wand­
standigen Bakterien, die Wandbesiedlung, nicht <;lie Keime, die sich im 
Chymus befinden, die Chymusvegetation. Die Stuhluntersuchung gibt 
uns aber nur tiber letztere AufschluB, wahrend sie tiber die wirklichen obligaten 
Darmkeime der oberen Abschnitte und die sich dort abspielenden Zersetzungs­
prozesse nichts oder nur sehr wenig aussagen kann. So findet sich bei einer 
garungsfahigen Kohlenhydratdiat, die den mit den Speisen eingebrachten 
fermentativen Mikroben einen auBerordentlich gtinstigen Nahrboden bietet, 
allerdings eine Anreicherung der grampositiven Arten und ein Zurtickdrangen 
der Faulniskeime in den Chymus, d. h. der C-A-Index wird kleiner. Weitergehende 
Schltisse auf den Zustand der Darmflora konnen aber daraus nicht gezogen 
werden. Wenn man schon die Begriffe Faulnis und Garung auf eine solche einfache 
Formel, wie es der C-A-Index ist, bringen will und sich dabei auBerdem lediglich 
auf eine bakterielle Zahlmethode beschrankt, so ist zu bedenken, daB man auf 

9* 
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diese Weise kein getreues Bild der gesamten intestinalen Zersetzungsvorgange 
erhalten kann, sondern nur der Endprozesse. Fehlt faulnisfahiges Material, 
so werden natiirlich die im Darm ansassigen und die mit den Speisen eingebrachten 
Proteolyten keine giinstigen Entwicklungsmoglichkeiten finden, sie werden 
im Gargut hinter den Acidophilen zuriickbleiben. Ob dabei eine Umstimmung 
der obligaten Darmflora statthat, die a priori moglich ist, kann auf diese Weise 
nicht konstatiert werden. Ebensowenig ist es gestattet, Aussagen iiber den 
nach meiner' Ansicht wichtigsten Punkt zu machen, ob die Keimverteilung 
durch eine Diatanderung dauernd verandert werden kann. Gerade ffir die 
Therapie bildet dieses Problem die Grundlage. Bei EiweiBkost werden die 
VerhaItnisse umgekehrt liegen wie bei der eben besprochenen Emahrungsweise. 
Die Bestimmung des C-A-Index ist auch vom bakteriologischen Standpunkt 
aus angreifbar. Die Acidophilusarten, unter denen wohl die Milchsaurearten 
zusammengefaBt werden sollen, stellt man da,bei in Gegensatz zu den Kolikeimen. 
Die Milchsaurearten sind zwar rein fermentativ, aber Koli wirkt nicht nur 
proteolytisch, sondern auch fermentativ und das Studium der Emahrungs­
physiologie des Koli hat vor aHem in neuester Zeit klar gezeigt, daB Garung 
und Faulnis keine Gegensatze sind, daB sie vielmehr von der Reaktion des 
Substrates und seinem Gehalt an Nahrstoffen abhangen und nebeneinander 
verlaufen konnen (Hanke und KoBler, Wolff, Schiff und Kochmann, 
Schiff und Caspari, Miiller, Adam). Der C-A-Index diirfte auch aus diesem 
Grunde kein klares Bild von dem Verhaltnis zwischen Garungs- und Faulnis­
prozessen geben. Man hat die Beweiskraft des C-A-Index durch Hinweis auf 
den Florawechsel des Sauglingsstuhls stiitzen wollen. Dieser Stuhl enthalt 
allerdings anfangs in der Hauptsache die sogenannten Kopfchenbakterien, 
dann A-Keime und erst bei gemischter Kost treten daneben rote Arten auf. Die 
Verdrangung der Kopfchenbakterien durch die Acidophilus-Bifiduskeime und das 
spatere Auftreten der Koliarten in Kuhmilchstuhl ist zweifellos letzten Endes 
eine Folge der wechselnden Emahrungsart des Kindes. In letzter Zeit haben 
wir durch Erforschung der Ernahrungsphysiologie und des Verwendungsstoff­
wechsels verschiedenster Bakterien sowie des Einflusses der Milieureaktion 
(Braun und Cahn - Bronner, Cahn - Bronner, Kisch, van Loghem, 
Pesch, C. Wagner, Adam, van der Reis) einen genaueren Einblick in die 
sich dabei abspielenden Vorgange gewinnen konnen. Man nimmt jetzt an, 
daB die AblOsung der einen Mikrobenart durch eine andere in der Hauptsache 
von dem Wechsel der Was·serstoffzahl des Darminhaltes abhangt, die 
ihrerseits wieder .von dem Angebot saure- oder alkalibildender Nahrung und der 
Produktion von Neutralisations- und Puffersubstanzen durch die Darmzellen 
beeinfluBt wird (Adam), Dies wird verstandlich, wenn man bedenkt, daB z. B. 
die optimale H-Ionenkonzentration der Kopfchenbakterien PH 6,9-8,2 betragt, 
die des Bac. bifidus dagegen PH 5,0-5,8, so daB beide Arten kauril neben­
einander existieren konnen. Der Verwendungsstoffwechsel der in Betracht 
kommenden Bakterien weist femer so grundlegende Unterschiede auf, daB 
das wechselnde Nahrungsangebot die Umwandlung der Flora begiinstigt. Beim 
Erwachsenen mit seiner im Prinzip gleichbleibenden Emahrungsweise liegen 
die Verhaltnisse insofem anders, als es sich bei ihm urn eine schon ausge­
bildete organische Keimbelegschaft handelt, die den angebotenen Nahrstoffen 
adaquat ist. Wenn nun bei iiberwiegend fleischfreier Kost die acidophilen Keime 
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zunehmen und bei eiweiBreicher die Kolikeime, so ahnelt das Verhalten del' Stuhl­
mikroben zwar jenem des Sauglingsstuhles, indem es aufeine Anderung del' 
Chymusprozesse des Enddarms hinweist, abel' es bleibt eine Unbekannte, nam­
lich das Verhalten del' Darmflora selbst, deren paralleles Verhalten beim Saug­
ling von den Padiatern experimentell erforscht wurde. Diese Liicke kann die 
C-A-Indexbestimmung im Stuhl auch dann nicht ausfiillen, WClm gleichzeitig 
die Schwefelwasserstoffbildner und die gasbildenden Anaeroben mitgezahlt 
werden (C ann 0 n).' Nur die direkte Untersuchung del' Vegetation des 
leeren Darms in vivo konnte hier weiterfiihren (van del' Reis, Bogen­
dorfer und Buchholz, Goldman). Bogendorfer und Buchholz fanden 
auf Grund von Inhaltsentnahmen aus dem mittleren Diinndarm einen ent­
scheidenden EinfluB del' Ernahrungsweise auf die Besiedlung, wahrend Ver­
fasser und Goldman feststellten, daB bei Gesunden die 0 bliga te Flora 
(basic flora) auch bei grundlegender Kostanderung ihr urspriing­
liches Geprage aufrecht erhaIt. Zu letzterer Ansicht kam auch Stras­
burger auf Grund alterer Untersuchungen. In bezug auf die Zahl del' Keime 
konnte ich feststellen, daB naturgemaB bei kohlenhydratreicher Kost die Zahl 
del' Milchsaurebaktetien zunimmt und bei strenger Fleischfettkost die del' 
Kolikeime im unteren Ileum, abel' niemals in solchem MaBe, daB man von einer 
Umstimmung del' darmeigenen Belegschaft sprechen komlte. Die Unstimmig­
keiten zwischen Bogendorfer und Buchholz einerseits und Goldman 
und Verfasser andererseits liegen - wie wiederholt erwahnt - vielleicht nur 
in del' Methodik begriindet. Nachuntersuchungen in dieser Richtung willden 
sehr erwiinscht sern. 

D. BakterienfiOl'a des Dickdarms. 
Die Untersuchung des leeren Dickdarms mit der Darmpatronenmethode 

ist naturgemaB schwieriger als die des relativ lange Zeit ingastafreien Diinn­
darms. Technisch ist es unbedenklich, die Darmpatronen bis in das Kolon 
herabzulassen, doch verbieten maBgebende asthetische Bedenken ein solches 
Vorgehen, so daB eine Inhaltentnahme aus dem Kolon per rectum erfolgen muB. 
Eine entsprechende Methode habe ich 1921 angegeben, inzwischen aber unter 
Verwertung des Verfahrens von Galland modifiziert. Eine ausfiihrliche Dar­
legung der Methode glaube ich noch nicht bringen zu sollen, bevor ihre An­
wendungsmoglichkeit vollkommen abgeschlossen ist und auch iiber endgiiltige 
Untersuchungen der Dickdarmvegetation kalm noch nicht berichtetwerden. Aus 
dem Coecum konnten neben den schon aus dem Diinndarm bekannten Milch­
saurestabchen und Koli in der Hauptsache Anaerobier geziichtet werden (van 
der Reis): bifidusahnliche Arlen, Bact. phlegmones emphysematosae (= aero­
genes capsulatus Welch = perfringens Veillon und Zuber = saccharo­
butyricus immobilis Schattenfroh und GraB berger), Bac. putrificus Bien­
stock (= cadaveris sporogenes Klein), Bact. amylobacter van Tieghem 
(= Clostridium butyricum Prazmowski (= saccharobutyricus mobilis non 
liquefaciens Schattenfroh und GraB berger). Bei einem gewissen Prozent­
satz findet sich auch bei Gesunden del' Tetanusbacillus. 

Del' Annahme einer obligaten Flora im Dickdarm stellen sich neue Schwierig­
keiten entgegen, nachdem van del' Reis und Bogendorfer iibel'einstimmend 
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fanden, daB die Autodesiniektion schon im Verlauf des Diinndarms abnimmt 
undBogendorfer experimentell den Nachweis fiihrte, daB die Dickdarm­
schleimhaut keine Bakteriostanine produziert. Ob trotzdem der Dickdarm 
eine eigene Flora aufzuweisen hat und sie gegeniiber dem dort lange verweilenden 
Chymus aufrechterhalten kann, steht noch zur Diskussion. Meine bisherigen 
Untersuchungen scheinen in diesem Sinne zu sprechen. 

E. Die Diinndarmflora bei pathologischen Zustanden. 
Nach der Feststellung, daB der Diinndarm des Erwachsenen unter normalen 

VerhaItnissen eine Keimvegetation von weitgehender Konstanz der Arten und 
der Zahl beherbergt, lag es nahe, das Verhalten der Besiedlung bei pathologischen 
Zustanden zu untersuchen. lniolge der Autodesinfektion durch die Bak­
teriostanine resp. Lysozyme vermag sich der gesunde Diinndarm der Keime 
zu erwehren, die lebensfahig (van der Reis, Scheer) den Magen verlassen. 
Wie verhalt es sich nun bei Anomalien der Magensaftsekretion 1 

1. Flora bei Anomalien der Magensaftsekretion. 
a) Superaciditiit. 

Bei Superaciditat fand Hoefert, der allerdings nurdas Duodenum bearbeitete, 
das nach seinen Untersuchungen unter normalen Bedingungen steril ist, in der 
Mehrzahl 'keine Keime. Seine Ergebnisse wurden mit Hilfe der Duodenalsonde 
nach einer Methode gewonnen, die auf S. HI erwahnt ist. AhnIiches stellte 
Gorke fest, der bei 6 Patienten viermal den Zwolffingerdarm "fast vollig" 
frei von Keimen fand, einmal Staphylococcus aureus non haemolyticus ziichtete 
und einmal die wenigen angegangenen Kolonien als Verunreinigungen deutete. 
Nach Beobachtungen von van der Reis, die sich auf den ganzen Diinndarm 
erstrecken und 80 Patienten umfassen, bei denen die Superaciditat groBtenteils 
durch fraktionierte Ausheberl~ng sichergestellt war, weist vor aHem der 
obere Diinndarm eine besonders sparliche bakterielle Belegschaft auf, und stets 
fehlen die dort normalerweise schon sehr selten vorkommenden Lactis-aerogenes­
Keime. Die regelrechte Verteilung der Flora ist insoweit etwas verschoben, 
als oft die Zahl der Milchsaurestreptokokken die der Milchsaurestabchen iiber­
trifft. 1m mittleren und unteren Diinndarm gleicht das Bild schon wieder 
vollig dem normalen. Diese Befunde konnte ich bei allen Patienten erheben, 
bei denen die Hyperchlorhydrie reflektorisch ausgelost oder die Folge einer 
Darmaffektion, einer Appendicitis, Cholelithiasis oder chronischen Obstipation 
war. Bei rein neurogener Superaciditat entspricht das Bild vollkommen der Norm. 

b) Sub· und Anaciditiit. 
Dasselbe gilt von der Sub- und Anaciditat des Magensaftes, und so findet 

sich bei nervos bedingter Herabsetzung der Magensaftsekretion keine Anderung 
des Bakterienbildes und vor aHem keine Uberschwemmung des Diinndarms mit 
Magenkeimen. Vielleicht aus dem Grunde, weil ein verlangerter PylorusschluB 
auch dann bestehen kann, wenn die Reaktion des Darms nach der basischen Seite 
verschoben ist. Denn da bei Zustanden von Achlorhydrie die Magenentleerung 
nicht mehr durch den Duodenalreflex als solchen gehemmt wird, ist dafiir nur 
noch das VerhaItnis zwischen der Reaktion von Magen und Darm maBge bend 
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(GlaBner und Kreuzfuchs). Dagegen findet sich ein charakteristisches 
Verhalten der Keimbesiedlung, wenn organische Erkrankungen der Magen­
driisen oder Blutkra~eiten fiir die Hypochlorhydrie verantwortlich gemacht 
werden, so daB es den Anschein haben kann, daB dabei der Darm als solcher 
ebenfalls in Mitleidenschaft gezogen ist. Die Zahl der Mikroben im oberen 
Diinndarm ist dann reichlicher, aber auch im mittleren Abschnitt ist sie noch 
iippiger als normal, wahrend sie im Ileum keine Besonderheiten mehr zeigt. 
Die einzelnen Arlen qagegen sind in ihrem Verhaltnis zueinander nicht gestort 
und in keinem Falle wurde bislang eine Ansiedlung darmfremder, etwa aus 
dem Magen eingeschleppter Keime gefunden (va n de r Rei s). Fiir die 
obersten Abschnitte werden meine Befunde durch die Ergebnisse von Meye­
ringh, Wichels und Hirschberg und Liefmann gestiitzt. Bogendorfer 
dagegen fiel bereits bei maBigem HCI- Defizit eine groBere Keimzahl im Aus­
gangsmaterial auf, daneben aber auch das Auitreten nichtobligater Bakterien, 
me Bacterium coli, die sich normalerweise erst in tieferen Abschnitten finden. 
1m Duodenum stellten Hoefert und Gorke ebenfalls eine reichliche Bakterien­
menge fest: Streptococcus faecalis, Staphylokokken, Diplokokken, Bact. 
cremoides, Koli, Proteus und W. Lohr meint, daB Salzsauremangel im Magen­
saft geniige, um eine Koli-Aerogenesflora aufkommen zu lassen. Venables und 
Knott fanden im Duodenalinhalt bei Achlorhydrie 4 mal so oft Bakterien als 
ohne diesen Zustand. 

c) Achylia gastrica. 
Die Verhii.ltnisse bei Achylia gastrica. liegen nach Ansicht der zuletzt zitierten 

Autoren prinzipiell me bei den Zustanden mit herabgesetzter Aciditat. Bogen­
dorfer fand die Reichhaltigkeit der Diinndarmflora noch ausgepragter, und 
zwar betraf die Vermehrung nicht nur die Kolikeime - es konnte einmal auch 
Bact. faecalis alcaligenes isoliert werden -, sondern auch die Grampositiven. 
Ferner wurden hamolysierende und anhamolytische Streptokokken und Bac. 
phlegmones emphysematosae Fraenkel isoliert, ein Keim, der normalerweise 
erst im Dickdarm wuchert. Gorke weist besonders auf das Auftreten von 
Koli im Diinndarm hin. Demgegeniiber bleibt nach Untersuchungen des Ver­
fassers bei Bestehen einer einfachen Achylia gastrica, sofern nicht gleich­
zeitig ein Magen- oder Darmtumor besteht, die Anordnung der normalen Diirrn­
darmflora gewahrt, es findet sich nur eine geringfiigige quantitative Vermehrung 
der gleichen Art, me sie bei der Anaciditat erwahnt wird. Die Verhaltnisse 
andern sich aber, wenn zu der Achylia gastrica eine Pankreasachylie hinzu­
kommt. 1m ganzen Verlauf des Jejunums treten dann neben den obligaten 
Mikroben gramnegative Keime auf, die bakterioskopisch und kulturell den 
Koli-Aerogeneskeimen sehr weitgehend gleichen, sich aber durch tryptisches 
Verdauungsvermogen von ihnen unterscheiden. Es ist dies das fakultativ 
anaerobe, lebhaft bewegliche Bact. cloacae, das sich durch starke und rasche 
Gasbildung auf Dextrose und Saccharose, weniger schnell auf Lactose aus­
zeichnet, wobei sich mehr CO2 als H bildet (2/3 CO2 und 1/3 H). Nach Hinzu­
fiigen von Natronlauge zu einer ausgegorenen Zuckerbouillon tritt im Brut­
schrank bei 24stiindiger Bebriitung eine charakteristische rote Farbe auf. 
Bact. cloacae wird gewohnlich zu den Koliarten gerechnet; fiir die Darm­
bakteriologie ist es aber weniger von Bedeutung, diese Verwandtschaft zu 
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betonen, als vielmehr die physiologische Fahigkeit der Gelatineverfliissigung 
und deshalb die ZugehOrigkeit zu den Saurelabbildnern oder Caseasebakterien 
in den Vordergrund zu stel1en. In einem FaUe fanden sich im oberen Diinn­
darm zudem noch weuige. verfliissigende Staphylokokken. Ob diese trypsin­
bildenden Bakterien den AusfaU des Pankreasfermentes wettmachen konnen, 
mochte ich hier noch uicht entscheiden, da die Fnige im Zusammenhang mit 
amylo- und lipolytischen Bakterien. besprochen werden soU; jedenfalls aber 
diirfte dieser ,Befund richtungsweisend sein fiir die Art und Weise, wie die 
Darmbakteriologie fiir das Studium der Darmstorungen verwandt werden 
kann. Die erwahnten :Befunde bei Achylia gastric a (die zu dem Krankheits­
bilde der Achylia gastric a simplex gehOrt oder nach dem durch katarrhalische 
bzw. atrophische Prozesse der Magenschleimhaut bedingten Schwund von 
Salzsaure und Fermenten auftritt) weichen in vielen Punkten bedeutsam von 
jenen ab, die sich bei Achylia gastric a im Gefolge von Anaemia perni­
ciosa finden und deren Besprechung besonders erfolgen solI. 

Auf der einen Seite neigen die Autoren also zu der Ansicht, daB bei neuro­
genen Sekretionsstorungen die Flora des Duodenums bzw. des Diinndarms 
Veranderungen erleidet, wahrend auf der anderen Seite der Verfasser der An­
sicht ist, daB die darmeigene Belegschaft davon weitgehend unabhangig ist und 
ihr Geprage wahrt. Er befindetsichdarin in Ubereinstimmungmit den Operations­
befunden Meyeringhs. Der erste grundsatzliche Unterschied besteht darin, daB 
Hoefert und Gorke normalerweise das Duodenum Erwachsener steril finden 
(im Gegensatz zu Winterstein, Weilbauer) und sich darin den Befunden 
von Kiralyfi und GraB mann im groBen und ganzen anschlieBen, wahrend 
van der Reis, Ganter und van der Reis, Bogendorfer, Buchholz, Gold­
man eine organisierte, darmeigene Keimbesiedlung des ingastafreien Diinn­
darms feststeUten. Vermutungsweise spielt die Wahl der Methode eine Rolle bei 
dieser Unterschiedlichkeit, jedenfalls ist es schwer zu glauben, daB die letzteren Be­
funde, die nicht nur an einigen Patienten, sondern in jahrelangen Versuchen immer 
wieder von den verschiedenen Autoren erhoben wurden, ein Irrtum sein soUten! 
Bei der weiteren Frage, ob die Diinndarmflora von der des Magensaftes unabhangig 
ist, die vor aHem Hoefert und Gor ke - allerdings nur fiir das Duodenum - in 
dem Sinne entschieden haben, daB die Florentypen von Magen und Diinndarm 
bei Sub- und Anaciditat des Magensaftes gleich sind, muB die Fragestellung 
dahin prazisiert werden, ob der; ingastafreie Diinndarm imstande ist, seine 
Keimbelegschaft bei diesen Zustanden zu wahren. Wenn man bedenkt, daB 
Super- und Subaciditat weitgehend neurogen beeinfluBt werden, daB sie bei 
ein und demselben Individuum in allerkiirzester Zeit wechseln, wie mit der 
RehfuB-Methode nachgewiesen ist, dann ist es schwierig zu glauben, daB 
die Sekretionsunterschiede imstande sein soUten, die Diinndarmflora qualitativ 
uIDZustimmen. Gegen eine solche Annahme sprechen auch die Reaktions­
verhaltnisse im Darm (van der Reis und Schembra). Die Wasserstoffzahlen 
im Diinndarm bei Sub- und Anaciditat weichen namlich von den Normalza.hlen 
nichtab, das Reaktionsoptimum fiir die Mikroben ist also dasselbe geblieben. 
Bestande in'der Tat eine starre Abhangigkeit beider Floren, dann miiBte in 
solchen Fallen die Autodesinfektion nicht wirksa.m oder abgeschwacht sein 
und die Bakteriostanine miiBten fehlen. Wie sich experimenteU nachweisen 
laBt, ist aber die Autodesinfektion ungestort. Wenn darauf hingewiesen wird 



Die Darmbakterien der Erwachsenen und ihre klinische Bedeutung. 137 

(Hoefert), daB die Bakterienbefunde bei Gastritis subacida und Achylia gastric a 
im Magen und Duodenum dieselben sind und mit den Angaben von Fleckseder, 
v. HoeBlin, Hirschberg und Liefmann, Lindemann, die ahnliche Bak­
terien bei diesen Zustanden aus dem Magensaft ziichteten, iibereinstimmen, 
so ist darauf zu verweisen, daB in der Tat im Chym us des Diinndarms 
eine solche Parallelitat moglich ist, daB aber der intakte Diinndarm nicht 
infiziert wird. Der Darm ist also verschleppten Keimen gegeniiber nicht 
wehrlos, wobei die Autodesinfektion durch Bakteriostanine resp. Lysozyme 
neben anderen Abwehrstoffen eine Rolle spielt. Es bleibt natiirlich eine unbe­
strittene Tatsache, daB eine bakterielle Infektion des Darms vom Magen her 
nicht nur bei den bekannten Infektionskrankheiten erfolgt, sondern auch bei 
bestimmten Dyspepsien und anderen Zustanden, die noch einer naheren Auf­
klarung harren, moglich ist. Aber der EinfluB der Magensalzsaure scheint dabei 
zumindest allzu schematisch angenommen zu sein; denn nicht allein der Grad 
der Saureeinwirkung kommt in Betracht, sondern ihre Dauer und im wesent­
lichen die Moglichkeit einer geniigend intensiven Einwirklmg, die durch mecha­
nische Momente erheblich eingeschrankt wird (van der Reis., Meyeringh). 
Gegeniiber Kiralyfi und GraB mann muB betont werden, daB "der Schutz, 
den die heimatberechtigte Darmflora gegen Infektionen errichtet, mindestens 
ebenso hoch zu werten ist ,vie der Schutz der Magensalzsaure, wahrschein­
lich ist er viel belangreicher" (von N oorden). 

Uber die Diinndarmvegetation bei in ter mi ttierender Gastro myxorr hoe 
(Supersecretio mucosa) vermag ich nichts Endgiiltiges zu berichten. Ich unter­
suchte bislang zwei FaIle, die ein normales Bild boten. Es solI nicht uner­
wahnt bleiben, daB es sich bei beiden um die ersten Symptome der beginnenden 
Tabes handelte. In der Literatur konnte ich keine einschlagigen FaIle finden. 

2. Flora bei Ulcus, Carcinom und postoperativen Dal'mstorungen. 
Unsere Kenntnisse der Darmflora bei Ulcus (ventriculi und duodeni) und 

Carcinom des Magens beziehen sich nur auf die obersten Abschnitte. An einem 
groBen Material wurde diese Frage von chirurgischer Seite studiert (W. Lohr, 
Meyeringh, Virgillo). Beide kamen zu dem Ergebnis, daB in der Mehrzahl der 
FaIle das Duodenum bei Magen- oder Duodenalulcus die iibliche obligate Diinn­
darmflora aufweist resp. steril ist. Da die Zahlen von Lohr sehr charakteristisch 
sind, mochte ich sie hier anfiihren: 

Bei 56 Fallen von Ulcus ventriculi: Bei 40 Fallen von Ulcus duodeni: 
Duodenum steril. in 27% 35% 
Diinndarmflora im Duo-

denum. in 55% 55% 
Koli-Aerogenesflora im Duo-

denum . in 18% 10%. 

Entgegengesetzt stellen sich die Verhaltnisse bei Magencarcinom dar. Wah­
rend beim Ulcus die Besiedlungsverhaltnisse relativ wenig verandert sind, 
findet sich beim Carcinom eine iippigere und artenreichere Flora. Wie weit 
sich aber der Diinndarm der Keime zu erwehren vermag, geht aus einer Zu­
sammenstellung Lohrs hervor, der unter 46 Fallen bei 28% eine obligate Flora 
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vorfand. Hoefert fand bei 6 Fallen von Ulcus ventriculi und 1 Magencarcinom 
in der Mehrzahl der Faile keine Bakterien. 

Die Verwertung dieser bakteriologischen Ergebnisse in differentialdiagnosti­
scher Beziehung - worauf von chirurgischer Seite hingewiesen wird - durfte 
fUr den Internen nicht von allzugroBer Bedeutung sein, weil sich ahnliche 
Befunde auch bei Gastritis anacida und Erkrankungen der Gallenwege erheben 
lassen. SchlieBlich finden sich auch bei Ulcus und Carcinom vereinzelte abwei­
chende Befunde (Meyeringh). 

Erwahnenswert ist noch die Ansicht Lohrs, daB die postoperativen Darm­
storungen wenigstens zum Teil darauf beruhen, daB sich in den obersten Darm­
abschnitten eine pathologische Flora angesiedelt hat, die auch Faulniserreger 
enthalt. Er untersuchte insbesondere den Darm nach Magenresektionen und 
Gastroenterostomien in dieser Richtung und glaubt, vor allem den Umschwung 
der SaureverhaItnisse fUr das Auftreten darmfremder Keime verantwortlich 
machen zu durfen. 

3. PerniziOse Anamie. 
Ein besonderes Interesse beansprucht die Untersuchung des Dunndar ms 

bei perniziOser Anamie - auf deren Wert Verfasser zuerst auf dem Wies­
badener KongreB 1921 im AnschluB an die Ausfiihrungen von Seyderhelm, 
der die Giftquelle im Koloninhalt sah, hinwies -, weil die Pathogenese 
der Perniziosa und perniziosaahnlicher Krankheits bilder heute noch trotz 
aller Erklarungsversuche im Dunkeln liegt. Die morphologische BIutforschung 
hat auf diesem Gebiete keine Klarung bringen konnen und heute steht eine 
groBe Zahl von Forschern auf dem Standpunkt, daB.eine Toxinwirkung als 
primare Ursache in Betra.cht zu ziehen ist. Wahrend Naegeli und auch Hirsch 
und Ruppel eine intestinaleIntoxikation ablehnen, gibt Morawitz die theoreti­
sche Moglichkeit einer enterogenen Entstehung der Gifte, die zum Morbus Biermer 
fiihren, zu. Er betont aber, daB bislang nur die Existenz solcher Gifte sicher 
ist, ihre Natur und der Entstehungsort jedoch noch unbekannt sind. Hunter, 
E. Grawitz, Ludke und Fejes, Curschmann, Matthes, Erich Meyer, 
Lichtwitz, von Noorden, von Winterfeld, Vischer und Lepehne 
sind ebenfalls der Ansicht, daB der Darm mit einer gewissen Wahrscheinlichkeit 
als die Giftquelle anzusehen ist, doch ist der groBte Teil der Autoren der Meinung, 
daB der endgiiltige Beweis noch aussteht. In den nordischen Landern, wo das 
haufige Vorkommen des Dunndarmparasiten Bothriocephalus latus ein der 
Perniziosa ahnliches Krankheitsbild erzeugt, treten besonders Knud Faber, 
Schaumann, Tallqvist fUr die enterale Genese der Erkrankung ein, wenn­
gleich nachgewiesen wurde, daB weder Lipoidsubstanzen (Tallqvist, Grafe 
und Rohmer), noch Toxolecithide (Berger und Tsuchiya) als primar 
anamisierende Substanzen anzusprechen sind (Ewald und Friedberger, 
Kulbs, Bloch, MacPhedran, v. Steyskal, Gerhardt, Klemperer, 
Morawitz). Seyderhelm gelang es nun in Anlehnungan seine Darstellung 
des Ostrins und der hamotoxischen Substanz des Bothriocephalus durch 
AlkoholfaIhing aus den Faeces von Perniziosakranken eine in Wasser kolloidal-
16sliche, toxisch wirkende Fraktion herzustellen, die, ohne in vitro Hamolyse 
zu bewirken, im Tierversuch zu schwerer hamolytischer Anamie fiihrte. Diese 
hamolytisch wirkende Blutgiftfra.ktion, die aber auch im Stuhl der Gesunden 
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nachweis bar ist, solI aus den Darmbakterien stammen (Bact. coli, faecalis 
alcaligenes, typhi, Streptokokkus). Die unter Verwendung einer besonderen 
Fraktionierungstechnik aus den Reinkulturen der genannten Darmbakterien 
gewonnenen Gifte rufen nach Untersuchungen Seyderhelms Anamien hervor, 
die bis ins feinste Detail der genuinen Bier merschen Anamie gleichen. Eine 
Wirkung von artfremdem EiweiB soUte dabei keine Rolle spielen, weil sich 
durch andere Bakterienkulturen (Subtilis, Hefe), die zwar auch eme alkohol­
fallbare Fraktion liefern, keme ahnliche Erkrankung hervorrufen laBt. B. Aut or, 
Moses und W arscha uer bestritten die Existenz der Perniziosagifte, und auch 
Busson und Kosian konnten die Befunde nicht bestatigen. Letztere fanden, 
daB die thermostabilen Bakterienextrakte nach parenteraler Verabreichung 
wohl "anamische Zustande", aber keine primare perniziose Anamie erzeugen 
konnen.ln seiner Polemik gegen Moses und Warschauer setzt sich Seyder­
helm mit diesen Angaben VOll Busson und Kosian auseinander und kommt 
zu einer gegenteiligen Deutung der Versuchsergebnisse. Er ist der Ansicht, daB 
es sich bei diesen hochgradigen Anamien, die mit Ausschwemmung von kern­
haltigen Erythrocyten einhergingen und bei denen der Farbeindex bis zu 2,0 
betrug, nur um echte hyperchrome Anamien handeln kann. Demgegeniiber 
kamen 1913 Liidke und Fej es zu ResuItaten, die in gewisser Weise 
denen von Seyderhelm ahneln. Sie konnten aus den Alkoholextrakten der 
verschiedensten pathogenen und nichtpathogenen Darmbakterien, besonders 
wenn sie von entziindlichen Darmflachen stammten, toxisch wirksame Sub­
stanzen gewinnen, die bei Kaninchen, Hunden und Mfen Krankheitszustande 
hervorriefen, die der perniziosen Anamie des Menschen vollkommen ahnlich 
sehen (Kraus und Ludwig, Streng und Todd, Carlton, zitiert nach 
Liidke und Fej es). Insbesondere die Kolirassen aus dem Darm Perniziosa­
kranker wiesen eine gesteigerte hamolytische Fahigkeit auf. Die letzteren 
Untersucher nahmen allerdings an - und darin liegt ein prinzipieller Gegen­
satz -, daB die wirksame Substanz den Fettsauren zuzurechnen sei. Leider 
enthalten die Sektionsberichte keine Daten iiber den Zustand des Darms. 
Loe benstein gelang es in griindlichen Versuchen, aus den Faeces von kiinst­
lich ernahrten Kindern nach Vorschrift· Seyderhelms Giftfraktionen zu 
gewinnen, die einen deutlichen neurotoxischen EinfluJ3 und vielfach auch eine 
wesentliche anamisierende Wirkung (Knochenmarksschadigung) haben. Die 
hyperchromen Anamien kamen jedoch nur zustande, wenn Stiihle verarbeitet 
wurden, die u. a. Bact. coli enthieIten, nicht bei Brustmilchstiihlen mit 
Bifidus-Acidophilusflora. 

Die urspriingliche Amlahme, daB bei der perniziOsen Anamie der Dickdarm 
die Hauptgiftquelle ffir die Genese der Perniziosa darstellt und eine abnorme 
Resorption von Giften aus Bakterien, die auch im gesunden Dickdarm vor­
kommen, dabei eine Rolle spielt, fiihrte Seyderhelm zu seinen Versuchen, 
durch AusschaItung des Kolon (Anlegullg eines Anus praeternaturalis) Einblick 
in den Verlauf der Erkrankung zu gewinnen. Die weitere Aufrollung der 
ganzen Frage stellte ,dann den Diinndarm in den Mittelpunkt der Diskussion. 

Verfasser berichtete als Erster iiber Besonderheiten der Diinndarmflora 
bei klinisch sicherer Perniziosa. Bei allen untersuchten Fallen (bislang 30) 
lag eine Achylia gastric a vor. 1m Gegellsatz zu den Beobachtungen bei Achylia 
gastrica simplex ist der gesteigerte Bakteriengehalt des leeren Diinndarms, 
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besonders im .Ania.ngsteil des Jejunum auffallend. Wahrend sich hier sonst 
nur eine sparliche, in der Hauptsache aus Milchsaurestabchen und -strepto­
kokken bestehende Belegschaft findet, ist ihre Zahl bei allen untersuchten 
Perniziosakranken bedeutend vermehrt. Daneben traten (bei 3 Fallen) zahl­
reicbe gramnegative Stabchen auf, die kulturell uberwiegend als Aerogeneskeime, 
in der Minderzahl als echte Kolistabchen identifiziert wurden. Die betreffenden 
Patienten entleerten einen weichbreiigen bis dunnen Stuhl, der weitgehende 
Ahnlichkeit mit dem typischen Garungsstuhl aufwies. Er war nach Schmidt­
Strasburgerscher Diat hellgelb, reagierte sauer, war von Gasblasen durch­
setzt, zeigte Nachgarung und enthielt reichlich unverdaute Starke und Granu­
losebakterien. Einmal wurde ein dem Bact. fluorescens nahe verwandter Keim 
isoliert. Dieser Befund ist aber keineswegs als charakteristisch ffir die perniziose 
Anamie anzusehen, weil er sich auch bei demselben Patienten nicht wieder­
holte. 

1m mittleren Diinndarm ist die Flora ebenfalls reichlich uppig, zeigt 
aber keine besonders auffalIige Verscbiebung der einzelnen dort normal yor­
kommenden Keimarten. Vor allem, und das muB besonders betont werden, 
geht nach meinen Befunden der Anteil der Koli-Aerogeneskeime nicht uber 
die Norm hinaus. Nur die vorhin erwahnten FaIle mit gehauften Diarrhoen 
machten bier eine Ausnahme. Diese Minderzahl muB vor der Annahme warnen, 
daB der Kolireichtum des Diinndarms ein besonderes Charakteristikum ffir 
die Perniziosa sei, zumal ich bei einer Nachuntersuchung nach einem halben 
Jahr das Verschwinden der vermehrten Koliflora feststellen konnte, wahrend 
die Erkrankung selbst rapide Fortschritte gemacht hatte! Gramnegative, 
koliahnliche Keime mit tryptischem Vermogen, wie das Bact. cloacae bei 
Achylia gastric a, waren nicht vorhanden. Ein einziges Mal wurden hamo­
lytische Streptokokken gefunden, die kurze Ketten bildeten; im allgemeinen 
gehoren die sonst vorkommenden Kokken zur Sammelart Streptococcus lacticus. 
Neben diesen normalen Dunndarmbewohnern finden sich nun aber bei 25 Fallen 
im Endteil des Jejunum Ansiedlungen von Bakterien, die beim Gesunden 
erst in tieferen Darmabschnitten, yom Coecum an, heimisch sind. Es ist dies 
in erster Linie der obligat anaerobe, sporentragende Bacillus putrificus Bien­
stock, ein exquisiter Faulniserreger, der Fibrin und EiweiB in stinkende Faulnis 
versetzt. Neben den Faulnisanaeroben wuchern ferner Buttersaurebakterien 
verschiedener Art, nicht sehr reichliche anaerobe Cellulosevergarer und ver­
einzelte sporentragende, thermopbi1e Arten, die EiweiB weitgehend zerlegen 
konnen und dem Typus Bardou nahestehen diirften (Ziklinskaja, Bruinil. 
1m Bakterienbild treten bei der Invasion der darmfremden Flora, die in der 
Hauptsache von Bac. putrificus beherrscht ist, die Milchsaurekeime zuruck, 
was bei der verschiedenen Eigenwasserstoffzahl dieser beiden Arten - jene 
haben ihre optimale Konzentration bei PH = 6,8, diese um 5,5 - verstandlich 
erscheint. Die Koliarten treten in normaler Starke auf. Diese Verhaltnisse 
verschieben sich im Ileum noch mehr zugunsten der Anaerobier. Abgesehen 
von vorubergehend gefundenen Bakterien zeigt das Bild keine bemerkens­
werten Abweichungen. Uber das Vorkommen von Proteusarten muB ich mir 
eine weitere Entscheidung vorbehalten, da ich sie bislang nur bei ganz decrepiden 
Kranken nachweisen konnte und mich deshalb scheue, sie der Perniziosaflora 
einzugliedern. 
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Zusammenfassend fand Verfasser bei der hyperchromen Anamie eine 
bemerkenswerte .Anderung der Diinndarmflora, die einerseits in den oberen 
Partien durch ein iippiges Wuchern der normalen Flora mit Hervortreten der 
Aerogeneskeime bei 3 Fallen charakterisiert ist, in den mittleren und unteren 
andererseits durch das zunehmende Auftreten von normalerweise in tieferen 
Darmabschnitten heimischen Anaeroben, in der Hauptsache von Putrificus­
und Buttersaurearten, die die Milchsaurepilze zuriickdrangen. Koli war dagegen 
nicht vermehrt. Das' Vorhandensein einer iippigen Flora im Diinndarm Per­
niziosakranker wurde inzwischen von allen Autoren bestatigt. So berichten 
Bogendorfer und Bogendorfer und Buchholz iiber besonderen Keim­
reichtum, bei dem Bact. coli - ebenso wie bei Wichels im Magen - die Zahl 
der iibrigen Keime weit iiberragt. Auf der Zahlplatte war bei einem Falle die 
Zahl der gewachsenen Kolonien 00. Sie fanden weiterhin Streptococcus mucosus, 
Bacillus phlegmones emphysematosae, Bact. pyoceaneum. Eine iippige Besiedlung 
stellten auch Goldman und Meyeringh fest. Buchholz wies Rauschbrand­
bacillen und einen meerschweinchenpathogenen rotzahnlichen Bacillus nach, 
Vena bles und Knott Koli und Streptokokken, M. Ch. Kahn Bacillus Welchii 
(= phlegmones emphysematosae). Zadek berichtete iiber eine abnorme 
Wucherung verschiedenster Keime (Pyocaneus, Proteus, Diplo- und Strepto­
kokken) im Darmkanal bei gleichzeitiger Koliarmut. Auf eine auBergewohnliche 
Bakterienflora imDuodenum hatte friiher schon Faber aufmerksam gemacht 
und auf die Bedeutung der Bakterienhamolysine fiir die Genese der Perniziosa 
hingewiesen, wahrend N a unyn ganz speziell das Bact. coli dafiir verantwortlich 
machte. Kiralyfi, Hoefert, W. Lohr und Gorke fanden ebenfalls im oberen 
Zwolffingerdarm reichlich Kolikeime, Hurst Streptococcus longus. Die reichere 
Diinndarmbelegschaft manifestierte sich Seyder helm bei seinen Anus-praeter­
Operationen durch AbflieBen eines hochgradig fakulenten Stuhles vom Charakter 
des Dickdarmstuhles aus dem kurz oberhalb der B a uhinschEm Klappe eroffneten 
Diinndarm. Nach seinen Angaben zeigten nur die FaIle eine Besserung, bei denen 
die Diinndarmfaulnis verschwand und der "Diinndarm seinen Dickdarmcharakter" 
verlor. Seyderhelm meint nun, die Ursache der Biermerschen Anamie im 
Diinndarm selbst suchen zu diirfen. Er glaubt, daB durch ein Darniederliegen 
der Autodesinfektion eine Invasion von Dickdarmkeimen erfolgt, deren Toxine 
vom Diinndarm aus leichter resorbiert werden konnen und die Anamie ver­
ursachen. Er stiitzt seine Ansicht besonders auf sehr interessante Versuche an 
Hunden (gemeinsam mit Lehmann und Wichels), denen kurz oberhalb der 
Ba uhinschen Klappe eine Stenose angelegt wurde, in del' El'wal'tung, dadurch im 
Diinndarm eine Dickdarmflora anzusiedeln. Bei 2 von 10 Hunden entwickelte sich 
eine hypel'chrome Anamie und bei der Autopsie fand sich in der Tat oberhalb 
del' Stl'iktur eine iippig gewuchel'te Dickdarmflol'a. Die iibl'igen Versuchstiel'e, 
die zwal' eine Stl'iktur bekamen, jedoch oberhalb davon die nol'male Diinn­
dal'mflora wahl'en konnten, wurden nicht anamisch. Die Autoren stellen die 
Frage zur Diskussion, ob hierbei konstitutionelle Momente mit in Fl'age kommen. 
Das Wesentliche diesel' Vel'suche ist, daB es zum erstenmal gelang, experimentell 
vom Darm aus, eine Anamie von perniziosem Typ zu erzeugen. tiber Striktur­
anamien ist in der Literatur wiederholt berichtet worden. So sahMeulengracht 
bei tuberkulosen Diinndarmstl'ikturen perniziose Anamie auftreten, allerdings nur 
in den wenigsten Fallen, wahrend haufigel' hypochrome Anamie beobachtet 
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wurde. Meulengracht, der oberhalb der Strikturen keine "Dickdarmflora" sah, 
sondern hauptsachlich koliahnllche Keime, plumpe Stabchen, Streptobacillen, 
grobe Diplokokken und kleine Kettenkokken, identifizierte die Bakterien nicht 
naher und kann daher iiber ihre Rolle bei dem Zustandekommen der Striktur­
anamie nichts aussagen. Es erscheint fum aber entsprechend den Faberschen 
Theorien und denen der anderen zitierten Untersucher wahrscheinlich, daB 
die Ursache der Anamie in einer Resorption von hamotoxischen Substanzen 
vielleicht bakterieller Natur, vielleicht durch abnorme Dekomposition oder 
Resorption aus dem erweiterten Darmabschnitt zu suchen ist. Wegen des 
seltenen Auftretens einer perniziosen Anamie nach Darmstrikturen miissen nach 
seiner Ansicht noch konstitutionelle Momente hinzukommen. 

Die Ansicht Seyderhelms, die Kolikeime oder die Faulnisflora einer 
pathologischen Diinndarmbesiedlung fUr die Bildung der "Perniziosagifte" 
und die Entstehung der perniziOsen Anamie des Menschen verantwortlich zu 
machen, bedarf noch weiterer Erforschung. Bei der perniziosen Anamie ist 
zwar die Autodesinfektion gestort (van der Reis), und es findet sich nach 
iibereinstimmenden Versuchsergebnissen am Lebenden von van der Reis, 
Bogendorfer und Buchholz eine reiche Diinndarmflora, die zum Teil von 
Keimen beherrscht wird, die normalerweise nur in tieferen Abschnitten wuchern. 
Wir kennen aber die Dickdarmflora noch zu wenig, um schon jetzt endgiiltige 
Schliisse daraus ziehen und sagen zu konnen, der Diinndarm wird in bakterio­
logischer Beziehung zum Dickdarm. lch stimme mit Strasburger (KongreB 
1924) iiberein, wenn er meint, daB es vielfach die gleichen Bakterien sind, die 
im Diinndarm Garung, im Dickdarm Faulnis verursachen (vgl. Kapitel der 
endogenen lnfektion) und daB der Besiedlungswechsel allein fUr die Entstehung 
des Morbus Biermer nicht ausreichend erscheint. Zudem diirfte als feststehend 
anzusehen sein, daB sog. Dickdarmkeime im Diinndarm auch bei anderen patho­
logischen Zustanden vorkommen, daB also zumindest noch andere, bisher 
unbekannte Faktoren - vielleicht bakterieller, resorPtiver oder konstitutioneller 
Art - bei der Genese der Biermerschen Anamie mitspielen (Morawitz). 
Nach den Versuchen von Seyderhelm, Lehmann und Wichels bleibt die 
Moglichkeit der intestinalen Genese dieser Erkrankung, bei der sich in 86% 
der FaIle Magendarmstorungen finden (Strieck) um so mehr bestehen, als 
die Botriocephalusanamie eine Analogie bietet und die Beobachtung von un­
bestrittenen Kennern der Perniziosa in dieser Richtung gehen. Auch die 
Ergebnisse von Liidke und Fejes, welche beim Versuchstier durch anami­
sierende Bakteriengifte perniziose Anamie und durch wiederholte kleinere Dosen 
dieser Gifte den progressiven Charakter der Erkrankung erzeugen konnten, 
sprechen dafiir. Ebenso die Befunde von Loe benstein und die neuerdings 
mehr und mehr bekannt gewordenen Zusammenhange zwischen enterogenen 
lnfektionsherden und Allgemeinerkrankungen (Denecke). Es steht aber vor 
allem noch der Nachweis aus, ob diese veranderte Diinndarmvegetation primar 
entsteht oder ob sie nur die Folge einer Darmstorung (Erloschen der Auto­
desinfektio~~) im Gefolge der Biermerschen Anamie oder etwa der Achylia 
gastrica (Weinberg) ist. Weiterhin fehlen noch abschlieBende Kenntnisse 
dariiber, ob und unter welchen Umstanden beim Menschen vom Diinndarm 
aus eine Resorption "perniziOs-hamotoxisch" wirkender Substanzen aus Bakterien 
erfolgt, die bei Gesunden normalerweise im Dickdarm wuchern, aber auch 
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bei gewissen Krankheitszustanden im Diinndarm vorhanden sind, ohne eine 
solche Anamie hervorzurufen. Es kommt also letzten Endes darauf hinaus, 
Stellung zu der Frage zu neillnen, ob es sich um eine primare spezifische und 
irreparable Knochenmarkserkrankung (Naegeli) handelt oder um reversible 
Knochenmarksveranderungen (Zadek) und eine primare Hamolyse, die viel­
leicht intestinalen Ursprungs sein' konnen. Das Auffinden der Veranderungen 
im Diinndarm und die Befunde Seyderhelms haben allerdings unsere Kennt­
nisse bedeutend gefO)."dert, sie stellen aber noch keinen liickenlosen Indizien­
beweis dar. Nur weitere experimentelle Arbeit wird die Grundlagen rur einen 
tieferen Einblick schaffen konnen. Dabei ist nicht zu vergessen, daB nach 
Ansicht N aegelis die perniziose Anamie zwar eine klinische und patho­
genetische Einheit darstellt, aber eine atiologische Vielheit, daB also 
nicht aIle Formen durch ein und dasselbe Agens hervorgerufen werden miissen. 
Erkennt man die Moglichkeit einer toxischen Entstehung der Biermerschen 
Anamie an, dann muB auch die Eventualitat ins Auge gefaBt werden, diese 
Erkrankung den sekundaren Anamien zuzurechnen, die sich allerdings durch 
das hyperchrome Blutbild von jenen im Gefolge von Carcinom, Tuberkulose, 
Malaria, Lues, Ankylostomiasis, Blutverlusten entstehenden Anamieformen mit 
hypochromem Blutbild mehr oder minder scharf unterscheiden. 

4. Sekundare kryptogenetische Anamie. 
Von den hypochromen Anamien interessiert uns an dieser Stelle haupt­

sachlich die sog. kryptogenetische sekundare Anamie, deren klinisches 
Bild auBerordentlich wechselnd ist und fiir deren Genese kein ursachliches 
Moment gefunden werden kann. Der klinische VerIauf drangt mitunter wegen 
des Fehlens exogener Noxen geradezu die Vermutung einer Autointoxikation 
auf, deren Entstehungsort unbekannt ist. Da in der Literatur keine Unter­
suchungen der Darmflora bei solchen Krankheitszustanden vorliegen, kann 
ich nur iiber eigene Befunde berichten. So wurde bei einigen Patienten mit 
hypochromer Anamie und gastrointestinalen Storungen vorerst besonders del' 
Diinndarm untersucht, wobei das Hauptaugenmerk auf die Bakterienbesiedlung 
gerichtet wurde. Bei 8 untersuchten Fallen war das Bakterienbild weitgehend 
gestort und in seiner normalen Zusammensetzung, besonders im ileum, grund­
legend geandert. Die Milchsaurekeimbelegschaft trat oft sehr hinter den Koli­
Aerogeneskeimen zuriick, haufig fehlte sie. Das Hauptmerkmal aber bildete 
das Auftreten darmfremder Keime, die ihrerseits das Bild in imponierender 
Weise beherrschten. 

Ich mochte hier die Krankengeschichte einer 37 jahrigen Patientin anfiihren 
(iiber die schon ausfiihrlich berichtet wurde), die wir in der KIinik wegen einer 
Darmstorung behandelten, die als "intestinale Garungsdyspepsie" angesprochen 
wurde, darmbakteriologisch aber nicht den Befund zeigte, den ich als typisch 
fUr dieses Krankheitsbild ansprechen mochte. Sie klagte in der Hauptsache 
iiber zunehmendes Schwachegefiihl, Perioden von p16tzlich einsetzendem, 
heftigem Durchfall, tlie mit Perioden verhaltenen Stuhles abwechselten. Die 
durchfalligen Stiihle waren meistens hell, schaumig, oft aber auch dunkel, mit 
wenigen festen KIiimpchen durchsetzt, von aashaftem Geruch. Haufig trat 
p16tzliches Erbrechen auf, aber unabhangig von der Nahrungsaufnahme. Uber 
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Schmerzen und Brennen auf der Zunge wuBte die Kranke nichts anzugeben. 
Sie befand sich in einem heruntergekommenen Ernahrungszustand, hatte 
eine blaBgelbe Hautfarbe, die Schleimhaute waren auffallend blaB, Odeme 
fehlten, ebenso Drusenschwellungen. Der Augenhintergrund bot keine Besonder­
heiten, ebensowenig die inneren Organe der Brusthohle. Nur am Herzen waren 
leise systolische Gerausehe wahrzunehmen, die wir als anamische ansprachen. 
Der Blutdruck betrug 14°/100 mm Hg naeh Riva-Roeei. Die Milz zeigte keine 
nachweisbare, VergroBerung, auch die Genitalorgane gaben keinen pathologischen 
Befund. Die hamatologisehe Untersuchung ergab eine hypochrome Anamie: 
Hamoglobin nach Sahli 35%, Erythroeyten 2100000, LeUkocyten 5200, 
Farbeindex 0,83. 1m roten Blutbild fiel nur eine geringe Anisocytose, Poikilo­
eytose und Polychromasie auf. Es fanden sich Normoblasten, keine Megalo­
blasten. Das welie Blutbild war normal. Eine Klopfempfindlichkeit des 
Sternums und anderer Knochen war nicht vorhanden. Bei wiederholter Aus­
heberung des Magens stellte sich nur eine geringe Subaciditat heraus, eine 
Gastritis lag nicht vor, pathologische Bestandteile wurden im Ausgeheberten 
nicht gefunden. Rontgenologisch konnte kein Ulcus oder maligner Tumor 
festgestellt werden. Die Untersuchung auf okkultes Blut fiel negativ aus. Nach 
Sehmidtscher Probediat bot der Stuhl nieht die typischen Merkmale des 
sog. garungsdyspeptischen Stuhls. Die Untersuchungen von Blut, Stuhl und 
Urin auf Typhus, Paratyphus, Ruhr usw. blieben ergebnislos. Es bestand keine 
nachweisbare Tuberkulose. Die Bakterienflora des Diinndarms war im oberen 
Jejunum der Norm entsprechend, im unteren traten neben den obligaten Keimen 
Streptokokken in langen Ketten auf, die im Verlauf des Ileums an Zahl ganz 
bedeutend zunahmen. Wahrend die Milehsaurebakterien und -streptokokken 
fast vollig verschwunden waren, behaupteten sich die gramnegativen An­
gehorigen der Diinndarmflora in etwa; den Hauptteil indes maehten die Strepto­
kokken aus, die sieh in der Kultur als stark hamolytiseh erwiesen. Daneben 
wucherten wenige Staphylokokken, jedoeh keine Putrifieusarten und Butter­
saurekeime. Auf Grund des Bakterienbildes sehlossen wir eine endogene Infektion 
aus, aber aueh eine Diagnose nach blutmorphologisehen Gesiehtspunkten sehlen 
den Kern der Saehe nieht zu erfassen. Wahrend des dreiwoehigen Klinik­
aufenthaltes besserte sieh das Befinden ein wenig, die Patientin wiinsehte 
dann ihre Entlassung, kam aber naeh 9 Monaten in einem desolaten Z u s tan d 
zurUck. Ihr Befinden hatte sich einige Zeit auf der Stufe gehalten, wie er sich 
bei ihrer Entlassung darbot, bald aber wieder fortschreitend, nicht in Remis­
sionen, verschlimmert. Die Beschwerden glichen den oben skizzierten fast 
vollig. Auffallend war die auBerordentliche Schwache der Patientin. Ikterus 
bestand nicht, die Temperatur bewegte sich bei rectaler Messung zwischen 
37 und 38° C. Geringe Odeme wurden als kachektische angesprochen. Die 
Zungenoberflache war nicht glatt und atrophisch, das Sternum und dieanderen 
Knochen nicht klopfempfindlich, die Milz nicht nachweisbar vergroBert, und 
wiederum fand sich im Stuhl nach fleischfreier Kost kein Blut. Eine Magen­
und Darmpassage konnte wegen der Hinfalligkeit nicht vorgenommen werden. 
Die Magensafttitrationswerte zeigten eine Subaciditat, die Fermentsekretion 
war ungestort, Blut fehlte. Die Blutwerte hatten sich bedeutend ver­
schlechtert: Hb 29%, Erythrocyten 1800000, LeUkocyten 4600, Farbeindex 0,8. 
Kernhaltige rote Blutzellen waren nicht vorhanden, dagegen Anisocytose, 
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Poikilocytose, Polychromasie. Die Resistenz ·der Erythrocyten war normal. 
1m weiBen Blutbild betrugen die Neutrophilen ,35%, die Lymphocyten 64% 
(groBe 40, kleine 24), die Cbergangsformen 1 %, Myelocyten nicht nachweisbar. 
1m Urin war das Urobilin nicht vermehrt, die Indicanreaktion fiel dagegen stark 
positiv aus. Nach dem Blutbild hatte man eine lymphatische Aleukamie mit 
den Begleiterscheinungen einer aplastischen Anamie annehmen konnen, doch 
fehlten Schwellung der Lymphdriisen, der Milz und der Leber. Auffallend 
waren aber die gehituften, stark durchfalligen, stinkenden, dunklen Stiihle 
von alkalischer Reaktion, die einzelne Kliimpchen aufwiesen. Schleim war nicht 
nachweisbar. Garungsstiihle traten nicht auf. Nach Probediat stellte sich ein 
faulnisartiger Stuhl ein. Das ganze Krankheitsbild machte einen septischen 
Eindruck. Die Untersuchung von Blut und Faeces auf Typhus und Dysenterie 
verlief resultatlos, dagegen konnten jetzt aus dem Blut hamolytische Strepto­
kokken geziichtet werden. Die Darmflora wies gegeniiber den erstmaligen 
Untersuchungen nur insofern eine Anderung auf, als die Streptokokken sich 
nunmehr auch in hoheren "Diinndarmabschnitten zeigten und die Kolikeime 
ebenfalls an Zahl zugenommen hatten. Die Autopsie wurde leider nicht gestattet. 

Mit, Riicksicht auf 3 weitere Falle von sekundarer kryptogenetischer 
Anamie mit intestinalen Erscheinungen, bei denen ebenfalls im unteren 
Diinndarm eine iippige Streptokokkenflora nachgewiesen wurde, diirfte es 
wohl als gerechtfertigt erscheinen, bei solchen Krankheitsbildern neben 
anderen Faktoren an eine en t era leG e n e se zu denken, zumal durch die 
Arbeit von Faber, Borchgrevink und Meulengracht bekannt ist, daB 
sich sekundare Anamien, mitunter auch perniziosen Charakters, bei patho­
logischen Zustanden des Diinndarms, z. B. chronischen Strikturen, entwickeln 
konnen. Einen Beweis stellen diese Beobachtungen natiirlich noch nicht 
dar, was ich besonders betonen muB, weil sie in der neueren amerikanischen 
Literatur als Stiitzen fiir die Theorie der enterogenen Sepsis hingestellt werden. 
Vielleicht wird die Priifung der Durchlassigkeitsverhaltnisse oder Tierexperimente 
zur Forderung unserer Kenntnisse beitragen, vorlaufig miissen wir uns be­
scheiden, durch Sammeln von Tatsachenmaterial die Grundlagen zu schaffen. 
In diesem Sinne diirfte auch folgender Fall von sekundarer kryptogenetischer 
Anamie zu werten sein. 

Ein Kranker mit sekundarer Anamie, die anfangs auf Blutungen aus gering­
gradigen Mastdarmvaricen zuriickgefiihrt wurde, beherbergte in seinem unteren 
Ileum und im Coecum fast eine Reinkultur von Tetanusbacillen, die im 
Tierversuch hochpathogen waren (van der Reis). Neben diesen Anaerobiern 
war die Darmflora weitgehend verandert, EiweiBfaulniskeime und Bac. faecalis 
alcaligenes fanden sich in ansehnlicher Menge im unteren Ileum, wahrend die 
Besiedlung des Jejunum und oberen Ileum unverandert war. Cber Darmstorungen 
klagte der Patient nicht, doch enthielten die Stiihle Beimengungen von Blut 
aus den Varicen. Tetanusartige Symptome fehlten im Krankheitsbild voll­
kommen. Es ist bekannt, daB Tetanusbacillen nicht selten in den Darm­
entleerungen des ,Menschen vorkommen, wohin sie durch den GenuG von 
ungekochten Gemiisen, Salat, Radieschen, Obst gelangen konnen (Pizzini, 
Sormani, Vincent, Tutloch, Kolle-Hetsch, v. Stenitzer, Tenbroek 
und Bauer, Buzello und Rahmel), aus unseren Beobachtungen geht aber 
hervor, daB auch eine wirkliche Ansiedlung im Darm (die erste Beobachtung 
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erstreckte sich liber 3 Monate) moglich ist. Man konnte einwenden, daB die 
sekundare Anamie mit dem Vorkommen der Tetanusbacillen im Darm nichts 
zu tun habe, sondern durch die Hamorrhoidalblutungen hervorgerufen worden 
sei. Die Blutungen traten aber nicht nur bei der ersten Krankenhausbehandlung 
(1. IX. bis 30. XI. 1921) auf, sondern hielten auch noch bei der zweiten (14. I. 
bis 23. I. 1922) und der dritten (22. III. bis 8. IV. 1922) in demselben MaBe 
an. Die Anamie dagegen hatte sich nach dem Verschwinden der Tetanuskeime 
in eindrucksvoller Weise gebessert. Bei der Einlieferung betrug die Zahl der 
Erythrocyten 1980000, der Hamoglobingehalt 24 und der Farbeindex 0,63. 
Es bestand Aniso- und Poikilocytose, und auf 100 Leukocyten wurden zwei 
Normoblasten gezahlt. BeL der ersten Entlassung waren die Tetanusbacillen, 
deren H-Ionenoptimum bei 7,3 liegt, aus dem Darm verschwunden, ob infolge 
von tiefen Diinndarmspiilungen mit dunnen HCI-Losungen oder nur post, 
aber nicht propter hoc, oder ob schlieBlich die Arsen- und Eisentherapie dabei 
eine Rolle spielte, mag dahingestellt sein. Die Eryth,rocytenwerte waren auf 
4690000, das Hamoglobin auf 64% und der Farbeindex auf 0,68 angestiegen, 
die kernhaltigen Roten verschwanden. Bei der dritten Entla.ssung hatte sich 
trotz des Fortdauerns der geringen Darmblutungen der Blutbefund weiter 
gebessert, die Zahl der roten Blutkorperchen betrug 5290000, Hb 70%, 
Farbeindex 0,67. AuBer ei:r;ter geringen Anisocytose fan den sich im roten 
Blutbild keine Besonderheiten mehr. Der Allgemeinzustand war gut und der 
Patient vollkommen arbeitsfahig. 

Es erhebt sich nun die Frage, ob die sekundare Anamie durch die Tetanus­
bacillen hervorgerufen wurde, und ganz allgemein gesagt, ob das Tetanustoxin 
unter besonderen Bedingungen yom Darm aus resorbiert werden und hamo­
toxisch wirken kann. In den Intestinaltractus eingefiihrtes Toxin zeigt normaler­
weise keine Wirkung, da es von der intakten Schleimhaut nicht resorbiert 
und von den Verdauungssaften zerstort wird (v. Stenitzer), doch gelingt 
es experimentell, recht erhebliche Giftmengen aus dem mit Galle vorbehandelten 
Darm zur Resorption zu bringen (Dietrich). Aber nicht nur der Galle kommt 
diese Eigenschaft zu, sondern auch einem Teil der Gallenbestandteile (Dietrich) 
wie Desoxycholsaure und desoxychlosaurem Natron, so daB eine Forderung der 
Resorption groBer Molekille durch die Galle und ihre Salze angenommen werden 
muB. Nun fehlten aber bei unserem Patienten aIle tetanusahnlichen Symptome, 
der krampferregende Teil des Giftes, das Tetanospasmin gelangte also nicht zur 
Wirkung. Der Nachweis des Tetanustoxins im Patientenblut durch subcutane und 
intramuskulare Verimpfung von Serum und Gesamtblut auf Kaninchen gelang 
nicht, was nicht besonders uberraschend ist, da nur groBere Mengen Tetanus­
gift, die in einem infizierten K6rper kreisen, durch Verimpfung auf Tiere nach­
zuweisen sind (Kolle-Hetsch). Dagegen war es moglich, im Patientenblut 
Tetanusantitoxine festzustellen. Zwei Kaninchen, denen eine Dosis von Tetanus­
toxin, die ein drittes gleichschweres Tier unter typischen ErscheinID1gen getotet 
hatte, und gleichzeitig Patientenblut einverleibt wurde, blieben am Leben. 
Bei Normalpersonen und gesunden Tetanusbacillentragern konnte Verfasser 
in UbereinstimmID1g mit Hamburger, Buxton und Glenny niemals Anti­
toxin im Blut nachweisen, wahrend es Tenbroeck und Bauer gelang. Ver­
fasser versuchte weiterhin bei Kaninchen durch wiederholte transduodenale 
Applikation von Tetanustoxin mit Galle eine experimentelle Anamie zu erzeugen. 
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Bei zwei Versuchstieren war keine Wirkung zu erkennen, bei einem dritten 
ging das normale Blutbild. von 5300000 Erythrocyten, Hamoglobingehalt 76% 
(Sahli), Farbeindex 0,71 nach 9 Tagen auf 4300000 Rote, Hb 60%, Farbe­
index 0,69 zurUck. Bei einem vierten wurden folgende Werte erzielt: nor­
maIer Befund: 5600000 Rote, Hb 77%, Farbeindex 0,68; nach 12 Tagen: 
4lO0000 Rote, Hb 55%, Farbeindex 0,671. Beidemal traten auBerdem 
Normoblasten auf. 

Wenngleich der Nachweis des Tetanusantitoxins im Blute des Patienten 
und die Erzeugullg einer experimentellen Anamie beim Versuchstier durch 
enterale Toxmverabreichung gelungen sind, darf dieser Einzelbefund nicht 
ohne weiteres veraUgemeinert werden. Das vedinderte Vegetationsbild des 
Darms und das Auftreten darmfremdel' Keime bei Anamien ist vorerst nur 
als ein neuer Befund zu buchen. FUr die generelle Entscheidung der Frage 
nach der atiologischen Bedeutung der geschilderten Verhaltnisse ist mehr 
Ta,tsachenmaterial zu sammeln und insbesondere die Durchlassigkeit der 
Darmwand unter normalen und pathologischen VerhaItnissen fiir Bakterien­
toxine und Stoffwechselprodukte zu untersuchen. Die Isolierung hamotoxischer 
Produkte aus dem Darmkanal wird immer miBlich sein, zumal die VerhaIt­
nisse im Darm der Versuchstiere bedeutend von denen des Menschen ab­
weichen und die Ziichtung von Bakterien oder die Gewinnung von Toxinen 
post mortem aus den Mesenterialdriisen des Menschen nicht mehr zu den intra­
vitalen Verhaltnissen in Parallele gesetzt werden diirfen, da schon in der Agone 
eine Anderung in der Durchlassigkeit der Darmwand auftritt. Solange es nicht 
moglich ist, die Durchlassigkeit der Darmwand intra vitam zu untersuchen, 
wird es notwendig sein, indirekt vorzugehen und die Wirkung der Implantation 
einer normalen und Verdrangung der jeweiligen pathologischen Flora zu heob­
achten und iiber diesen Umweg die Beteiligung oder Nichtbeteiligung einer 
enteralen N oxe festzustellen. 

5. Enterogene Autointoxikation. 
Die besprochenen Verhaltnisse der primaren und sekundaren Anamie gehoren 

zwar in gewissem Sinne auch in das groBe Gebiet der enterogenen Autointoxi­
kation, ihre Heraushebung diirfte aber einerseits durch strikte Innehaltung 
der unten folgenden Definition gerechtfertigt erscheinen, andererseits dadurch, 
daB wir bemiiht sein wollen, aus diesem Sammelbecken unklarer und vager 
Begriffe alles zu entfernen, was zu bekannten Krankheitsbildern in Ver­
bindung gebracht werden kann. Die Bouchardsche Lehre der enterogenen 
Autointoxikation ist durch die Theorien Metschnikoffs und Combes, haupt­
sachlich aber durch die Ubertreibungen Lane s, die das Kolon als iiberfliissige 
Giftquelle ausgeschaltet wissen wollten und lediglich durch Unterdriickung der 
Faulnisprozessemit Hille von Yoghurtbacillen die Arteriosklerose und das 
Altern iiberhaupt aufhalten zu konnen glaubten, mit Recht in MiBkreditgeraten 
(Lenz). An dieser i;ltelle soli die intestinale Selbstvergiftung nursoweit be­
sprochen werden, als sie von darmeigenen Keimen und ihren Umsetzungs­
produkten ausgeht, wahrend die von pathogenen Erregern, z. B. Cholera­
vibrionen, ausgehende Giftwirkung zwar eine enterogene Intoxikation darstellt, 
aber keine Autointoxikation und richtiger als Infektionstoxikose angesprochen 
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wird. Von einer Selbstvergiftung im strengsten Sinne des W ortes darf eigentlich 
nur gesprochen werden, wenn wir die darmeigene Bakterienflora als inte­
grierenden Bestandteil des Organismus ansehen (Morawitz). Die giftig wirken­
den Stoffe konnen sowohl im Diinndarm (Typhus) als auch im Dickdarm gebildet 
werden. Die letzten Jahre haben geringe Fortscbritte in der Kerintnis des Vor­
kommens und der Bedeutung der von Bakterien ausgehenden Autointoxikation 
gebracht. Vor allem fehlen meistens wirklich eindeutige Beweise. 

Bei reichlicher Eiweill-, vor allen Dingen Fleischkost, werden unter besonderen 
Umstanden Abbaustufen des Eiweilles wie Phenol, Indol, Skatol, Oxysauren usw. 
in eXzessiver Weise resorbiert und gehen zum Teil in den Ham iiber. Einzel­
heiten finden sich in dem Kapitel iiber den Eiweillabbau. Es wird angenommen, 
daBbesonders die proteolytischen und peptolytischen Darmkeime dabei eine 
Rolle spielen, und vielleicht noch a,ndere schadliche Bakterienstoffwechsel­
produkte und giftige Substanzen gebildet und resorbiert werden (Albu, 
v. N oorden). Weiter reichen unsere Kenntnisse nicht. Als wesentlicheQuelle 
aller enterogenen Gifte sind - ich folge dabei den Ausfiihrungen Ad. Schmidt­
v. N oordens - die Eiweillkorper (Senator) anzusehen, besonders deren 
unvollkommen abgebaute Stufen von Albumosen- oder Peptoncharakter, 
die von Darmbakterien (Andrewes), hauptsachlich von wirklichen Proteolyten 
(u. a. den Kolibacillen), gebildet werden sollen (Go m pertz und V or ha us), 
wahrend normalerweise . nur Peptide resorbiert werden. Die Aufsaugung 
von artfremdem EiweiB, schadlichen Bakterienstoffwechselprodukten und 
anderen giftigen Substanzen (Albu, v. N oorden) durch eine irgendwie ver­
anderte Darmwand gibt Gelegenheit zur Entstehung anaphylaktischer Er­
scheinungen, wie sie bei manchenMenschen nach GenuB besonderer, sonst 
harmloser Speisen (Idiosynkrasie) auftreten (Fried berger). Vielleicht sind 
StOrungen der Temperaturregulation (Edlefsen), Einfliisse auf das Nerven­
system, Hauterkranlmngen, Oedema cutis circumscriptum (Staehelin), Urti­
caria, Toxidermien, Erythema exsudativum - vor allem bei Obstipation (v. No or­
den und Salomon; Pauchet) - auf solche Ursachen zuriickzufiihren. Neuer­
dings dachte Eischnig bei der zum Teil unklaren Pathogenese der Iridocyclitis 
an eine enterogene Toxikose nach Resorption abnormer EiweiBabbauprodukte 
(PHbram). Die Giftigkeit resorbierter aromatischer EiweiBabkommlinge wie 
Phenol, Indol, Skatol, Kresol, die durch Bakterieneinwirkung entstehen konnen, 
ist bekannt (Ury, Schiitz, Baumstark, Herter, Metschnikoff, Gautier 
zitiert nach v. N oorden, Distaso Goiffon und N epveux). Es bestehen je­
doch berechtigte Zweifel, ob auch bei exzessiver EiweiBfaulnis hinreichend groBe 
Mengen dieser Stoffe entstehen konnen, um ernstere Vergiftungserscheinungen her­
vorzurufen, ob nicht vielmehr die normalen Schutzvorrichtungen des Korpers eine 
Entgiftung herbeifiihren (Rodella, Herter und Wake man). Auch ist es noch 
sehr umstritten, ob die Resorption der Faulnisprodukte durch eine hinzu­
kommende Obstipation so befordert werden kann, daB es zur Autointoxikation 
kommt. A. Schmidt ist nicht der Ansicht, daB die bei Verstopfung oft 
geklagten ~eschwerden wie Benommenheit im Kopf und Schwindel als Zeichen 
intestinaler Vergiftung aufzufassen sind, zumal bei Obstipation die Faulnis­
vorgange nicht gesteigert sein miissen (Ury), weil die Indolbildner im ein­
getrockneten Kot schlecht gedeihen (Baar) und der Bakteriengehalt der Faeces 
sogar vermindert ist (Strasburger, C. C. BaB). Dagegen glauben v. N oorden 
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und Krehl, daB sich bei habitueller Stuhltragheit oftmals objektiv nachweisbare 
Schaden geltend machen. Das gelegentlicheAuftreten der enterogenen 
Pentosurie (A. Alexander, v. Noorden) bei Verstopfung ist noch nicht 
naher erforscht. ' 

Einen genauen MaBstab fiir die Erkennung der Umsetzungsprozesse, die 
zur Autointoxikation fiihren konnen, haben wir nicht. Die gewohnlich geubte 
Bestimmung von Indican und litherschwefelsauren im Urin' liefert uns einen 
solchen nicht immer, 'da sie nur bei intakter Leber (Um ber) Indikator ffir den 
Grad der EiweiBfaulnis ist und zudem lediglich Ruckschlusse auf die GroBe der 
Resorption zulaBt, nicht auf die GroBe der Bildung. AuBerdem ist zu 
bedenken, daB im Darmkanal gewisse Bakterien diese aromatischen Korper 
weiter abbauen konnen und ein Teil mit dem Kot entleert wird. Jeden­
falls ist die Hyperindicanurie, die z'war immer auf pathologische intestinale 
Vorgange hinweist, kein Gradmesser fiir das Bestehen enterotoxischer Fern­
wirkungen (Baumann, Baar, Combe, Fr. v. Muller, Distaso, Albu). Die 
Verhaltnisse diirften komplizierter liegen, und es scheint notwendig zu sein, i m 
Darm selbst nach toxischen Produkten iu suchen, die in den Exkretions­
produkten nicht unbedingt aufzufinden sein mussen. Es konnte sich dabei 
auch um Aktivatoren im Sinne von Weichardt (abiurete Wuchsstoffe aus dem 
Karper) handeln, die nach Untersuchungen von v. Wassermann und Ficker 
die vermehrte Produktion einer sehr akut wirkenden giftigen Substanz in 
Kulturen des Bac. phlegmones emphysematosae bewirkt. 

Besser sind wir uber die Wirkungen von proteinogenen Aminen (s. a. 
8.158/59) (Guggenheim, Iwao, Degrez und Dorleans) unterrichtet, und 
zwar besonders des Histamins (Gerard, Lieb), das die Magensaftsekretion 
fordert (Popielski), norma]erweise imDarm entsteht (Han ke und Koessler), 
besonders bei Obstipation (M. Mutch) resorbiert werden kann (Maekins und 
H arringt 0 n), auf verletzten Hautstellen und nach subcutaner Injektion Urticaria 
erzeugt (Eppinger). Mellanby und Twort, Berthelot .und Berthelot und 
Bertrand zuchteten aus dem Darmkanal Bacillen, die Histamin aus Histidin 
abzuspalten vermogen (S. 159). Sie sollen hauptsachlich im diarrhaischen Stuhl 
vorkommen. Nach neueren Untersuchungen spielen Ptomaine und Schwefel­
wasserstoff keine Rolle bei dem Auftreten intestinaler Selbstvergiftungen (E r ben, 
Hij mans van den Bergh). Nur die sog. familiar 'auftretende enterogene 
Cyanose, bei der trotz intensivster Blausucht Starungen der Atmung oder des 
Herzens fehlen, soll durch abnorme bakterielle Garungen im Darm hervorgerufen 
werden. Die blauliche Farbe wird durch die Schwefelverbindung des Hamo­
globins bedingt. 

Die Toxinbildung verschiedenster Darmbakterien (Magnus-AIsleben, 
L. HeB und R. Muller) machte ich hier nur erwahnen, da sie bei Besprechung 
der Perniziosa schon zur Diskussion standen und wir heute noch keine exakteren 
Kenntnisse daruber besitzen. Die Toxizitat vieler hierher gehariger .Keime 
ist bekannt, so daB ein genaueres Studium der Verhaltnisse, unter denen sie 
yom Intestinaltractus aus eine Giftwirkung entfalten, weitere Aufschlusse 
bieten kann. Anderer~eits diirfte es wohl unzutreffend sein, wenn die Allgemein­
erscheinungen bei Enterocolitiden als Symptome intestinaler Selbstvergiftung 
angesprochen werden, da es sich bei diesen Zustanden meistens um darmfremde 
Keime handelt. Der Vollstandigkeit halber ware zu erwahnen, daB osteomalacie-
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ahnliche Krankheitsbilder auf enterotoxische Vorgange bezogen worden sind 
(Koll), ebenso der sog. intestinale Infantilismus (Herter, Vischer), Faile 
von periodische mEr brechen, wie es V. Leyden angegeben hat (Wegele) 
und sogar gewisse akute Psychosen (~) (Wagner von Jauregg, Karlbaum). 
Bindende Beweise dafiir konnten jedenfal1s nicht erbracht werden. Genauer 
erforscht ist die sog. enterotoxische Polyneuritis (v. N oorden). Es 
handelt sich dabei um eine sensible Polyneuritis mit gleicbzeitigen Vagussym­
ptomen. Die Berechtigung dieses Krankheitsbildes v,rird von Albu bestritten, 
wahrend V. N oorden mit Hinweis auf das Vorkommen anderer endogener 
neurotroper Substanzen wie Cholin (Ie Heux, Arai), Histamin (Popielski, 
Dale), p-Hydroxphenylathylamin (Brown) fiir seine Berechtigung eintritt. 
Nervenlahmende bakterieile Gifte kommen auch bei Infektionskrankheiten 
(Cholera, Botulismus, Dysenterie) vor und spielen wahrscheinlich bei dem 
terminalen Koilaps bei Ileus eine Roile (L. R. Dragstedt, C. A. Dragstedt 
und Nisbet). 

Die bakterielle Zersetzung der Kohlenhydrate durfte kaum zu einer entero­
genen Storung fuhren, nur die Wirkung der Aldehyde (v. N oorden) steht 
noch zur Diskussion, nachdem Shaw nachwies, daB Z. B. einzelne Koliarten im 
Darm Formaldehyd bilden konnen und O. Loeb den schadigenden EinfluJ3 
der Aldehyde auf die GefaBendothelien erkannt hat. Weiter weist V. N oorden 
auf die Moglichkeit einer Reizung der Darmschleimhaut durch die Garungs­
sauren hin, wobei insofern eine katalysatorische Wirkung der Kohlenhydrate 
in Betracht kommt, als der Gasphlegmonebacillus auf kohlenhydrathaltigen 
NahrbOden giftigere Produkte bildet als auf kohlenhydratfreien (Passini). 

Die Wirksamkeit von Bakterienlipoiden, die nach der Resorption giftige 
Fernwirkungen entfalten und hamolytisch wirken sollen (vgl. ihre Erwahnung 
bei den Anamien), ist noch sehr wenig sichergeste11t. Aus den Untersuchungen 
von Faustin, Tallqvist, Berger und Tsuchiya, Kulbs, Bloch, Ewald 
und Friedberger, Mac Phedran, V. Steyskal, Ludke und Fejes ist 
zwar zu entnehmen, daB sie hamolytisch wirken konnen, wir kennen aber die 
Bedingungen nicht, unter denen sie vom Darm aus wirksam werden. 

Auf den unter unbekannten Bedingungen hamolytischen EinfluB der (] 1-
saure, die normalerweise Z. B. in Form von Olivenol und flussigen Pflanzen­
fetten vom Darm aus nicht toxisch wirkt, hat Eppinger hingewiesen. Zu 
erwahnen sind noch die Untersuchungen von J oannovics und Pick, die bei 
Toluylendiaminvergiftung und Narkosen eine hohere Empfindlichkeit des 
Elutes gegenuber ungesattigten Fettsauren, auch gegenuber (]lsaure fanden. 

Die Moglichkeiten fiir die Entstehung der intestinalen Selbstvergiftung 
sind nach unseren bisherigen Kenntnissen sehr mannigfaltige, wir sind aber 
vorerst nur auf Vermutungen angewiesen, wann und unter welchen Verhalt­
nissen es zu einer wahren Autointoxikation kommt. Die Schutzkrafte des 
Darms, seine Undurchlassigkeit, der Antagonismus der Flora, die Reaktions­
verhaltnisse im Gargut und - allgemeiner gesagt - die normalerweise relativ 
groBe Nich;tempfanglichkeit, Gewohnung und Giftfestigkeit des Organismus 
auch bei Vorhandensein giftbildender Mikroorganismen (Bacillentrager!) ver­
huten die Entstehung von Selbstvergiftungen. DaB auch der Organismus 
imstande ist, Antikorper gegendie Stoffwechsel- und Abbauprodukte nor maier 
Darmkeime zu bilden, geht aus den Versuchen von Whipple hervor, der 



Die Darmbakterien der Erwachsenen und ihre klinische Bedeutung. 151 

nachwies, daB nach Abschniirung von Diinndarmschlingen bei Hunden eine 
todliche Resorption von Giftstoffen (Proteosen) erfolgte,' aber durch Injek­
tionen von kleinen Mengen gestauten Darminhalts aus diesen abgeschniirten 
Schlingeneine gewisse Immunisierung bewirkt werden konnte. 

Der MiBkredit, den die Fragen der enterogenen Autointoxikationen genieBen, 
ist zweifellos dadurch verursacht worden, daB haufig ohne exakte wissenschaft­
liche Grundlagen mit phantasievollen Ubertreibungen oder aus Verlegenheit 
Krankheitszustande diesem Gebiet eingeordnet wurden, die mit ihm nichts zu 
tun haben. Andererseits aber heiBt es iiber das Ziel hinausschieBen und iiber die 
v-orliegenden Befunde einfach hinweggehen, die Selbstvergiftung durch bakterielle 
Tatigkeit a priori zu leugnen. Die vielfachen Ansatze objektiver Forschung, die 
erwahnt ,vurden, geben nicht nur ein Bild von dem heutigen Stand der Frage, 
sondern zeigen auch die Moglichkeiten, wo eine Weiterarbeit angreifen kann. 

6. Enterogene Infektionstoxikosen und Infektionen. 
Auf die Berechtigung einer Abgrenzung der Infektionstoxikosen von den 

Autointoxikationen wurde zu Anfang des vorhergehenden Kapitels bereits 
kurz hingewiesen. Es soll auch jetzt keine Besprechung der pathogenen Bakterien 
erfolgen, die vermoge ihrer Toxine oder nach Durchwanderung der Darmwand 
selbst zu den bekannten Infektionskrankheiten fiihren (Botulismus, Cholera, 
Dysenterie, Typhus, Paratyphus), ich mochte vielmehr in der Hauptsache 
auf neuere Untersuchungen iiber die Bedeutung von Ansiedlungen pyogener 
Keime im Darm fiir die Entstehung intestinaJer Toxamien eingehen. 
Wahrend in der Klinik die Aufmerksamkeit schon seit langerem auf die Be­
ziehungen zwischen Infektionsherden in den Zahnen, den Zahnfleischtaschen 
und den Tonsillen zu polyarthritischen Attacken und septischen Zustanden 
gelenkt ist, blieben bislang die Zusammenhange zwischen diesen Herden und 
Infektionsherden im Darm unbeachtet. An Hand von Untersuchungen am 
Lebenden und am Leichendarm fiihrten Aronovitch, Coleman und Ein­
horn, Dragstedt, Cannon und Dragstedt, Mutch, Cotton, Norman 
und Eggston, Pope, Wyman und Goldman den Nachweis, daB in der Tat 
pyogene Infektionen der Peyerschen Plaques intestinale Toxamien hervor­
rufen konnen, und zwar sollen diese sekundaren Infektionsherde im Darm 
dieselben Keime enthalten wie die primaren in den Zahnen und Tonsillen. 
Die darmfremden pyogenen Mikroben (Kokken) siedeln sich auBer in den Peyer­
schen Plaques auch in den mesenterialen Lymphdriisen an und {iihren zu Ent­
ziindungen der Schleimhaut und zu Abscessen. 1m AnschluB daran sollen 
sich kardiovasculare und renale StDrungen entwickeln, Blutdrucksteigerung 
oder -herabsetzung, Rheumatismus, Arthritis deformans (T ay lor), Ekzeme, 
Asthma, neurasthenische Zustande, Neuritiden,Fettsucht, Diabetes, Obstipation, 
Enteritis, Appendicitis, Cholecystitis, Coliea mucosa, VerdauungsstDrilllgen aller 
Art und Ekzeme auftreten konnen. Vor diesen Verallgemeinerungen, die sich 
zum Tell auf wenig charakteristische Befunde stiitzen, ist dringend zu 
warnen (s. a. M. Ch. Kahn). 

Neben dieser TOfCamie durch pyogene Infektion wird eine intestinale 
Toxamie durch Faulnisprozesse, durch indol- und buttersaurebildende 
Mikroben besehrieben (Bac. aerogenes capsulatus und Bact. coli). Die Berech­
tigung zu diesen wohl zu weitgehenden Schliissen leiten die Autoren aus den 
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Erlolgen der'Therapie her. Eine Umwandlung der bestehenden pathologischen 
Darmfl6ra, Vaccination und Darmspiilungen, besonders des Diinndarms, .sollen 
namlich zu einer Besserung bzw. Heilung aller angefiihrten Krankheitszustanden 
fiihren, auch weim krankmachende Keime schon in das Blut iibergetreten 
sind (Norman und Eggston). 

Die Tatsache des Vorkommens intestinaler Infektionsherde, wie sie auch 
van der Reis bei Fallen von sekundarer .Anamie fand,ist zweifellos von weit­
gehendem Interesse und ermoglicht es vielleicht, manche Falle kryptogenetischer 
Sepsis und .Anamie aufzuklaren. Aber vor einer so weitgehenden Verallgemeine­
rung, wie sie oben geschildert wurde, ist gewiB zu warnen, sie ist dazu angetan, 
die ganze Frage von vornherein in MiBkredit zu bringen, zumal von kIinischer 
Seite - allerdings entgegen anderen Autoren (M. H. Fischer, Hurst) -
schon der Zusammenhang zwischen Infektionen der Zahne und Allgemein­
erkrankungen .angezweifeIt wird (Schottmiiller). Eine Stiitze der Theorie 
von der Bedeutung infektiOser Herde im Darm darl man in dem Vorkommen 
krankmachender Mikroben in Gallenblase und Pankreasgangen sehen, wenn­
gleich es wohl feststeht, daB nur ein Teil der Infektionen vom Darm, der andere 
auf dem BIutweg erlolgt. Bei Anstellung des Steppschen Versuches resp. Ver­
wendung des A.therreizes nach Katsch gelingt es unschwer, mit den Darm­
patronen oder der Duodenalsonde die Bakterien zu gewinnen und ihren Ursprung 
festzustellen. Die topische Diagnose entziindlicher Prozesse der Gallenwege 
durch getrennte bakteriologische Untersuchung von Leber- und Blasengalle 
und in gewissem Umfang auch des Pankreas erlahrt dadurch eine erhohte 
Sicherheit und groBere Genauigkeit, die noch an Wert gewinnt; weil die 
Entscheidung fiir eine Operation bei Entziindungen oder z. B. bei Typhus­
bacillentragern weitgehend von der. Art der gefundenen Keime abhangt 
(Purjesz, Stepp, Katsch, Retzlaff, Roger, Bossert und Leichtentritt, 
Kiister und v. HoItum, Gundermann, Huntermiiller, Winter:;;tein, 
Hecht und Mantz). So konnten die Keime, deren Auftreten bei Ent­
ziindungen derGallenwege bekannt ist, auch aus dem Diinndarm gewonnen 
werden. Dabei kam Kliewe - im Gegensatz zu N a unyn u. a. - zu der 
.Ansicht, daB nicht Kolikeime die hauptsachlichsten Entziindungserreger sind, 
sondern Staphylokokken. AuBerdem finden sich Streptokokken, Typhus-, Para­
typhuskeime und schlieBlich Proteus, Pyopyaneus, grampositive Stabchen, 
Pneumokokken, Heubacillen, Sarzinen, Sporenbildner. Der Zusammenhang 
zwischen lokalen Entziindungen im Diinndarm, deren Diagnose bis vor kurzem 
nicht moglich war, und Affektionen der Gallenwege (Einhorn) und des Pankreas 
(Katsch) gewinnt jedenfalls eine erhOhte kIinische Bedeutung. 

Zweifellos ist manches, was gewohnlich als Intoxikation bezeichnet wird, 
wahre Infektion, die nach Durchtritt von Keimen durch die durchlassig gewordene 
Darmwand entsteht. Eine genaue Differenzierung dieser Zustande ist allerdings 
unmoglich. Auch wird nicht jedes Durchwandern von Mikrohen eine Erkrankung 
zur Folge haben miissen, da die Keime im Organismus zugrunde gehen konnen. 
Unter Umstanden kommt es auch nur zur Subinfektion (Adam). 

Zu den +nfektionen gehoren unter anderen Kolibacillosen und Koli­
sepsis, die von dem gewohnlichen DarmkoIi ausgehen, zu entziindlichen und 
geschwiirigen Veranderungen der Darmwand, Verschleppung in andere Organe 
und zu Eiterungen, Abscessen und zu allgemeiner Sepsis Veranlassung geben 
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(v. Noorden, Lenhartz, Jacob, Brian, Wiens, Jochmann, Panton 
und Tidy, Moorhead, Etienne und Joyeux, Liebermeister, de Besse, 
Mac Pherson und Losee, Fejes, Posner, Rollston, Naunyn, Musser, 
Leschke, Draper, Pope, Holzman, Widal und Lemierre und Rodin., 
Tremorolieres und Lasarice, van Hoogenhuyze und de Kleyon, 
Neustadtl und Steiner, Neustadtl, Felty und Keefer, Gilbert und 
Dumont, Besson und Ehringer). Ob es sich in manchen Fallen urn be­
sondere Kolirassen hll1ndelt, oder ob die Darmwand infolge pathologischer Ver­
anderungen fiir die normalen Keime durchgangig geworden ist, harrt noch 
der Aufklarung. 

1m folgenden mochte ich eine kurze Zusammenstellung anderer Erreger 
geben, die enter ogene Sepsis hervorrufen konnen, ohne eine luckenlose 
Aufzahlung der Literatur anzustreben: 

Streptococcus lacticus = Enterokokkus: Hulet und Rosenthal, Leroux 
und Lorrain, Courtois- Suffit und Trastour, Hudelo uild Deherain, 
Kocher und Tavel, Loiseleur, Sacquepee und Loiseleur, Laignel­
Levastine und Baufle, Roque und Levy und Chevalier, Bondy, Trau­
gott, Hussy, Donaldson. 

Streptokokken: Eberth, de Cerenville, Tavel, Eguet und Krumbein, 
Kocher und Tavel, Schott muller. 

Staphylokokken: Jacob. 
Tetragenus: Laignel-Levastine und Baufle, Meltzer. 
Pneumokokkus: Lenhartz, Severin, Ortner, Dalmer, Otten. 
Lactis aerogenes: Cimmino, Stern, Hirschbruch und Ziemann. 
Pyocyaneus: Ehlers, Ottinger. 
Faecalis alcaligenes: Hamm, H. Straub und Krais. 
Proteus: Foa und Bonomme, Pfaundler, Jaeger, Henschen und 

Reenstierna, Belogolowy, Harrington. 
Bac. phlegmones emphysematosae: Baugher (Bakteriamie), J ochmann, 

Garnier und Simon. 
Bac. oedematis maligni: Grigorjeff und Ukke. 
Gruppe der Erreger der himorrhagischen Septikiimie: Lorey, Kaunitz 

und Travinski. 
Fusiforme und funduliforme Bacillen: Kasper und Kern, Maresch, 

Ghon und Sachs, Heyde. 

7. Die endogene Infektion des Diinndarms durch darmeigene 
Keime. 

Nicht nur die Ansiedlung darmfremder Bakterien oder die Fernwirkungen 
der seBhaften Flora bzw. ihr mechanisches Passieren der Darmwand oder Ein­
dringen in die Blut- oder Lymphbahn vermogen Schadigungen verschiedenster 
Art hervorzurufen, sondern auch das Einnisten darmeigener Keime an Stellen 
des Darmkanals; an denen sie sich normalerweise nicht finden. Wenn alSo bei 
Ernahrungsstorungen bakterielle Ursachen in Frage kommen, wird man nicht 
immer nach darmfremden Erregern zu suchen, sondern auch das Augenmerk 
auf Storungen der normalen Besiedlungsverhaltnisse zu richten haben. So fand 
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Verfasser bei Garungs- und Faulnisdyspepsie im Diinndarm einen 
durchaus veranderten Typ der Keimverteilung. In auffalliger Parallele zu der 
endogenen Infektion der Sauglinge (Moro, Hahn, Klocman und Moro, 
Bessau, Adam, Scheer u. a.) konnte im Jejunum und lleum ein iippiges 
"Oberwuchern von Koli-Aerogeneskeimen festgestellt werden. Die grofiere 
Reichhaltigkeit der Flora wurde auch von Bogendorfer und Buchholz 
bestatigt. Diese Autoren fanden neben Bact. coli zahlreiche acidophile Arten 
und Anaerobier. Gelegentlich, aber nicht regelmaBig, konnte ich den sog. 
garungstiichtigen Dyspepsiekoli (Adam) nachweisen. Auf Grund von Unter­
suchungen des ingestafreien Darms -wurde gefolgert, daB es sich bei dieser 
Storung des Vegetationsbildes um eine Wandinfektion, nicht um eine primare 
Chymusinfektion handeln miisse. Der Fermentgehalt war nicht auffallig ver­
andert, Bakteriophagen gegen Koli und andere Darmkeime scheinen nach 
bisherigen Untersuchungen von Prausnitz und van der Reis nur selten vor­
zukommen und deshalb nicht wesentlich ins Gewicht zu fallen. Die aktuelle 
Reaktion, die gewohnlich schwach sauer ist (van der Reis und Schembra), 
wich im oberen Diinndarm wenig von normalen Verhaltnissen ab, war aber 
insofern gestort, als schon nach Einnahme eines maBigen kohlenhydrat­
haltigen Friihstiicks hohere Saurewerte auftraten, die erst nach langerer Zeit 
wieder abnahmen. 1m mittleren und unterenDiinndarm dagegen war PH dauernd 
kleiner als 6,2, wahrend es in der Norm gr6Ber ist und bis 7,3 betragt. Wenn 
im lleum bei der Garungsdyspepsie eine starker saure Reaktion herrscht als 
im Darm des Gesunden, so muB angenommen werden, daB entweder der Darm­
saft nicht mehr imstande ist, die H - OH = Isoionie im Darminnern aufrecht zu 
erhalten, oder daB die Kolivegetation trotz der im Darm vorhandenen Puffer­
wirkung die Saurebildung verursacht hat. Es handelt sich also mit anderen 
Worten darum, ob eine veranderte Diinndarmfunktion (Adam) oder die 
Bakterienansiedlung das Primare ist. Ob dabei die Koliinfektion allein das 
Wesen der Erkrankung ausmacht, oder ob noch das Auftreten von Propion­
saurebildnern oder ein Versagen der Cellulosefresser eine Rolle bei Zustande­
kommen und Unterhaltung der dyspeptischenZustande spielen, muB noch weiter 
geklart werden. Da die Reaktion im oberen und unteren Diinndarm Gesunder 
dem Entstehen einer Koliflora nicht hinderlich ist, miissen andere Faktoren 
maBgebend sein, die bei normaler Schleimhaut und Sekretion ihr Aufkommen 
verhindern und bei dyspeptischen Zustanden ihr Uberwuchern begiinstigen. 
Eine Stagnation mit nachfolgender primarer bakterieller Wandinfektion diirfte 
auszuschlieBen sein und eine primare Koliaszension beim Erwachsenen ist 
noch nicht geniigend gesichert (Kramar, A. F. HeB). Es muB aus diesem 
Grunde nach anderen Ursachen gesucht werden. Wahrscheinlich handelt es 
sich dabei um eine Verschiebung in dem Verhii.ltnis der sauren und basischen 
Valenzen, weil die aktuelle Reaktion im leeren garungsdyspeptischen unteren 
Jejunum und lleum saurer ist als normal. Die Sauerung als solche kann 
aber nicht den alleinigen Ausschlag geben, denn auch bei der Fa ulnisdyspepsie 
weist der Diinndarm trotz alkalischer Reaktion eine iippige Kolibelegschaft auf, 
und die Garungsdyspepsie - was V. N oorden letzthin betonte - schlagt 
nicht allzuselten p16tzlich in Faulnisdyspepsie um. Ein solcher Wechsel, der 
schon durch Verabfolgung von Abfiihrmitteln, die eine Vermehrung der alkali­
schen Darmsekretion bewirken, hervorgerufen werden kann (v. N oorden), ist 
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moglich, weil Kohlenhydratgarung und EiweiBspaltung der Kolikeime keine Gegen­
satze sind, sondern im wesentlichen von der aktuellen Reaktion und dem Zucker­
gehalt des Milieus abhangen (Schiff und Kochmann; Schiff, Eliasberg und 
Mosse). Es liegt der Gedanke nahe, daB die pathologische Besiedlung die 
Folge einer Storung in der Sekretion des Darmsaftes (s. a. Leon­
Meunier) ist, die vielleicht mit einer Schadigung der Darmwand einhergeht, 
zumal die Autodesinfektion weitgehend-gestort ist (s. a. Winter). Die 
Sekretionsstorung diirfte sich als Sekretionshemmung (Garungsstuhl) oder 
Sekretionsvermehrung (Faulnisstuhl) auBern. Das Auftreten der Dyspepsie 
z. B. bei Hungerzustanden und nach Einwirkung von Hitze, nach iJberfiitterung, 
parenteraler Infektion, Vergiftungen (Adam), bei denen die Sekretion stark 
herabgesetzt ist, bestatigt unsere Ansicht iiber die Bedeutung der Sekretion. 
Garungs- und Faulnisdyspepsie sind demgemaB als Teilerscheinungen des 
Koliinfektes aufzufassen, der je nach den ReaktionsverhaItnissen im Gargut 
des Darms Garung oder Faulnis hervorruft. Auch der Ausdruck Dyspepsie 
trifft nicht den Kern, da die pathologischen Zersetzungsprozesse im Chymus 
- fiir die der Ausdruck Dyspepsie vorbehalten bleiben sollte - nur die Folge 
der Wandinfektion sind. Vielmehr empfiehlt es sich im Sinne Moros und seiner 
Schule von endogener Infektion des Diinndarms zu sprechen und je 
nach Art der Stiihle von Garungs- und Faulnisstiihlen bei endogener Diinn­
darminfektion. Die Bedeutung des auf Grund der Sekretionsanomalie an un; 
rechter Stelle wuchernden darmeigenen Bact. coli fiir die Genese des Krank­
heitsbildes und die Unterhaltung des Zustandes ist augenscheinlich. Zu 
seiner Feststellungin den oberen Diinndarmpartien geniigen neben einem 
einfachen Grampraparat 2 Tropfen des entnommenen Inhalts zur Anstellung 
der Milchgarprobe und Garrohrchenprobe (van der Reis, s. S.161), 
die die Diagnose sichern und die Verabfolgung einer Probediat eriibrigen. Die 
Therapie der endogenen Infektion hat sich - sofern die entwickelte Ansicht 
allgemein anerkannt wird - nach Fernhaltung etwaiger auBerer Noxen, die 
oben angedeutet wurden, nicht in erster Linie gegen Garungs- oder Faulnis­
prozesse zu richten, die nur die Zersetzungsvorgange im Endteil des Verdauungs­
rohrs charakterisieren. Sie hat vielmehr eine Anderung der Reaktions­
verhaltnisse und Unterdriickung der eingenisteten Kolivegetation 
anzustreben, deren Tatigkeit den pathologischen Ablauf der Verdauungsvorgange 
verursacht und unterhalt. Die bislang erzieltEm Resultate, die bei mehreren 
Kranken mit diesem Verfahren erzielt wurden, ermutigen, in dieser Richtung 
weiterzuarbeiten. Da die Besprechung einer antibakteriellen Therapie auch fUr 
andere Erkrankungen in Frage kommt, solI sie in einem besonderen Kapitel 
behandelt werden (S. 165). 

8. Flora bei verschiedenen Krankheitszustanden. 
In bewuBtem Gegensatz zu friiheren Arbeiten anderer Autoren mochte 

ich den Einzelbefunden darmeigener oder darmfremder Keime in den Faeces 
bei den verschiedensten Krankheitszustanden keine groBe Bedeutung beimessen. 
Wenn in diarrhoischen Stiihlen ein Streptokokkus, ein Pyocyaneus, Faulnis­
bakterien (Stutzer), Bac. reptans (Aznar), Proteus oder .Anaerobier auftreten, 
auch in iiberwiegender Zahl, oder bei Obstipation eine Art zu fehlen scheint,so 
gibt dieses nicht a priori die Berechtigung, diese Keime in ursachliche Beziehung 
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zu dem vorliegenden Krankheitsbild zu bringen. So wichtig diese Einzelheiten 
unter Umstanden werden konnen (Dawonson), wiirde ein solcher Weg wieder 
ins Verschwommene und zu iibereilten Schliissen fiihren. Auch das Auftreten 
granulosehaltiger Bakterien (Rodella, Zimmerli s. a. bei Schmidt­
Strasburger und Schmidt-v. N oorden) bei Storungen der Starkeverdauung, 
die Beziehung von Anaerobiern zu ruhrartigen Erkrankungen (Kulka) und die 
Bedeutung farbstoffbildender Mikroben bei infektiosen Darmprozessen (Kraus 
und Klaften) diirfte noch nicht restlos geklart und spruchreif sein. 

Das Studium der Keimbelegschaften (Schiller, Berthelot) und der 
Vegetationstypen im Darm bei Krankheiten aller Art wird vielleicht neue 
Aufschliisse iiber manche Verdauungsstorungen geben konnen und in gewissen 
Fallen auch fiir die Atiologie und Pathogenese von Wert sein. Neben den 
Bakterien spielen aber zweifellos noch andere, bislang unbekannte Faktoren 
eine Rolle. In diesem Zusammenhang ist auf die Befunde von Berthelot 
und Danysz und Renshaw und Fairbrother hinzuweisen, die aus dem 
Darm von Dia betikern grampositive, anaerobe, fakultativ sporen- und 
acetonbildende Mikroben ziichteten - Bac. amyloclasticus intestinalis. 
Dieses Bakterium vermag starkehaltige Nahrboden zu zersetzen, wobei P-Oxy­
buttersaure, Acetessigsaure, Buthylalkohol, Aceton und Zucker entstehen, und 
ist nach Ansicht der Autoren fiir den Diabetes von wesentlicher Bedeutung. 
Der Nachweis des Bac. amyloclasticus gelang dem Verfasser bislang nicht. 

Da sich beim Mor bus Basedowii im Urin kein Indican finden und das akti­
vierende Prinzip der Thyreoidea, das Thyroxin (Kendall), ein Abkommling des 
Tryptophans sein soll, nimmt Harries an, daB bei solchen Kranken die Indol­
bildner im Darm fehlen und das Tryptophan in seiner Gesamtheit resorbiert 
und der Schilddriise zugefiihrt wird. Andererseits fiihrt er die Entstehung einer 
Struma parenchymatosa auf eine Infektion mit Indolbildnern aus der Koli­
gruppe zuriick. Nachuntersuchungen dieser Befunde liegen meines Wissens 
nach nicht vor, ebensowenig Bestatigungen der Bemiihungen Dragstedts, 
die Epithelkorperchentetanie in Beziehung zu Darmkeimen zu bringen. 

F. Die Bedeutung der Mikroben fiir den Ablauf der 
Verdauungsvorgange. 

1. Einwirkung auf verschiedene Nahrungssto:ffe (arteigener 
Bakteriensto:ffwechsel). 

Um eine antibakterielle Therapie richtig einstellen und ihren Wert dem­
gemaB abschatzen zu konnen, ist es erforderlich, sich Klarheit iiber die 
Einwirkung der Darmbakterien auf die verschiedenen Nahrstoffe und ihren 
eigenen Verwendungsstoffwechsel zu verschaffen. Die Darstellung wird daran 
kranken, daB wir iiber die physiologischen Fahigkeiten der Mikroorganismen 
in vitro noch nicht liickenlos unterrichtet sind und zudem nicht wissen, ob 
sich die Vorgange im Darmkanal mit seinen kompIizierter liegenden Verhalt­
nissen ebenso abspielen und wie groB ihre Bedeutung gegeniiber dem dureli 
Enzyme verursachten Abbau ist. 1m Reagensglas diirften sich die Prozess~ 
schon aus dem Grunde schwer reproduzieren lassen, weil zwischenstufliche 
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Substanzen, die im Verdauungskanal resorbiert werden, im Reagensglas nicht 
in gleicher Weise abgefangen werden konnen und daher das Milieu verandern 
oder die weitere Aufspaltung verhindern, gegebenenfalls aber auch fordern. 
Weiterhin ist der ZufluB der verschiedenen Sekrete in Betracht zu ziehen. 
Eine Forderung der Kenntnisse, wie sie fiir die Fermente (Bogendorfer) 
und die Celluloseverdauung (van der Reis) schon angebahnt ist, wird am 
leichtesten mit den mis jetzt zu Gebote stehenden Verfahren an Ort und 
Stelle zu erzielen sein. 

Der Zweck dieses Kapitels kann nicht der sein, eine "allgemeine Mikro­
biologie" zu schreiben, ich glaube vielmehr im Interesse der Sache und der 
Ubersichtlichkeit hauptsachlich die wichtigeren jiingsten Ergebnisse etwas 
breiter behandeln zu sollen und die etwas alteren, die in den Werken von 
Kruse, Hirsch, Oppenheim, Hammersten, Abderhalden, Fuhrmann 
ausfiihrlichbehandelt sind, kiirzer zusammenzufassen. 

a) Einwirkung auf die EiweiBkorper. 

Die Forschungen tiber die bakteriellen Zersetzungen des EiweiBmolekiils, die 
erst nach den chemischen Untersuchungen Emil Fischers richtig in Angriff 
genommen werden konnten, haben ihrerseits weitgehende Aufschltisse tiber die 
aromatischen Bausteine herbeigefiihrt. Wir begegnen bei den mikrobiellen Wand­
lungen des EiweiBmolekiils hydrolytischen und bei der Faulnis tieferen Spaltungen 
tiber die Aminosauren hinaus. DieProteolyse bestimmter aerober undanaerober 
Bakterienarten, die Gelatine und andere feste EiweiBkorper verfltissigen, war 
von vornherein wahrscheinlich und wurde schon friihzeitig experimentell fest­
gelegt. Es handelt sich dabei um proteolytische Verdauungsenzyme, 
die in ihrer Widerstandsfahigkeit dem Trypsin, in ihrer Wirkungsweise dem 
Pepsin ahneln, im allgemeinen aber dem Trypsin naherstehen. Die Enzym­
wirkung z. B. von Bakterien aus der Heubacillengruppe geht haufig tiber die 
des Trypsins hinaus und ist, imstande, Casein tiber Albumosen und Pepton 
in Leucin, Tyrosin, Tryptophan und aromatische Oxysauren abzubauen (Kali­
scher, Harowitz-Wlassowa). Sichergestellt ist unter anderem die Amin­
bildung der Kolikeime (Schiff und Kochmann, Gompertz und Vorhaus). 
Wir finden dabei je nach Art der Bakterien und der ihnen gebotenen Lebens­
bedingungen folgende Reaktionsmoglichkeiten (Hirsch): l. Die Bildung eines 
um ein C - Atom armeren Amins kann unter Abspaltung von Kohlendioxyd 
oder durch Reduktion und Abspaltung von Ameisensaure vor sich gehen. 2. Ein 
ebenso haufiger V organg ist die Bildung der entsprechenden Fettsaure durch 
Reduktion unter Abspaltung der entsprechenden Aminogruppe: reduktive 
Desaminierung. 3. Die Kombination von Aminbildung und reduktiver Des­
aminierung und 4. die alkoholische Garung der Aminosauren (Ehrlich). Nach 
Angaben von Delezenne und Breton sollen sich in den Kulturfiltraten von 
Koli-Aerogenesbakterien und einigen verfliissigenden Arten Substanzen finden, 
die gleich der Enterokinase des Darmsaftes das Trypsin aktivieren. 

Neben diesen proteolytischen Enzymen findet sich in den Leibern mancher 
auch nicht verfltissigender Bakterien des Darms die sog. Endotryptase, die 
allerdings erst bei wenigen Arten geniigend erforscht ist und u. a. auch in den 
Kolibakterien (Rettger) vorkommt. Sie wurde zuerst aus den Arbeiten 
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Salkowskis bekannt, der die durch sie bewirkte Autodigestion der Hefe 
von der Selbstgarung abtrennte. ·Im allgemeinen bilden sich bei dieser Selbst­
verdauung der Mikroben, die bei wachsenden Zellen ausbleibt, folgende Ver­
dauungsprodukte (Kruse): 30% Basen (Hexonbasen, Diaminosauren, Histidin, 
Arginin, Lysin und Ammoniak), etwa 70% Aminosauren (Leucin, Asparagin­
saure, Trypsin, Tryptophan). In geringen Mengen entstehen,Nucleinbasen 
(Guanin, Adenin, Xanthin, Hypoxanthin) und Phosphorsaure (nach Barren­
scheen und :Seckh aus dem organischgebundenen Phosphor). Zumal bei der 
Hefe und einigen anderen Keimen darf das weitere Vorhandensein einer 
Nuclease (Hahn und Geret), Guanase, Arginase (Shiga) und eines synthe­
tischen Enzyms, das Phosphorsaure in organische Bindung uberfiihrt (I wanoff), 
angenommen werden (Kruse). Die Spaltung des Purinringes durch Darm­
bakterienstellten auch Schittenhelm und Schrotter, Ackermann, Tann­
hauser und Dorfmuller und Steudel und Ellinghaus fest. Am tiefsten 
solI die Spaltung bei Bac. proteus gehen, wo neben den eigentlichen hydro­
Iytischen Verdauungsenzymen Aminosauren spaltende Aminazidasen vor­
kommen, so daB das EiweiBmolekill bis zum Ammoniak abgebaut wird 
(Nawiasky). Durch ein weiteres Enzym, die Urease, vermogen u. a. 
Bact. coli und Streptokokkenarten Harnstoff zu spalten und zu kohlen­
saurem Ammoniak umzuwandeln (Literatur bei L e h man n - N e u man n, 
Takahata). 

Auch diese endocellularen bakteriellen Fermente, die in ihrer Wirk­
samkeit nach Kruse am meisten den autolytischen Fermenten der tierischen 
Zellen ahneln (Salkowski, Jacob, Friedr. v. Muller), aber wohl nicht 
streng von den proteolytischen Ektoenzymen abgegrenzt werden diirfen, fuhren 
den EiweiBabbau weiter als Trypsin und Enterokinase. Die physio­
logische Bedeutung beider Fermente, deren Tatigkeit sich hauptsachlich 
im Dickdarm abspielt, besteht darin, den Zellen leicht diffusible EiweiB­
stoffe zu liefern. 

Die Definition der EiweiBfaulnis, die in der Hauptsache durch die exqui­
siten Faulniserreger, deren Hauptvertreter Bac. putrificus und andere bestimmte 
Anaerobier sind, hervorgerufen wird, ist heute noch sehr wenig gesichert, weil 
die Lehre von der tieferen EiweiBspaltung durch die Bakterien (W ur ker, 
Tissier) noch sehr in den Anfangen steht. Die Faulniserreger umfassen Keime, 
die das EiweiB selbst zersetzen konnen, also ein proteolytisches Ferment be­
sitzen, und solche, die nur die primaren Spaltprodukte (Albumosen usw.) 
angreifen (peptolytisch). 1m ubrigen besteht keine strenge Grenze zwischen 
Faulnisbakterien und anderen eiweiBabbauenden Mikroben (Hirsch). Es bilden 
sich in der Hauptsache durch Aminbildung und reduktive Desaminierung 
Kohlensaure, wenig Wasserstoff und Sumpfgas; aus Cystin Schwefelwasserstoff 
und Methylmerkaptan, ferner durch Reduktion der aromatischen Amino­
sauren Phenylalanin, Tyrosin und Tryptophan und aromatische Sauren (Phenyl­
propionsaure, Paraoxyphenylpropionsaure, Skatolessigsaure = Indolpropionsaure, 
Skatolcarbonsaure = Indolessigsaure). Zu erwahnen istferner die Bildung fIuch­
tiger Sauren (Butter-, Baldrian-, Phenolpropionsaure) (Kruse, Bienstock, 
GraBbergerund Schattenfroh, Rodella, Achalme) und die besonders 
tiefe Spaltung der aromatischen Kerne, vor allem des Indolkerns durch den 
Bac. proteus. 
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Ich habe es absichtlich vermieden, naher auf Einzelheiten einzugehen; da 
die Angaben der Untersucher sich noch allzusehr widersprechen und sich daher 
eine zu langatmige Erorterung gerechterweise nicht hatte vermeiden lassen. 
Sicher festgestellt scheint zu sein, daB der Abbau der EiweiBkorper durch 
Darmbakterien physiologisch stark wirksame Umwandlungspro­
dukte und in seinen Endstadien einfachere Abbaustufen liefern 
kann als die Korperfermente u,nd daB er somit der Assimilation und 
der Kraftlieferung dient. 

Die Lehre von der bakteriellen Spaltung der EiweiBkorper trifft sich hier 
mit jener von der Autointoxikation, da manche intermediare Spaltprodukte, 
die physiologisc;h. wichtig sind, hei iibermaBiger Bildung giftig wirken (Schitten­
helm und Strobel). In dem Abschnitt von der Autointoxikation wurden 
bereits einzelne Beispiele kurz erwahnt. An dieser Stelle solI auf einige Amine 
hingewiesen werden, die bei allmahlicher Zufuhr vollstandig entgiftet werden, 
bei zu schneller dagegen todlich wirken kOnnen (Guggeri.heim und Loffler), 
ferner auf die blutdrucksteigernde Wirkung des Isoamylamins, die sich noch 
starker im Tyramin wiederfindet, einem Amin, das ahnlich wie das Histamin 
auch auf die glatte Muskulatur der verschiedensten Organe stimulierend wirkt. 
Indol in Dosen von 25-200 mg verursacht Kopfschmerzen, Miidigkeit, 
Schlaflosigkeit (s. a. Tissier). Bakterien, die bei Anwesenheit von Histidin 
Histamin bilden konnen (Ackermann, Dale und Laidlaw), wurden von 
Berthelot und Berthelot und Bertrand aus menschlichem Darminhalt 
hei Enteritis und Kolitis geziichtet und Bac. aminophilus intestinalis 
benannt. Diese saccharolytischen, peptolytischen und Aminosauren abbauenden 
Mikroben stehen dem Friedlander schen Pneumoniebacillus nahe und sollen 
in Verbindung mit dem gegen EiweiB sehr aggressiven Bac. proteus besonders 
wirksam sein. Ein ahnlich wirkender Keim, den MeHan by und Twort fanden, 
unterscheidet sich vom Bac. aminophilus dadurch, daB er im sauren Medium 
unwirksam sein solI. Umgekehrt berichtenHanke und KoBler iiber Bildung von 
Histamin, Tyramin und Phenol aus Histidin und Tyrosin durch Kolibacillen 
oder Milchsaure bakterien in saurem Medium bei Anwesenheit von Kohlen­
hydraten. fiber die vermeintlichen Beziehungen dieser Spaltprodukte zur Selbst­
infektion wurde bereits in dem entsprechenden Abschnitt gesprochen. 

Anhang: Einwirkung auf Cholin. 

ChoJin, das nach Untersuchungen von Ie Heux auch vom Darm gebildet 
und auf die Schleimhaut sezerniert wird, kann bei der Faulnis entweder in 
Kohlensaure, Sumpfgas, Ammoniak und Methylamin zerfallen oder nach den 
Untersuchungen Briegers zu der gif~igen Base Neurin oder zu Muscarin 
und Betain abgebaut werden. 

b) Einwirkung auf Kohlenhydrate. 
Wahrend in chemischer Beziehung EiweiBfaulnis und Kohlenhydratgarung 

strikte Gegensatze sina, miissen diese Vorgange vom bakteriologischen Standpunkt 
aus insofern zum Teil im Zusammenhang betrachtet werden, als bestinimte 
Bakterienarten in heiden Richtungen wirksam sein konnen. Kolibakterien 
z. B. sind Garungs- und Faulniserreger, sie bauen das EiweiBmolekiil (im 
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Gegensatz zu Pfaundler), besser noch Pepton, zu Aminen ab und bilden aus 
Pepton Indo!. Enthalt der Nahrboden neben dem EiweiB noch garfahiges 
Material, dann tritt zuerst eine Kohlenhydratgarung auf, wahrend der 
EiweiBabbau erst parallel mit dem Sinken der Aciditat mehr und mehr in den 
Vordergrund tritt. Beide Prozesse verlaufen also nebeneinander (Schiff 
und Kochmann, Schiff und Caspari, Fritz Muller), was fiir das Um­
schlagen der Garungs- in Faulnisvorgange bei der endogenen Infektion (van 
der Reis) v(m Bedeutung ist. 

Bei der Umwandlung der Kohlenhydrate, wie sie Bakterien neben den 
bekannten Korperfermenten hervorrufen konnen, handelt es sich in erster Linie 
urn. eine Verzuckerung der Starke, wobei die Kohlenstoffaviditat vieler 
Bakterien gesattigt wird.Es kommen dabei aIle moglichen Arten von Stoff­
wechselvorgangen: Verflussigungen, Hydrolysen, Spaltungen, Oxydationen, 
Reduktionen, Anhydridbildungen, Kondensationen und Synthesen in Betracht 
(Kruse). Die vielen alteren Untersuchungen uber die Bakteriendiastase 
geben auBerordentlich widersprechende Resultate. Als feststehend ist jedenfalls 
anzusehen, daB bei der diastatischen Starkespaltung durch zwei Fermente, 
die Starke lOsen und verzuckern, Dextrin und (durch Hydrolyse) Maltose 
entstehen. Nach Angaben von de Sandro sollen normalerweise auch im Dunn­
darm amylolytische Bakterien vorkommen, wahrend W ollmann sie dort, 
ebenso wie van der Reis, nicht fand. 1m Dickdarm wuchern amylumabbauende 
Keime aus der Gruppe des anaeroben Bact. amylobacter van Tieghe m. Die 
beim Starkeabbau entstehenden Zucker werden zum Teil von den Bakterien 
weiter verarbeitet. Ob auch unter den Darmbakterien Arten vorkommen, die 
Dextrin in Maltose verwandeln, ist ungewiB. Bei der Hydrolyse der Disaccha­
ride und Trisaccharide handelt es sich um Enzyme, die fur die obligaten 
Darmmikroben scheinbar nicht in Frage kommen, zumal der Nachweis einer 
Lact a se bei M:ilchsaurestreptokokken und milchsaurespaltenden Bakterien 
(Beijerinck) nicht unwidersprochen blieb (van Steenberghe, van der 
Reis). 

Von groBerer Wichtigkeit fiir die Klinik sind die tiefen Spaltungsgarungen 
der Kohlenhydrate, wobei die Saure- und Gasbildung fUr unse:r;e Fragen 
an erster Stelle stehen, wahrend die Alkoholbildung nur nebensachlich ist. 
Bei der Saurebildung, die allen obligaten oder fakultativen Anaeroben eigen 
ist (Smith) und mit oder ohne Gasbildung verlaufen kann, haben wir in erster 
Linie die Milchsaure zu erwahnen, die zwar in geringen Mengen von fast allen 
Keimen, in groBerer und in Betracht kommender Quantitat aber nur von den 
Milchsaurebakterien gebildet wird, die nach den fruher erwahnten Befunden 
im Dunndarm darmeigen sind. Daneben werden, zum Teil nur in Spuren, 
noch andere Sauren frei: Essigsaure, Propionsaure, Buttersaure, Bernsteinsaure, 
ferner Xthylalkohol, Aldehyd und Aceton. Das Saurebildungsvermogen der 
Keimarten ist ein verschiedenes; so entsteht bei der Kohlenhydratgarung durch 
Bact. lactis aerogenes mehr Milch- als Essigsaure, wahrend Koli mehr Essig­
saure liefert. Bei anderen Mikroben steht die Buttersaure im Vordergrund. 
Vielen Zuckervergarern ist ferner die Entbindung von Gas gemeinsam. Fur 
unseren speziellen Zweck erscheint es von Bedeutung, daB der Hauptteil der 
normalen Diinndarmbelegschaft, die grampositiven Milchsaurebildner kein 
Gas bilden, wahrend die Koli-Aerogeneskeime kraftige Gasbildner sind. In 
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der Hauptsache entstehen Wasserstoff und Kohlensaur.e. Atif diesem 
Unterschied beruhen. die Milchgarpr-obe und Garrohrchenprobe (van 
der Reis), die bei der endogenen Infektion erwahnt wurden und zur schnellen 
klinischen Orientierung iiber den Stand der Vegetation irn Diinnda.rm dienen 
sollen. 

Methodik: Milchgarprobe: Nach Entnahme einer Probe aus dem 
oberen resp. -mittleren Diinndarm gibt man 2-4 Tropfen des gewonnenen 
Inhalts in ein Reagensglas mit steriler Magermilch, das fiir 12-24 Stunden 
bebriitet wird. Normalerweise, d. h. unter dem EinfluJtder Milchsaurebakterien, 
gerinnt die Milch unter Bildung eines gallertigen, gleichmaBig glatten Kuchens, 
der nur selten von ganz sparlichen Gasblasen durchsetzt ist. Bei Anwesenheit 
von Koli-Aerogeneskeime gerinnt die Milch ebenfalls, aber das Gerinnsel ist 
infolge starker Gasbildung durchliiftet oder vollkommen zerrissen. Die iiber­
stehende Serumschicht ist triibe. 

Garrohrchenprobe: Der Inhalt wird in Garrohrchen mit Trauben­
oder Milchzuckerbouillon eingeimpft. Die Gasbildung oder ihr Ausbleiben 
ermoglicht die Diagnose. 

Kurz zu erwahnen sind noch einige Angehorige der Gruppe der Saurelab­
bildner Gorinis, zu denen verschiedene Kasebakterien gehoren und das Bact. 
cloacae Jordan, das ich bei Besprechung der Achylia pancreatica erwahnte 
und dessen physiologische Bedeutung neben der Saurebildung in seiner Ver­
fliissigungsfahigkeit besteht. 

Wenn auch mit groBter Wahrscheinlichkeit bei dem bakteriellen Zucker­
abbau keine toxischen Substanzen entstehen, so konnen durch die darmreizende 
und peristaltikerhohende Wirkung mancher Fettsauren, z. B. Milchsaure 
(Rasor) und Essigsaure, Darmstorungen hervorgerufen werden. Neueste Unter­
suchungen iiber die Peristaltik von Adam, der wie Trendelenburg und 
Ganter zu der Anschauung kam, daB der Dlinndarm dem "Alles-oder-Nichts­
Gesetz" unterworfen ist, scheinen allerdings nicht in diesem Sinne zu sprechen. 

c) Einwirkung ani Zellmembranen und PDanzenfasern. 

Die vorliegenden Untersuchungen liber Verdauung der Cellulose beschaftigen 
sich in der Hauptsache mit ihrer Ausniitzbarkeit irn Organismus liber­
haupt. Es fehlen noch aIle naheren Kenntnisse liber die Art und den Ort 
dieses Abbaus, besonders auch iiber seine Bedeutung fiir das Zustandekommen 
von Verdauungsstorungen. Vermutungsweise solI beirn Menschen nur die 
bakterielle Cellulosezerstorung vorkommen. Betreffs der reichhaltigen 
Literatur verweise ich auf Lehmann-Neumann, Heim, Schmidt- v. Noor­
den, Kruse und auf eine irn Druck befindllche Arbeit des Verfassers. Die 
Bearbeitung dieser Frage stoBt auf besondere Schwierigkeiten, weil die Zell­
wande und Pflanzenfasern keine einheitliche Substanz darstellen, sondern in 
der Hauptsache Cellulosen, Hemicellulosen und Pentosane enthalten, in die 
zudem noch Stoffe verschiedenster Art inkrustiert sind. Fiir die Losung der 
Mittellamelle der Pfl~nzenzellen (pektinsaurer Kalk) kommen ebenfalls Mikroben 
(Bac. amylobacter, Koli) in Frage, die mit Hille von Pektasen die Mittel­
lamelle Iosen und die Zellmembranen zum Quellen bringen. Die Celluloselosung 
wird auch zum Teil durch ein bakterielles Enzym, die Cellulase, bewirkt, 
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in der Hauptsache aber kommt sie durch die Wasserstoff- und Sumpfgas­
garung zustande, die als Nebenprodukte einige Sauren liefern. Es ist wahr­
scheinlich, daB im meruichlichen Darm nicht eine einzeIne Bakterienart als 
Erreger'der Cellulosegarung in Frage kommt (Shimizu~ Khou vine-Dela unay, 
Khouvine), sondern verschiedene (unter anderen Bac. amylobacter), und daB 
bei Veranderungen der Darmflora, die wir 'bislang noch nicht erfassen konnten, 
diese Funktion gestort wird. Wenn ich auch noch keine abschlieBenden Befunde 
briBgen kann, solI nicht lillerwahnt bleiben, daB meine bisherigen Ergebnisse 
auch auf eine Mitbettliligung der Diinn~a;rmflora hindeuten, wahrend 
die herrschende Ansicht bislaI;lg nur den Dickdarm als Ort der Celluloselosung 
ansah. Die scblechte' .!usnutzung von cellulosereichen Nahrstoifen: bei der 
endogenen: Infektion (Garungsdyspepsie) wiirde dadurch in ein anderes Licht 
geriickt'werden. 

Die Bedeutung der ausschlieBlichmikrobiellen Celluloseverdauung 
(Thomas, Pringsheim und von Meerkatz), deren Ausnutzungsquotient 
40-80% betragt (Lohrisch), liegt in der Hauptsache darin, daB die in Zell­
membranen eingeschlossene Starke frei wird, aber auch darin, daB die Produkte 
der Garung selbst, vor allem die Pentosane, aus denen z. B. Pflanzenfresser 
einen Teil ihres Energieumsatzes decken (v. N oorden), Energie liefern konnen. 
Letzten Endes beruht die ganze Verdaulichkeit von Brot, Gemiisenund Friichten 
,(v. N oorden) auf der Verdaulichkeit der Zellmembranen und Faserstoffe 
(Rubner, v. Noorden-Salomon). 

d) Einwirkung auf Fett. 

Neben Eiweill- und Kohlenhydratverdauung spielt der Fettabbau durch 
Bakterien eine geringe Rolle. Es ist zwar eine Reihe von Mikroben bekannt, 
die mittels Lipasen das Fett spalten (Eij kman, Avery und Cullen, Michaelis 
und Makahara) oder hohere Fettsauren in niedere verwandeIn (Bact. coli), 
wir wissen aber nicht, wieweit diese Fahigkeiten im Darmkanal verwertet 
werden und (Simon und Lohrisch) vor allem nicht, ob sie unter Um­
standen in Funktion treten, wenn die Fettspaltung durch Korperfermente 
ausfallt. Nach Fr. v. MiilIer soIl die bakterielle Fettspaltung 9,14-13,4% 
betragen. 

e) Einwirkung auf Gallenfarbstoffe. 

Der Teil der nicht resorbierten Gallenfarbstoffe unterliegt im Darm bak­
terielleri Reduktionsprozessen, die aus Bilirubin Hydrobilirubin bilden (Fr. 
'v: Miiller, Beck, Thomas, Esser). AuBerdem sollen im Kot nicht selten 
Cholecyanin, ein weiteres Umwandlungsprodukt des Biliruhins (Fr. v. Miiller), 
und Leukoprodukte des Bilirubins (Hemibilirubin = Urobilinogen) vor­
'kommen (M eyer - Bet z). Der Ort dieser Umbildung solI normalerweise 
Coecumund oberer Dickdarm und unter pathologischenBedingungen auch 
der Diinndarm sein (Ad. Schmidt). Ob sich diese Ansichten aufrecht­
erhalten lassen, bleibe vorlaufig dahingestellt, ich hoffe aber zu diesem 
Thema neue· Befunde bringen zu konnen. Es muB noch bemerkt werden, 
-daB die Theorie der bakteriellen Hydrobilirubinbildung von Steensma una 
Gil bert und Herscher nicht anerkannt wird. Letztere fiihren die Reduktion 
auf ein besonderes Ferment, eine Katalase, zuriick (es diirfte eine Reduktase 



Die Darmbakterien der Erwachsenen und ihre klinische Bedeutung. 163 

gemeint sein). Fiir die enterogene Theorie spricht die Tatsache, daB im Darm 
und in der Gallenblase Neugeborener, denen die Faulniskeime noch fehlen, 
keine Abbaustufen des Bilirubins gefunden werden (Meyer- Betz). Bei der 
Suche nach den ursachlichen Mikroben fanden Fischler sowieThomas Bac. 
coli und proteus wirksam, Beck und Passini Faulnisbakterien. Gegen die 
UntersuchUllgen von Passini, der einen schnellen Abbau von Bilirubinound 
Biliverdin durch anaerobe Faulnisbakterien feststellte, aber nicht glaubt, daB 
die Bakterien aus ihnen Urobilinogen resp. Urobilin bilden kOl1l1en, machen 
Kae m merer und v. Miller geltend, die Ergebnisse seien durch seine be­
sondere VersuchsanorchlUng bedingt. Sie fanden vielmehr, daB ein obligater 
Anaerobier von der Art des Bac. putrificus Bienstock unter Mithilfe an 
und fiir sich unwirksamer Aerobier das Bilirubin im Dickdarm reduziert. Andere 
fermentative Keime wie das Bact. coli hemmen bei V orhandensein garungs­
fahigen Materials den ProzeB. In spateren Versuchen gelang es Passini und 
Czaczkes, Urobilinbildung durch einen Gasphlegmonebacillenstamm 
nachzuweisen. 

DaB es sich beim Auftreten unveranderten Bilirubins im Kot nur urn eine 
zu schnelle Darmpassage handelt, diirfte nicht in jedem Fall zutreffend sein, 
da dieser Befund sich auch bei festeren Entleerungen findet. Die Reagensglas­
versuche werden hier ebensowenig eine restlose Aufklarung bringen wie iiber­
haupt in der ganzen Frage des mikrobiellen Bilirubinabbaus. Entscheidend 
wird erst die Untersuchung von Inhaltsproben aus verschiedenen Rohen des 
Darms sein, weil sich so etappenweise das Verschwinden des Bilirubins und 
das Auftreten seiner Umsetzungsprodukte verfolgen laBt. 

f) Einwirkung auf Blutfarbstoff. 

Hinsichtlich der Bildung von P 0 r p h y r i n aus Blutfarbstoff denkt 
Kaemmerer ahnlich wie bei dem Entstehen von Rydrobilirubin an Be­
teiligung der Darmflora. Wahrend Snapper u. a. einen fOrdernden EinfluB von 
Milchsaurebacillen fiir moglich hielten, und Giinther eine Beteiligung von 
Bakterien nicht fand, gelang Kaemmerer der Nachweis einerPorphyrin­
bildung durch den Synergismus von Faulnisanaerobiern (nach Art des Bac. 
putrificus) mit aeroben Bakterien. Das auf diese Weise dargestellte Porphyrin 
unterscheidet sich spektrometrisch von den bis jetzt bekannten durch starke 
Verlagerung der Streifen gegen das Rot (Fischer und Schneller). Die 
Porphyrinbildung solI der Ausdruck einer besonderen Darmfaulnis sein, fUr die 
das Vorhandensein stark reduzierender Anaerobier charakteristisch ist. 

2. Der Verwendungsstoffwechsel der Darmbakterien. 
Der arteigene Stoffwechsel der Bakterien, der in den vorhergehenden Ab­

schnitten beziiglich der Verdauungsvorgange im Darmkanal besprochen wurde, 
hangt in erster Linie von der Ernahrungsphysiologie der Mikroben ab, von 
ihrem Verwend ungslStoffwechsel, d. h. von der Frage, welche Nahrstoffe 
und welche Bedinguhgen im Kulturmedium notig sind, urn fiir die Lebens­
und Vermehrungsfahigkeit der Bakterien optimale Verhaltnisse zu schaffen. 
So betrachtet, ermoglicht die Darmbakteriologie andererseits geradezu Riick­
schliisse auf die Art der im ~ Darm vorhandenen Nahrstoffe· und auf den 

ll* 
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Ort der Assimilation bzw. Resorption der einzelnen Abbauprodukte. Das 
Studium des Verwendungsstoffwechsels der einzelnen Keimtypen ist uner­
laBlich ffir ein weiteres Eindringen in das Problem von der Bedeutung der 
Darmflora ffir den Organismus und gleichzeitig ffir das Verstandnis der be­
sonderen Keimverteilung im Intestinaltrakt (Braun und Cahn - Bronner, 
Adam, Schiff und Caspari, Bliihdorn, van der Reis). Bei Verwendung 
einfachster kiinstlicher NahrbOden und Innehaltung bestimmter H-Ionen­
konzentratioIl:en ge@gt es, systematisch die verschiedensten Substanzen auf 
ihre Verwendungsmoglichkeiten ffir die Bakterien zu priifen und festzustellen, 
welche von ihnen eine moglichst groBe Vitalitat der Mikroorganismen garan­
tieren. So hat sich herausgestellt, daB ffir Kolibacillen von den Kohlen­
hydra ten Mono- und Disaccharide am starksten vermehrungsfahig wirken, 
daB von den Polysacchariden Starke gar nicht benutzt wird,Dextrin nur wenig. 
Tiefe Abbaustufen, wie Brenztraubensaure und Hexosediphosphorsaure, werden 
dagegen gut verwertet. Ein Gehalt von 0,5% Traubenzucker oder 0,05% Milch­
zucker steigert das Wachstum und die Zuckervergarung, wobei die Anwesenheit 
tryptischer Verdauungsprodukte fordernder wirkt als die peptischer, 
so daB unter solchen Bedingungen die Kolikeime neben dem Zucker gleichzeitig 
unabgebaute EiweiBmolekiile angreifen konnen. Ein Fehlen von Zucker soli 
die Indolbildung begiinstigen (Rougentzoff); niedere EiweiBabbaustufen wie 
Harnstoff, Harnsaure, Aminosaure, wirken wachstumhemmend, Casein 
und Caseinate werden nicht verwendet, Tyrosin sehr schlecht und Albumin 
nur sehr langsam. Von den Fetten spielen Neutralfette, 01- und Buttersaure 
und ihre SaIze nur ffir die Erhaltung einer giinstigen H-Ionenkonzentration, 
deren Bedeutung ffir aIle bakteriellen Prozesse schon erortert wurde, eine Rolle, 
wahrend Glycerin und Alkaliseifen - Kalkseifen nicht - giinstig wirken. 
Einige Salze wirken als Puffer fordernd, hemmend die EisensaIze und gewisse 
Kationen wie Ca und Mg. 

Der Verwendungsstoffwechsel der Milchsaurearten, den ich nur ganz 
generell anfiihren mochte, weicht erheblich von dem soeben geschilderten abo 
Sie sind ausgesprochen saureliebend, verkUmmern aber auch, wenn der Endsaure­
wert, der ffir die verschiedensten Arten konstant ist, iiberschritten wird, ver­
werten von den Kohlenhydraten Starke nur sehr schlecht, wahrend von 
Mono- und Disacchariden je nach der Bakterienart Lactose, Saccharose oder 
Dextrose besonders fordernd wirken. Zuckerabbauprodukte werden nicht 
benutzt. EiweiB und Peptone beeinflussen das Wachstum und den Stoff­
wechsel nicht, dagegen Caseinate bei Zuckerzusatz in ausgesprochenem MaBe. 
Natrium- und Calciumseifen zeigen ebenfalls eine Begiinstigung. Die Er­
nahrungsphysiologie anderer Darmmikroben, besonders anaerober, ist noch zu 
wenig systematisch bearbeitet, um sie hier anfiihren zu konnen .. 

G. Allgemeine Bedeutung der Mikroben fur 
den Organismus. 

Bei einer Weiterarbeit in dieser Richtung, die allerdings eine Fiille von 
Einzelarbeit mit sich bringt, darf die Hoffnung gehegt werden, allmahlich 
einen tieferen Einblick in die physiologische und pathologische Bedeutung der 
Darmbakterien fur den Organismus zu gewinnen (Mereschkowsky). Wir 
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sind heute noch viel weniger als Nuttal und Thierfelder, Schottelius, 
Cohendy, Frau Metschnikoff, Belonowsky und Kuster imstande, die 
Frage nach der Bedeutung fUr das Leben als solches zu beantworten. Gegen 
die bekannten Versuche der genannten Forscher, keimfrei aufgezogene Tiere 
mit steriler Nahrung zu ernahren, ist auBer anderen Bedenken noch der Ein­
wand zu erheben, daB vitaminfreie resp. -arme Kost verabfolgt wurde. Die 
Resultate sind allein aus diesem Grunde nicht eindeutig (Cohendy und Woll­
man). Es darf vielleicht hier eingeschaltet werden, daB neuerdings auf die 
Bildung von Vitaminen, insbesondere Vitamin B, durch obligate Darmkeime 
hingewiesen wird (Bierry ~d Portier, Pottier und Randoin, Pacini, 
Russell und Wright, Bottomley, Harden und Zilva, Creekmur, Scheu­
nertund Schieblich). Besonders die Arbeiten von Scheunert und Schieb­
lich sind sehr beachtenswert. 

Wichtiger als der weitreichende Streit, ob einLeben ohneDarmbakterien mog­
lich ist oder nicht, fiir den die geeignete Basis noch fehlt, sind die Einzeltatsachen, 
die in der vorliegenden Arbeit behandelt wurden. Sie tun dar, daB sich die 
intestinale Flora an dem Abbau von EiweiB, Lecithinen (Cholin), Kohlenhydraten 
beteiligt und die Rohfaserstoffe (Cellulose, Hemicellulose, Pentosane) allein 
zerlegt, was besonders wichtig ist, weil bislang im Organismus keine entsprechen­
den Fermente nachzuweisen waren. Die Celluloselosung aHein widerlegt schon 
die Angaben Herters von der Wertlosigkeit der Darmvegetation. Da die 
Verdauungssafte Kohlenhydrate nur bis zu den Zuckern und Fette nur in 
Glycerin und Fettsauren abbauen, durfen die entsprechenden tieferen Spalt­
produkte ausschlieBlich auf bakterieHe Tatigkeit zuruckgefUhrt werden . .Ahnlich 
verhalt es sich mit den tiefsten EiweiBspaltprodukten, wobei aber zu erwahnen 
ist, daB die Bakterien schon bei der Bildung der hoheren Abbaustufen von 
EiweiB, Fett und Kohlenhydraten die Korperfermente unterstutzen konnen. 
Ob letzteres wirklich von Wichtigkeit ist, kalll nicht gesagt werden. Uber die 
Bedeutung der Vitaminbildung mussen noch weitere Erfahrungen gesammelt 
werden. Das Studium des Verwendungsstoffwechsels der einzelnen Mikro­
organismen gestattet, auf das Vorhandensein bestimmter Nahrstoffe in jenen 
Darmabschnitten zu schlieBen, wo sie wuchern. Andererseits wird es verstand­
lich, daB nicht nur pathogene und darmfremde Keime den Ablauf der 
Verdauungsvorgange und die Resorption und Dissimilation storen und Fern­
wirkungen ausuben konnen, sondern auch darmeigene Keime, wenn sie sich 
an falscher Stelle ansiedeln. Das aggressive Verhalten mancher Mikroben 
insbesondere den EiweiBbausteinen gegenuber liefert uns ferner eine exakte 
Grundlage fiir das Studium der intestinalen Autointoxikation und der Schad­
lichkeiten, die eine exzessiv wuchernde oder falsch eingestellte Flora ver­
ursachen kann. 

H. Die antibakterielle Therapie. 
AuBer den rein erkenntnistheoretischen Fortschritten haben die im vorher­

gehenden Kapitel geschilderten Ergebnisse Gewinn fur die Therapie ver­
schiedenster Verda uungsstorungen und Darmkrankheiten gebracht. 
Die Beseitigung schadlicher Keimbelegschaften (vgl. unter anderen die endogene 
Infektion), deren Diagnose heute moglich ist, und die ein rationelleres Vorgehen 
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darstellt alsnur die Bekampfung der von ihr verursachten Stoffwechsel­
vorgange, kann auf verschiedene Weise in Angriff genommen werden. Erstens 
kann man die unerwiinschten Bakterien durch Zufuhr inaquater Nahrstoffe 
aushungern, zweitens durch Implantation antagonistischer Keime oder Neu­
einpflanzung der unterdriickten Flora die urspriinglichen Verhaltnisse wieder 
herstellen. 

1. Die "Aushungel'ung" der Bakterien. 
Die strengste Form einer solchen Therapie ist die Einlegung von 2-3 Hunger­

oder Teetagen, deren genaue Handhabung hier nicht geschildert werden 
soil. Da sich diese Methode natiirlich nur fiir eine ganz beschrankte Zeitdauer 
eignet, empfiehlt sie sich in der Hauptsache als eine wertvolle einleitende MaB­
nahme. 

Wahrend bislang die Bezeichnung Aushungerung der Bakterien eigentlich 
nicht viel mehr als ein Schlagwort war, ist es durch die Kenntnis des Ver­
wendungsstoffwechsels mehr geworden. Besser als durch das Fortlassen jeder 
Kost gelingt die Vernichtung bestimmter Bakterien durch Verabfolgung von 
Nahrungsstoffen, die selbst oder in ihren Abbaustoffen schadlich fiir das Fort­
kommen jener Arten sind (Braun und Gersbach, Dragstedt und Nisbet, 
Rettger und Cheplin, SchloBmann, Wyman, Dragstedt, Cannon und 
Dragstedt, Webster) und vermittels der Darmsonden mit Umgehung des 
Magens in den Darm gebracht werden konnen. So kann bei der Bekampfung 
einer pathologischen Kolibesiedlung des Diinndarms die schlechte Ausnutzbarkeit 
des Albumins, die hemmende Wirkung der EisensaIze und die Pufferung durch 
bestimmte andere SaIze verwandt werden. Eine solche Therapie ist zwar weniger 
schematisch, . aber dafiir eine streng atiologische, die sich spater zweifellos auf 
eine bestimmte Formel bringen laBt. Ebenso wie eine Begiinstigung oder Hem­
mung der Kolibakterien zu erreichen ist, kann praktisch eine solche der nicht 
gasbildenden Milchsaurekeime erzielt werden. Infolge der Verschiedenheit 
beider Arten in bezug auf Eigenwasserstoffzahl, Ernahrungsphysiologie und 
Stoffwechsel ist es moglich, die eine zu unterdriicken und gleichzeitig die andere 
zu fordern. Eine Einwirkung auf die Faulnisanaeroben des Dickdarms gestaltet 
sich auch verhaJtnismaBig einfach. Diese ernahrungstherapeutischen Bemiihungen 
konnen weitgehend durch transduodenale resp. transintestinale Spiilungen 
und Instillationen mit Hille der Darmschlauche unterstiitzt werden. Zu diesem 
Zwecke werden auBer physiologischen KochsalzlOsungen, Schleimabkochungen 
oder Kohle- resp. Kaolinaufschwemmungen (B r a a fl a d t), Pufferlosungen 
- Phosphat- oder Citratpuffer - von bestimmter Wasserstoffzahl, die mit der 
Eigenwasserstoffzahl der zu bekampfenden Art moglichst differieren muB, 
und nach Buchholz Trypaflavinlosungen benutzt. Solche Losungen werden 
mit Erfolg bei Bekampfung der die Balantidiasis begleitenden Faecalis­
alcaligenes-Flora (van der Reis), von Durchfallen mit toxischen Erschei­
nungen, veranlaBt durch Uberwuchern der Gasphlegmonebacillen im 
Darm (Hepburn und Eberhard), bei der Therapie von Faulnisprozessen, 
chronischen Enterocolitiden, Colitis ulcerosa, sekundaren Anamien (veranlaBt 
durch enterale Herde von Streptokokken oder Anaerobiern) und geeigneten 
Fallen von Perniziosa (Buchholz) verwandt. Gegen Gasbildner empfehlen 
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sich ferner Salpetergaben (van der Reis), die bei empfindlichem Magen 
auch transduodenal v:erabfolgt werden konnen. Eine absolute Desinfektion 
des Darmkanals, die {riiher der Gegenstand einer groBen Reihe von Arbeiten 
war (Escherich, Stern, Macfadyen, RoBbach, Friedenwald und Leitz, 
Strasburger, Lumiere, Ellinger und Adler), ist praktisch weder zu 
erreichen noch kann sie nach unserer Ansicht erwiinscht sein, weil eine 
Keimfreiheit den geregelten Ablauf der Assimilation und Dissimilation storen 
wiirde. Der Wert therapeutischer desinfizierender Spillungen wird dadurch 
nicht beriihrt. 

2. Ansiedlung von Keimen. 
Die unter 1 angefiihrten MaBnahmen lassen sich durch Einbringen von 

Bakterien noch wirksamer gestalten. Die Versuche, Keime im Darm anzu­
siedeln (Literatur bei Wortberg), stieBen auf groBe Schwierigkeiten (Seiffert, 
Raubitscheck, W. Klein), und auch die seinerzeit aufsehenerregenden 
Bemiihungen Metschnikoffs und seiner Schule, die Darmfaulnis durch den 
Bac. bulgaricus derYoghurtmilch zu bekampfen,'scheiterten an der Unmoglich­
keit, dieses Bakterium zur Ansiedlung zu bringen (Kraft, Rettger, Rettger 
und Cheplin). Die gelegentlichen H~ilungen leiGhter Zustande von iiber­
wiegender Faulnis (Klotz, Leva, Klock, Wolkowa-Rubel, s. a. bei Wort­
berg) sprechen nichtdagegen, zumal der Bac. bulgaricus z. B. Kolikeimen 
gegeniiber eine gewisse antagonistische Wirkung entfaltet (v. Kern), deren 
Ursache nach meiner Ansicht nur die verschiedene Eigenwasserstoffzahl ist. 
Ebensowenig wie die Versuche NiB Ie s mit besonderen Kolistammen fiihrt 
die neuerdings von amerikanischen Autoren iriaugurierte kiinstliche Ansiedlung 
des Bac. acidophilus (Rettger, Cheplin und Rettger, Cheplin, Folmer 
und Barney, Rettger und Cheplin, Pope, Kendall, Gompertz und 
Vorhaus, C. C. BaB, Kopeloff, Kopeloff und Beerman, Kast und 
Kroll, Eggston, Mizell, Smith) nach Angaben andererAutoren zu dem ge­
wiinschten Ziel (Shaw, Prell, van der Reis). 

FUr den Nachweis der wirklich erzielten Implantation geniigt weder bloBes Er­
scheinen der Keime im Kot, noch das voriibergehende Sinken der Indican- und 
Phenolwerte im Harn (Smith und Kulp), es muB zumindest verlangt werden, 
daB sie dort langere Zeit nach dem Aussetzen der Verabfolgung auftreten. 
Sicherer ist es zu versuchen, die Bakterien nach Beendigung der Therapie aus 
dem Darm zu ziichten, weil sie unter Umstanden im Dickdarm zugrunde gehen 
konnen (Distaso) und so die Faecesuntersuchung zu Fehlschliissen fiihren 
wiirde. Nach meinen Versuchen bei Kranken mit endogener Infektion, bei 
denen die obligaten Milchsaurebakterien weitgehend zuriickgedrangt waren, 
ist es moglich, diese verlorengegangenen Mikroben durch Einbringung von 
Milchsaurebakterien aus dem gesunden menschlichen Diinndarm 
zu ersetzen. Bei Zustanden, in denen anaerobe Faulniskeime stark an Zahl 
zugenommen haben, empfiehlt es sich, neben entsprechenden MaBnahmen, die 
unter 1 besprochen wurden, Kolikeime einzubringen (Bienstock, BaBler) 
und es hat den Anschein, als ob nur die Ansiedlung von darmeigenen Keimen 
einen Dauererfolg verspricht (s. dazu Kulka, Hecht). Bei der Verwendung 
antagonistischer Kolibacillen (Mutaflor von NiBle) sah ich im Gegensatz 
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zu Brudzinski, Langer und GeiBe weder eine Ansiedlung dieser Stam.me, 
noch einen therapeutischen Erfolg (v. N oorden, Prell). Gegeniiber den zahl­
reichen Publikationen, die iiber Heilerfolge nach Implantation von Bakterien, 
insbesondere Acidophiluskeimen in Tabletten oder in Form der' Acidophilus­
milch bei den verschiedensten Krankheiten berichten, ist eine gute Dosis Skepsis 
angebracht und vor 'Obertreibung einer Methode zu warnen, die im Verein 
mit anderen MaBnahmen nur dann Erfolg versprechen kann, wenn die Vor­
aussetzungen ,- d. h. Feststellung der krankmachenden Noxe - erfiillt sind. 

Der grol3te Tell der eigenen Arbeiten wurde mit Unterstiitzung der Rockefeller 
Foundation ausgefiihrt. 
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Einleitnng. 
Die gesamte Kreislaufleistung ist gewissermaBen eine Resultierende zwischen 

der Leistung des Herzens und der Leistung der peripheren Strombahnen des 
Blutes. Nur durch ein ha.rmonisches Ineinandergreifen der von seiten des Herzens 
aufgebrachten Leistuhg und jener von seiten des BlutgefaBsystems kann sich 
die Betatigung des Gesamtkreislaufs zweckmaBig gestalten. Die zur Gewebs­
ernahrung . notwendige Sauerstoffzufuhr und der gebotene Abtransport der 
Stoffwechselabbauprodukte via Blut vermag nur dann rationell vonstatten 
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zu gehen, wenn ein jeweil€! im Gesamtorganismus oder auch nur in Teilen des­
selben gerade bestehendes Bediirfnis nach reichlicherer Heranfiihrung von 
Blut mittels eines entsprechend angepaBten Verhaltens des Gesamtkreislaufs 
oder aber bloB bestimmter Gebiete desselben ausgiebig und prompt befriedigt 
werden kann. Eine zureichende Leistungsfahigkeit des "zentralen Triebwerks", 
also des Herzens selbst, ist eine unerlaBliche, Vorbedingung fiir die den An­
forderungen gemaBe Durchstromung des BlutgefaBsystems, we]ch letzteres 
seinerseits ala. ein "in der Peripherie wirkendes Triebwerk", dessen Aktion 
mittels Nervenbahnen geleitet wird, regulierend in den Zustrom und AbfluB 
des Blutes eingreift,sei es direkt und lokalisiert, sei es indirekt und mehr all­
gemein auf dem Wege iiber das Herz. Nur den Capil1aren diirfte im Komp]exe 
des BlutgefaBsystems insofern eine Sonderrolle zugeteilt sein, als ihnen an­
scheinend weniger eine regulatorische Einwirkung auf den Blutstrom zuzu­
schreiben ist denn eine in der Richtung der Gewebsernahrung gelegene 
Funktion. 

Zur Orientierung iiber das Verha;Iten der peripheren Blutstrombahn war 
als klinisch verwertbares Moment eigentlich bislang nur eine einzige Infor­
mationsquelle verfiigbar, namlich der Blutdruck, wobei nicht auBer acht gelassen 
werden darf, daB auch die GroBe dieses meBbaren Faktors in einem gewissen 
Abhangigkeitsverhaltnis zu der Leistung des Herzens steht. lJber die Leistungs­
fahigkeit des Herzens selbst ist im Grunde genommen klinisch nur dadurch 
ein Uberblick zu gewinnen, daB die Einzelergebnisse des "Herzbefundes" in 
ihrer Beziehung zum "Aligemeinzustande" der Untersuchungsperson beriick­
sichtigt werden, indem man auf die Herzkonfiguration und die HerzgroBe, 
auf den Reizablauf im Herzen, auf die Herzfrequenz und die verschiedenen 
Pulsqualitaten, auf den arteriellen und venosen Blutdruck, auf evtl. vorhandene 
Stauungserscheinungen u. dgl. m. achtet. Ein wirklicher Einblick in die 
Leistungsfahigkeit des Herzens und des peripheren Kreislaufs liiBt sich jedoch 
auf diese Weise nicht gewinnen, bloB mehroder weniger stichhaltige Mut­
maBungen werden solchermaBen ermoglicht. Tatsachliches wird nur dann iiber 
die Leistungsfahigkeit und die wirklich vollzogene Leistung des B]uttransport­
a.pparates ausgesagt werden konnen, wenn die einzelnen Komponenten, von 
welchen die Arbeit des Herzens und auch die der peripheren' Kreislaufbahn 
abhangig ist, einer exakten Analyse bzw. einer genauen Messung zuganglich 
sind. In diesem Belang kommen hauptsachlich drei Fa.ktoren in Betracht: 
das Schlagvolumen, das Verhalten der peripheren Widerstande und 
die Verteilung des Blutes. 

Diejenige Blutmenge, welche in der Zeiteinheit (in einer Minute) das Herz 
verlaBt, bzw. dasjenige Blutquantum, welches in der Zeiteinheit (in einer Minute) 
die Peripherie durchstromt, ist als ein sicheres MaB des "Stromvolumens" 
anzusehen und wird als "Minutenvolumen" bezeichnet. Nimmt man als 
Zeiteinheit anstatt einer Minute eine Sekunde an, so gebraucht man dafiir 
die Bezeichnung "Sekundenvolumen". Unter "Schlagvolumen" ist diejenige 
Blutquantitat zu verstehen, welche mit dem einzelnen Herzschlag, das ist 
also mit einer Herzsystole, aus dem Herzen herausbefOrdert wird. Unter nor­
ma]en Bedingungen stromt die gesamte in einer Herzsystole aus der linken 
Kammer in die Aorta hinausgetriebene Blutmenge peripheriewarts; unter 
gewissen pathologischen VerhaItnissen - namlich beiAorteninsuffizienzen-
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ist das in der Herzsystole aus der linken Kammer in die Aorta beforderte Blut­
quantum wesentlich groBer als die. die Peripherie de facto erreichende Elut­
menge, da ein Teil des Elutes durch die insuffizienten Aorteuklappen wahrend 
der Diastole in die linke Kammer zuruckflieBt. 

Fiir das Verhalten der Blutstromung in den einzelnen GefaBabschnitten 
ist auBer der "Herzkraft" und dem vom Herzen bewii.ltigten Blutquantum 
die GroBe der eing~schalteten Widerstande maBgebend; diese Widerstande 
sind nur zum Teil durch rein physikalische Momente (Viscositat des Elutes) 
bedingt, hauptsachlich aber von der Weite des GefaBquerschnitts ab­
hangig. 

Will man sich eine Vorstellung uber das Verhalten des Kreislaufs in einem 
gegebenen Momente machen, so ist vor allem zu berucksichtigen, daB bei dem 
der Zirkulation zur Verfugung stehenden Blutquantum eine vollstandige 
und gleichmaBige Fullung aller peripherer GefaBabschnitte gleich­
zeitig nicht bestehen kann; die stark ere Durchstromung einzelner 
GefaBabschnitte oderStromgebiete kann nurauf Kosten anderer 
GefaBabschnitte oder Stromgebiete erfolgen. So macht sich beispiels­
weise bei der normalerweise erfolgenden starkeren Durchblutung arbeitender 
Korpermuskel eine entsprechende Anderung der Stromung in. den GefaBen 
des Splanchnicusgebietes bedeutsam geltend. Es konnen z. B. auch "Ohn­
machten" dadurch zustande kommen, daB'infolge ubermaBiger Blutfiille in den 
AbdominalgefaBen die cerebralen BlutgefaBe mit einer allzu geringen Blut­
menge gespeist werden. 

VerlaBliche Anhaltspunkte zur Beurteilung des Gesamtkreislaufs Mnntin 
nur durch die Berucksichtigung und die Moglichkeit der genauen Beobachtung 
bzw. der Errechnung der genannten drei Faktoren (Schlagvolumen, periphere 
Widerstande, Elutverteilung) in ihren mannigfachen Beziehungen zueinander 
geboten werden. 

Der Normalwert des Minutenvolumens. 
Die Schwierigkeiten, welche sich insbesondere beim Menschen der Bestim­

mung des "Minutenvolumens" entgegentiirmen, tragen wohl hauptsachlicb 
die Schuld daran, daB es - trotzdem die Bedeutung der Schlagvolumsbestim­
mung fiir die Erkenntnis der Beziehungen zwischen Herzleistung und Funktion 
des Gesamtkreislaufs von physiologischen und experimentellen Gesichtspunkten 
aus eingehend gewiirdigt wurde - noch zu keiner vollen Aufhellung dieser 
praktisch wichtigen Fragen gekommen ist. Erst ein Handlichergestalten der 
diesbezuglichen Untersuchungsmethoden und die Zuverlassigkeit derselben 
bieten die Moglichkeit, auch beim Obwalten pathologischer Verhaltnisse in 
diesem Belange positive Kenntnisse zu schaffen. 

Die von Fick, von Lowy und Schrotter, von Plesch, von Markoff, 
Franz Muller und Zuntz, von Bornstein, Krogh und Lindhard, von 
Christiansen, Douglas und Haldane, von Eppinger, v. Pap und Hein­
rich Schwarz, vorl Barcroft, Roughton und Shoji, sowie die von Red­
field, Bock und Meakins angegebenen Methoden zur Bestimmung des 
Minutenvolumens werden in einem eigenen Abschnitte ausfiihrlich beschrieben 
und besprochen werden. 
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Die von verschiedenenUntersuchern mitgeteilten Zahlen ffir den "Normal­
wert" des Minutenvolumens weichen- zum Teil sogar recht erheblich ....... 
voneinander abo So nehmen z. B. Krogh und Lindhard auf Grund ihrer 
Untersuchungsergebnisse ein Minutenvolumen von etwa 3-31/ 2 Liter als unter 
physiologi~chen Bedingungen der Norm entsprechende Werte an, wahrend z. B. 
Haldane und seine Mitarbeiter wesen.tlich groBere Minutenvolumina, namlich 
etwa 4-:-51/ 2 Liter,als Normalwerte angesehen. wissen wollen. Eppinger, 
v. Pap und, Heinrich Schwarz fanden bei Kreislaufgesunden. manchmal 
Werte fiir das Minutenvolumen, welche gleichfalls oberhalb der von Krogh 
und Lindhard ermittelten Normalzahlen. ffir das Minuten.volumen liegen.. 

Man konnte versucht sein, diese Verschiedenheit in den Angahen. beziiglich 
der Minutenvolumswerte normaler Menschen darauf zuriickzufiihren, daB die 
Versuchsre.suItate der einzelnen Untersucher etwa infolge der Anwendung 
differenter Untersuchungsmethoden. keine Ubereinstimmung zeigen, doch haben. 
bereits mehrere Autoren, welche ihre Bestimmungen mit ein und derselben 
Methode ausfiihrten, darauf hingewiesen, daB manche voHkommen kreisla.uf­
gesun,de Versuchspersonen eben ein groBeres, andere wieder· ein kleineres 
Minutenvolumen besitzen. Man kann demnach begriindeterweise behaupten, 
daB das Minutenvolumen innerhalb relativ weiter Grenzen eine indiv:i­
duelle GroBe darstellt. Dies war der Grund daffir, daB man sich damit 
befaBte, an Stelle der absoluten Werte ffir das Minutenvolumen Vergleichs­
werte ffir dasselbe einzufiihren. 

Plesch, Tigerstedt u. a. bezogen das absolute Minuten.volumen auf 
die Gewichtseinheit des Versuchsindividuums und meinten, daB dieses 
"Minutenvolumen pro Kilo Korpergewicht" unter normaJen Bedingungen. 
eine konstante Durchschnittszahl ergeben werde. Fiir die GroBe des gesamten 
Stoffwechsels, von welchem - wie wir noch genauer ausfiihren werden -
das Minutenvolumen in ganz hervorragendem MaBe abhangig ist, steHt jedoch 
das Korpergewicht aHein keine exakte Bezugseinheit dar, da unter anderem 
auch das Alter sowie die KorpergroBe von ausschlaggebender Bedeutung 
fiir den Calorienverbrauch des Organismus sind. Somit erscheint es nicht zweck­
maBig, die Gewichtseinbeit als korrelative GroBe ffir das Minutenvolumen 
heranzuziehen. 

Auch die "Ausniitzungskoeffizienten" (d. i. Prozente Oxyliamoglobin 
des arteriellen Blutes minus Prozente Oxyhamoglobin des venosen Blutes), 
welche - wie wir gleichfalls noch des naheren ausfiihren werden - von manchen 
Autoren (Krogh und Lindhard, Haldane, Barcroft u. a. m.) als solche 
Bezugsmasse ffir das Minutenvolumen verwendet werden, eignen sich dazu 
nicht sonderlich, weil die Ausniitzungskoeffizienten bei verschiedenem Hamo­
globingehalte des Blutes keine gleichartigen Werte darstellen. 

Letzter Zeit wird das Minutenvolumen auf die Einheit des Sauerstoff­
verbrauchs (d. i. 100 ccm) bezogen (Krogh und Lindhard, Eppinger 
un.d seine Mita,rbeiter); die Relation zwischen Minutenvolumen und Sauerstoff­
verbrauch n.ellllt man "Stromaquivalent"; dieses scheint sich - wie aus 
eigenen und'anderweitigen Beobachtungen hervorgeht - ffir ein VergleichsmaB 
der totalen ZirkuIationsgroBe gut zu eignen, wenngleich auch das Stromaqui­
valent keine durchwegs zutreffende Normalzahl ergibt, indem sich auch da 
zuweilen individuelle Unterschiede geltend machen. 
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R. W. HeB vermochte aus seinen Untersuchungen und Beobachtungen die 
bedeutungsvolle SchluBfolgerung zu ziehen, daB das Verhaltendes Blutkreis­
laufs sich im Zusammenspiel seiner Einzelleistungen de norma nach dem Prinzipe 
der Sparsamkeit und ZweckmaBigkeit richtet (Okonomleprinzip). Einerseits 
ist zwar die Ausniitzung jedes einzelnen roten Blutkorperchens fiir den Gasstoff­
wechsel um so groBer, je rascher der Umlauf des Blutes erfolgt, je ofter also 
ein und derselbe Erythrocyt in der Zeiteinheit fiir den Gasaustausch herangezogen 
wird, andererseits aber werden bei rascher Zirkulation die GefaBwandungen 
starker in Anspruch genommen und leichter abgeniitzt. In diesem Belang 
scheint sich nun die Zirkulation der individuellen Beschaffenheit sowohl des 
GefaBsystems als auch des erythropoetischen Apparates okonomisch anzu­
passen. 

Verarbeitnng des angebotenen Blutqnantnms dnrch 
das Herz. 

Will man sich ein klares Bild iiber die unter physiologischen Bedingungen 
jeweils zu bewaltigende Herzleistung machen, wenn die vom Herzen zu ver­
arbeitende Blutmenge zeitweilig betrachtlich variiert, so muB folgendes beriick­
sichtigt werden: 

Nach Untersuchungen von Starling verhalt sich der Herzmuskel bei 
Anderungen der zu leistenden Arbeit analog der Skelettmuskulatur; die bei 
der Kontraktion des Herzmuskels freiwerdende Energie ist der 
initialen Lange der Muskelfasern offenbar direkt proportional. 
Je ausgiebiger die diastolische Herzfiillung ist, desto mehr wird sich die Herz­
wand dilatieren, oder anders ausgedriickt: desto hohergradiger muB die Ver­
liingerung der Herzmuskelfasern werden (natiirlich unter Voraussetzung physio­
logischer Bedingungen); damit wird die initiale Lange der Muskelfasern ver­
groBert. Nach Starling muB also konform mit einer ausgiebigeren Herz­
fiillung aus dem Grunde eine Steigerung der Leistungsfahigkeit des normalen 
Herzens erfolgen, weil eine Kontraktionsverstarkung der Herzmuskulatur 
(durch Verlangerung der Fasern) hervorgerufen wird. Dieser "physiologischen 
Dilatation" des Herzens in der Diastole wird - nach Beobachtungen 
Starlings - durch den Perikardialsack eine natiirliche' auBerste Grenze 
gesetzt. 

Obgleich das von Starling ermittelte Gesetz fiir jedes gesunde Herz seine 
Giiltigkeit zu haben scheint, hangt doch die tatsachliche Energiemenge, welche 
pro Herzschlag £rei wird (die "contractile Kraft des Herzens"), auch 
wesentlich von dem Ernahrungszustande der Herzmuskelfasern abo Unter der 
Voraussetzung, daB die diastolische Fiillung des Herzens konstant bleibt, wird 
sich ein gut genahrter Ventrikel besser kontrahieren und mehr Energie £rei­
machen als ein weniger gut ernahrter. Starling bezeichnet als "Tonus" 
des Herzens diejenige Eigenschaft der Herzmuskelfasern, entsprechend ihrem 
Ernahrungszustande und ihrer Faserlange durch Kontraktion Arbeit zu leisten. 
Aus diesen Ausfiihru'ngen geht hervor, daB die Kontraktionskraft des gut 
genahrten Herzmuskels groBer ist als die eines schlecht genahrten, und daB 
sich na,ch dem "Gesetze von Starling" ein schlechter ernahrtes Herz in der 
Diastole ausgiebiger dilatieren muB als ein gut ernahrtes, um durchVergroBerung 
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der Herzmuskelfaserlange die gleiche Kontraktionskraft zu erreichen wie em 
gut genahrtes. 

Unter physiologischen Verhaltnissen scheint sich der gesunde Herzmuskel 
jeder innerhalb gewiSser Grenzen gelegenen Mehrbeanspruchung infolge seiner 
contractilen Kraftanpassen zu konnen. 

Einflufi del' Herzfrequenz auf das Schlag- und 
Minutenvolumen. 

Dem normalen Herzen ist auf zweierlei Weise die Moglichkeit geboten, 
fUr den Fall einer Vermehrung des Blutzuflusses zum Herzen das in der Zeit­
einheit aus dem Herzen auszutreibende Blutquantum entsprecbend zu steigern; 
der Effekt einer Erhohung des Minutenvolumens kann namlich entweder dadurch 
erreicht werden, daB das pro Herzschlag ausgeworfene Blutquantum vermehrt 
wird, also durch VergroBerung des Schlagvolumens, oder dadurcb, 
daB die Herzschlage in der Zeiteinheit zahlreicber werden, also durch Zunahme 
der Herzfrequenz, auch ohne VergroBerung des Schlagvolumens. Es liegt 
wohl auf der Hand, daB das Minutenvolumen auch durch das Zusammenwirken 
einer VergroBerung des Schlagvolumens mit einer vermehrten Herzfrequenz 
die gegebenenfalls notwendige Erhohung erfahren kann. 

Wie bereits vermerkt wurde, ist ein gut ernabrtes, leistungskraftiges Herz 
imstande, auch ohne besonders bedeutende Verlangerung der Muskelfasern, 
also ohne weitgehende Dilatation in der Diastole, ein groBeres MaB an Arbeit 
zu bewaltigen; daher vermag solcb ein gut ernahrtes Herz auch ein infolge 
vermehrten Blutzuflusses gesteigertes Blutquantum ohne erhebliche Verlange­
rung seiner Muskelfasern zu verarbeiten; es wird bei einem Herzen von guter 
"contractiler Kraft" trotz allfalliger Zunahme des Blutzuflusses evtl. auch ohne 
hochgradige diastolische Dilatation zu keinem Ansteigen des Venendrucks 
kommen, insolange das Herz das ibm in der Diastole angebotene Blutquantum 
bei der nacbstfolgenden Systole vollkommen auszuwerfen vermag. Das leistungs­
schwachere Herz wird bei Vermebrung des Blutangebotes allerdings die mog­
lichste Verlangerung seiner Muskelfasern zur Aufbringung derjenigen Kontrak­
tionskraft ins Werk setzen miissen, welche zur vollstandigen Entleerung des 
Ventrikels in der Systole notwendig ist; iibersteigt die GroBe des Blutangebotes 
aber die durch maximale Muskelfaserverlangerung noch aufbringbare Kon­
traktionskraft eines minder gut genabrten Herzens, dann miiBte der Venen­
druck ansteigen und es miiBten Stauungen im Bereiche des venosen Teils des 
Kreislaufs in Erscheinung treten, wenn in diesem FaIle nicht ein regulatorischer 
Vorgang helfend eingreifen wiirde. Ais solcber regulatorischer Hilfsfaktor 
ist die Zunabme der Herzfrequenz zu werten, welche infolge der Verkiirzung 
der diastolischen Phase ohne VergroBerung des Schlagvolumens, somit ohne 
Mehrbeanspruchung der Herzleistung pro Herzscblag, doch eine entsprechende 
Steigerung des Minutenvolumens zu erwirken vermag. Durch die Vermehrung 
der Schlagfrequenz vermag selbst ein muskelschwacheres Herz verhaltnismaBig 
groBen Arbeitsleistungen nacbzukommen und eine bedeutende Steigerung des 
Minutenvolumens restlos durcbzufiihren. 

Der EinfluB der Schlagfrequenz auf das Minutenvolumen wird durch die 
Gescbwindigkeit, mit welcber sich das Herz in der diastoliscben Phase fiillt, 
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bedingt; ist der BlutzufluB, d. h. also das angebotene Blutquantum, gering, 
so fii]lt .sich das Herz allmahlich. wahrend der gailZen Dauer der Diastole; eine 
Zunahme der Schlagfrequenz (Verkiirzung der diastolischen Phase) wird in 
diasem Falle keine wesentliche Anderung des Minutenvolumens herbeifiihren, 
trotzdem das pro Herzschlag ausgeworfene Blutquantum (das Schlagvolumen) 
da.bei erheblich verringert sein bnn; ist jedoch der BlutzufluB, d. h. also das 
angebotene Blutquantum, groB, so erfolgt die FiiUung des Herzens bereits 
zu Beginn der Diastole; eine Zunahme der Schlagfrequenz (Verkiirzung der 
diastolischen Phase) fiihrt hier zu keiner Verringerung des Schlagvolumens 
(denn das Herz hat sich ja bereits zu Beginn der Diastole gefiillt), wohl aber 
zu einem Ansteigen des Minutenvolumens; dessen GroBe der Steigerung der 
Schlagfrequenz proportional ist. 

Das Minutenvolumen ist selbstverstandlich ein Vielfaches des Schlag­
volumens, welch letzteres einerseits von der Kontraktionskraft der Herzmuskel­
fasern, andererseits von der GroBe des Blutzuflusses abhangig ist und welches 
um so kleiner sein muB, je groBer die Schlagfrequenz bei ein- und demselben 
Minutenvolumen ist. 

Eine Zunahme der Schlagfrequenz ist - wie bereits ausgefiihrt wurde -
imstande, gegebenenfalls bei Nachlassen der Kontraktionskraft der Herzmuskel­
fasern eine sich notwendig erweisende . Vermehrung des Minutenvolumens 
kompensatorisch zu gewahrleisten. 

Die Richtigkeit dieser Ansichten geht unter anderem aus den Untersuchungen 
von Krogh und Lindhard tiber das Verhalten des Minutenvolumens bei 
verschiedenartigen Korperarbeitsleistungen hervor. Bei schwerer korperlicher 
Arbeitsleistung kommt es in jedem Fa.lle zu einer bedeutenden VergroBerung 
des Minutenvolumens, wobei das Schlagvolumen sich aber ganz verschieden 
verhalten kann: bei trainierten muskelkraftigen Personen wird die Erhohung 
des Minutenvolumens zu einem ganz wesentlichen Teile durch die Steigerung 
des pro Herzschlag ausgeworfenen Blutquantums (also durch eine Erhohung 
des Schlagvolumens) bestritten, wahrend bei nichttrainierten Personen 
die Vermehrung der Schlagfrequenz den Hauptanteil an dem Zustandekommen 
der Steigerung des Minutenvolumens hat, wogegen es nur zu einer unbedeutenden 
ErhOhung des Schlagvolumens kommt. 

Eigene Untersuchungen, welche an Hunden nach der Fickschen Methode 
der Minutenvolumsbestimmung ausgefiihrtwurden, zeigten, daB der durch 
Atropindarreichung bewirkte Anstieg der Schlagfrequenz bei unverandertem 
venosen Zuflusse das pro Herzschlag ausgeworfene Blutquantum erheblich 
herabzusetzen vermag, ohne daB es dabei zu einer Anderung des Minuten­
volumens zu kommen braucht. 

Einfln.13 der diastolischen Herzfiillnng auf die 
Herzleistnng. 

AuBer der Herzkr~ft selbst ist fiir die GroBe des Schlagvolumens die di.asto­
Hsche Fiillung des Herzens ausschlaggebend. In erster Linie ist die GroBe 
des Blutangebotes an das Herz fiir die diastolische Fiillung desseJben maB­
gebend, so daB aile .Einfliisse, welche fiir die GroBe des Blutzuflusses zum linken 

Ergebnisse d. inn. Med. 27. 12 
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Ventrikel von Bedeutung sind, sich auch beziigIich der diastolischen Herz­
fiillung geltend machen und mittelbar eine Wirkung auf die GroBe des vom 
linken Ventrikel ausgeworfenen Blutquantums haben. 

BeziigHch der Bedeutung der Schnelligkeit sowie der Vollstandigkeit der 
diastolischen Erschlaffung der Muskelwandungen des Herzens auf die diasto­
lische Fiillung desselben ware zu vermerken, daB Gaskel dem "diastolischen 
Tonus" des Herzens, worunter er diejenige Eigenschaft der Herzmuskulatur 
(und zwar sowohl der Vorhofe als auch der Kammern) verstanden wissen will, 
der zufolge dieselbe bei der Diastole nicht restlos erschlafft, Wichtigkeit bei­
miBt; danach sowie nach den Beobachtungen Hendersons ware der Grad 
des diastolischen Herztonus fiir die diastolische Fiillung des Herzens bedeutungs­
voll. Neuere Untersuchungen von Piper, Paterson und Starling sowie 
von Krogh ergaben jedoch, daB fiir die Anna,hme eines diastoIischen Tonus 
des Herzens eigentlich keine stichhaltigen Beweise vorHegen, daB vielmehr 
- unter normalen VerhaItnissen - eine vollstandige Erschla.ffung des Herzens 
in der Diastole stattha.t. 

Einfiu6 der Atmung auf das Minutenvolumen. 
Schon die Tatsache,. daB die Hauptfunktion sowohl der Atmung wie auch 

des' Blutkreislaufs inder gleichen Richtung erfolgt,indem Atmung und Kreis­
lauf einerseits die Sauerstoffzufuhr zu den Geweben und andererseits den 
Abtransport der Endprodukte des Gewebsstoffwechsels zu besorgen haben, 
macht es wahrscheinlich, daB Kreislauf und Atmung zueinander in inniger 
Wechselbeziehung stehen miissen, damit ein entsprechendes Funktionieren der 
Gewebszellen gewahrleistet werde . 

. Bei der Erorterung der ja auch tatsachlich bestehenden intensiven WechseJ­
beziehungen zwischen dem Wirkungsbereiche des KreisJaufs und jenem der 
Atmung erscheint es vorteilhaft, zwei Hauptmomente, welche de facto von­
einander eigentlich gar nicht genau abgegrenzt werden konnen, doch einer 
gesonderten Betrachtung zu unterziehen, namlich: 

den EinfluB der Atemmechanik auf den Kreislauf und 
den EinfluB des Atemchemismus, der "inneren At mung", auf das 

Minutenvolumen. 

Da der Gesamtstoffwechsel und der Atemchemismus miteinander in engstem 
Zusammenhange stehen, wollen wir den EinfluB der "inneren Atmung" auf 
das Stromvolumen erst gelegentlich der Besprecbung der Beziehungen zwischen 
Stoffwechsel und Kreislauf eingehend behandeln und an dieser Stene zunachst 
nur den EinfluB der Atemmechanik auf den Kreislauf betracbten. 

Der EinfluB der Atemmechanik a,uf das Schlagvolumen macht sich vor 
aHem dadurch geltend, daB die AtemgroBe und dar Atemtypus einerseits 
fiir die Weite der BlutgefaBe der Lunge und andererseits fiir die Stro­
mungsverhaltnisse in den "groBen Korpervenen von ganz wesentlicher 
Bedeutung sind. . 

Die Zunahme des negativen Drucks wahrend der Inspiration fiihrt - wie 
bereits seit langem bekannt ist - zu einer Erweiterung der LungengefaBe, 
was eine Beschleunigung des Blutzustroms zum linken Herzen zur FoIge hat; 
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dadurch wird auch die vom Herzen zwecks Durchstromung der Lunge zu 
leistende Arbeit erheblich vermindert (Verringerung des Widersta.nds). Nach 
den Untersuchungen von Bohr kommt diesem Umstande eine hervorragend 
gro.Be Wichtigkeit hinsichtlich der Okonomie der KreisJaufleistung bei kOrper­
licher Arbeit zu. Beobachtungen von Bohr und Durig, welche wir auf Grund 
eigener Untersuchungen bestatigen konnen, ergaben, da.B die "Mittelkapazi­
tat" der Lunge (unter Mittelkapazitat der Lunge ist die Summe von Residual­
luft und Reserveluft zu verstehen; Reserveluft ist diejenige Luftmenge, welche 
nach einer normalen Inspiration noch exspiriert werden kann) bei korper­
licher Arbeit (MuskeIarbeit) meist deutlich erhOht ist; gleichzeitig ist die "Vital­
kapazitat" der Lunge (d. i. diejenige Luftmenge, welche nach einer maxi­
malen Inspiration mittels forcierter Ausatmung exspiriert werden kann) 
zumeist deutlich erniedrigt, und die Stellung des Thorax ist auch im Exspirium 
mehr der Inspirationslage genahert. 

Die Erhohung der Mittelkapazitat der Lunge bei Muskelarbeit 
ist als ein zweckma.Biger Vorgang anzusehen, mittels dessen einerseits die 
respiratorische Oberflache der Lunge vergro.Bert und andererseits eine Er­
weiterung der Lungengefli..Be veranla.Bt wird. Dem letzteren Umstande kommt 
insbesondere bei "schwerer" Korperarbeit (Muskelleistung) gro.Be Bedeutung 
zu, da solcherweise (Verringerung des Widerstands) die an das Herz gestellte 
Leistungsanforderung vermindert wird,was in Anbetracht der bei starker 
Muskelarbeit statthabenden erheblichen Vergro.Berung der die Lungen durch­
stromenden Blutmenge ein nicht zu unterschatzendes Moment der Betriebs­
okonomie darstellt. In Ubereinstimmung mit dieser Anschauung stehen auch 
Beobachtungen von Bohr, welche erweisen, da.B eine Vergro.Berung der Mittel­
lage der Lunge zumeist mit einer Zunahme der Herzschlagfrequenz einhergeht, 
wahrend umgekehrt bei eintretender Verkleinerung der Lungenmittellage 
gewohnlich eine Abnahme der Schlagfrequenz des Herzens auftritt. 

Das wahrend der Inspiration erfolgende Ansteige:r;t des negativen Drucks 
im Thorax bewirkt au.Ber der Erweiterung der Lungengefa.Be auch eine 
Beschleunigung des Blutstroms in den intrathorakalen Venen; 
wahrend der Exspiration ist dagegen die Stromung in den intrathorakalen Venen 
erschwert. Man darf sich jedoch - wie Tigerstedt in seiner "Physiologie 
des Kreislaufs" nachdriicklich hervorhebt - nicht etwa vorstellen, da.B das, 
was durch die Wirkung der Inspirationsbewegung beziiglich der Okonomie 
der Herzleistung gewonnen wird" trotzdem von keinem wesentlichen N utzen 
sei, well das Riickstromen des Blutes zum Herzen bei der Exspiration erschwert 
ist, wodurch die forderliche Wirkung der Inspiration auf das Stromvolumen 
eigentlich wieder wettgemacht wiirde; solche Erwagungen bestehen nicht 
zu Recht, vielmehr begiinstigt - da die Exspirationsstellung des Thorax seine 
natiirJiche Ruhestellung ist - jede in inspiratorischer Richtung erfolgende 
Anderung der Thoraxlage den Riickstrom des Blutes zum Herzen; dies gilt 
in gewissen Grenzen auch fiir die Exspirationsbewegung selbst,wahrend welcher 
die intrathorakalen Venen jedenfalls leichter durchstromt werden konnen 
als bei der endgiiltigen Exspirationsstellung. 

Der Einflu.B der Respiration auf die Venen im Bereiche des Stromgebietl':' 
der Cava inferior wechselt je nach dem Verhalten des, Zwerchfells bei der 
Atmung; beim Menschen kommt es - wie Untersuchungen von M os s 0 ergaben -

]2* 
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in der inspiratorischen Atemphase, in welcher sich das. Zwerchfellunter nor­
malen Bedingungen in der Riohtung gegen das Abdomen bewegt und so eine 
Steigerung des intraabdominellen Drucks hervorruft, zu einer Erschwerung 
der Riickstromung des Blutes aus dem Cava-inferior-Gebiete zum Herzen; 
bei der Exspiration werden die entgegengesetzten VerhaItnisse geschaffen, 
also Verringerung des intraabdominellen Drucks und Beschleunigung der 
Stromung im Bereiche der Cava inferior. 

Beobachtungen, welche Lewis am Menschen machte, ergaben, daB bei 
rein costaler Atmung eine Erniedrigung des arteriellen Blutdrucks ein­
tritt; diese Blutdrucksenkung erklart er mit dem Einsetzen einer Ver­
mehrung des venosen Zuflusses bei costaler Atmung, welcheihrerseits eine 
VergroBerung des Minutenvolumens zur Folge hat; ein gegensatzliches Ver­
halten konnte Lewis bei rein abdominaler Atmung beobachten, also eine 
Blutdrucksteigerung. 

In vollem Einklang mit diesen· Untersuchungsergebnissen sind die von 
Krogh und Lindhard gemachten Beobachtungen, daB bei rein thorakaler 
Atmung eine VergroBerung des Minutenvolumens und bei rein 
abdominaler Atmung eine Verkleinerung desselben erfolgt. 

Uber den EinfluB der AtemgroBe auf das Min u tenvolumen stellten 
Douglas und Haldane sowie Henderson und Lilienstrand Unter­
suchungen an, indem sie das Minutenvolumen bei Atmung kohlensaurehaltiger 
Luftgemische ermittelten; die Einatmung der Kohlensaure bewirkte zumeist 
einen erheblichen Anstieg des Atemvolumens, wahrend das Minutenvolumen 
kaum einen Unterschied gegeniiber den vor der Kohlensaureatmung gefundenen 
Werten aufwies. 

Muskeltatigkeit und HerzfiiUnng. 
Die Aktion der KQrpermuskulatur spielt bei der Beforderung des Blutes 

zum rechten Herzen eine gewichtige Rolle. Da die Veneilklappen ein Riick­
stromen des Blutes in der Richtung zu den Capillaren verhindern, muB jede 
Kontraktion der Korpermuskulatur gewissermaBen in Entfaltung einer Massage­
wirkung eine Entleerung der Venen in der Richtung zum Herzen bewirken, 
somit den Blutstrom zum Herzen fordern;' bei der der Kontraktion nachst­
folgenden Erschlaffung der arbeitenden Korpermuskulatur vermogen sich die 
Venen wieder zu fiillen, so daB bei der dann neuerdings einsetzenden Muskel­
kontraktion wieder eine ausreichende Blutmenge dem Herzen zugetrieben werden 
kann. Die Muskelaktion ist also imstande, als "Pumpe" den Riickstrom des 
Blutes zum rechten Herzen wesentlich zu unterstiitzen. Der Effekt dieser 
Forderung der Blutstromung in der Richtung zum Herzen ist einerseits - und 
zwar hauptsachlich - von dem Grade der Muskeltatigkeit, andererseits 
aber auchvon der GleichmaBigkeit der Aufeinanderfolge von Muskel­
kontraktion und Muskelerschlaffung abhangig. 

Die groBe Bedeutung der Muskeltatigkeit fiir den venosen ZufluB zum 
Herzen und' infolgedessen mittelbar auch fiir das Schlagvolumen geht aus 
folgendem Versuche von C. Tigerstedt hervor: Bei Reizung des distalen 
Anteils des im XII. Thorakalsegment durchschnittenen Riickenmarks ist ein 
Ansteigen des Minutenvolumens um etwa 90% gegeniiber dem Ruhewerte und 
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gleichzeitig auch eine Steigerung des arteriellen Blutdrucks zu beobachten. 
Diese VergroBerung des Minutenvolnmens und die Blutdrucksteigerung kann 
sicherlich nicht als Folge oder Wirkung einer Reizung der GefaBnerven gedeutet 
werden, sondern muB lediglich auf das Konto der Muskelaktion selbst gesetzt 
werden, da bei dem gleichen Versuche nach Lahmung der Muskulatur mittels 
Curare auf Reizung des distalen Riickenmarkanteils hin weder das Minuten·· 
volumen, noch der Blutdruck irgend nennenswert beeinfluBt wird. 

In gleichem Sin:qe sind altere Beobachtungen von Hill zu werten. In seiner 
Monographie iiber die Physiologie der Muskelarbeit gibt Bainbridge der 
Uberzeugung Ausdruck, daB die mechanische Tatigkeit der Muskulatur ins­
besonders bei schwerer Arbeitsleistung der Gesamtmuskulatur einen ent­
scheidenden EinfluB auf die diastolische Fiillung des Herzens auszuiiben vermag. 

Die Bedeutung der GleichmaBigkeit im Wechsel zwischen Kontraktion 
und Erschlaffung der arbeitenden Muskulatur auf den Blutstrom geht unter 
anderem auch aus den Untersuchungen Lindhards iiber den "EinfluB der 
statischen Arbeit auf das Minutenvolumen" hervor; es ergab sich hierbei, daB 
nach Beendigung der Arbeit eine noch iiber Hingere Zeit hin andauernde Er­
hohung des Minutenvolumens bestand; Lindhard erklart diese Erscheinung 
damit, daB bei statischer Arbeit zumeist eine mehr oder weniger anhaltende 
Kontraktion der Muskulatur zustande kommt, wodurch eine Behinderung 
der Blutstromung in der arbeitenden Muskulatur verursacht wird; bei der 
nach Beendigung der Arbeit eintretenden Erschlaffung der Muskulatur bewirkt 
das wahrend der Arbeitsdauer gewissermaBen in der Muskulatur gestaut gewesene 
Blut nun eine VergroBerung der diastolischen Fiillung des Herzens, so daB auf 
diese Weise nach Beendigung der Arbeit eine Steigerung des J\iinutenvolumens 
hervorgerufen werden kann. 

Blntdl'nck nnd Schlagvolnmen. 
Da die Geltung des Poiseuilleschen Gesetzes fiir die Erhellung der Be­

ziehungen zwischen Blutdruck und Stromvolumen von groBer Wichtigkeit 
ist, miissen erst einige Bemerkungen iiber dieses Gesetz der eigentlichen Be­
sprechung dieses Themas vorausgeschickt werden. 

Nach den mit groBer Exaktheit durchgefiihrten Versuchen von Poiseuille 
ist die durch ein enges Rohr unter sonst gleichaitigen Bedingungen 
(Fliissigkeiten gleicher Viscositat und gleicher Temperatur) stromende 
Fliissigkeitsmenge der vierten Potenz des Rohrquerschnitts sowie 
der GroBe des Fliissigkeitsdrucks direkt und der Lange des Rohrs 
indirekt proportional. 

Ihren mathematischen Ausdruck findet dieses Gesetz in der Gleichung I: 
Qu = K x P X D4. 

L 

(In dieser Gleichung I bedeutet Qu die Fliissigkeitsmenge, P den Fliissig­
keitsdruck, D den Rohrquerschnitt, L die Rohrlange und K eine Konstante, 
welche von der Beschaffenheit der Fliissigkeit abhangig ist.) 

Da der sich der Stromung durch ein Rohr entgegensetzende Widerstand 
der Lange des Rohrs direkt und dem Querschnitt desselben indirekt 
proportional ist, wird - ein gleichartiges physikalisches Verhalten der 
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Fliissigkeiten vorausgesetzt - die Beziehung von Min utenvolumen, Blut­
druck und Widerstand durch die Gleichung II angegeben werden konnen: 

p 
Qu=_. 

W 

(In dieser Gleichl1I1g II bedeutet W den Widerstand, P den Fliissigkeits­
druck und Qu das Minutenvolumen.) 

Aus dem Poiseuilleschen Gesetze, dessen allgemeine Giiltigkeit hier nicht 
zur Diskussion, gestellt werden soll (es hat namlich keinen absolut unein­
geschrankten Geltungsbereich; bei sehr verengten Capillaren trifft es - wenn 
das Capillarlumen von den Blutkorperchen vollstandig ausgefiillt ist - nicht 
zu), laBt sich folgender SchluB ableiten: Die yom Herzen per Minute aus­
geworfene Blutmenge (also das Minutenvolumen) kann bei Bestehen 
ein und desselben arteriellen Blutdrucks, je nach dem Verhalten 
des Widerstands, varia bel sein. Oder anders formuliert: Ein ,und der­
selbe arterielle Blutdruck bestimmter GroBe kann - wie aus der 
Gleichung II hervorgeht - sowohl bei einem verhaltnismaBig geringen 
Widerstand und bei einem groBen Minutenvolumen als auch bei 
einem groBen Wider stand und einem entsprechend kleineren Mi­
nutenvo]umen bestehen. 

Diese Deduktionen erhielten durch Versuche von C. und R. Tigerstedt 
den Stempel tatsachlicher Giiltigkeit; die genannten Untersucher konnten 
in einer Reihe von Tierexperimenten, bei welchen das Minutenvolumen durch 
Einbinden einer Stromuhr in die Aorta des Versuchstiersbestimmt wurde, 
den Beweis erbringen, daB die yom Herzen bei ein und demselben Blutdrucke 
in der Zeiteinheit ausgeworfene Blutmenge sehr verschieden groB sein kann. 
So fand C. Tigerstedt z. B. in einem Falle bei einem arteriellen Blutdruck 
von 91-100 mm Hg Minutenvolumswerte von 20 bis zu 83 ccm pro Kilogramm 
Korpergewicht des Versuchstiers; in einer anderen Versuchsreihe sah er bei 
einem arteriellen Blutdruck von gleichfalls 91-100 mm Hg Minutenvolum­
werte, welche geradezu groteske Unterschiede aufwiesen, namlich zwischen 
9 und 149 ccm pro Kilogramm Korpergewicht des Versuchstiers gelegen waren. 

In jiingster Zeit traten Iwai und Heinrich Schwarz dieser Frage gleich­
falls naher; sie fanden bei Hunden, deren Minutenvolumen mittels der Fick­
schen Methode bestimmt wurde, nach Einverleibung von Pituglandol ein 
Absinken der Stromaquivalente bis auf ein Drittel der vorher ermittelten Werte 
bei fast unverandert gebliebenem arteriellen Blutdrucke. 

Aus diesen Untersuchungsergebnissen kann wohl die SchluBfolgerung 
gezogen werden, daB der arterielle Blutdruck fiir sich allein nicht als 
ein maBgebendes Kriterium fiir die Beurteilung des augenblick­
lichen Zustands des Kreislaufs angesehen werden kann. Aus den 
Versuchen von Iwai und H. Schwarz ergibt es sich auch sinnfallig, daB bei 
Konstanz des Blutdrucks der Kreislauf bei einem dreimal so hohen Strom­
aquivalent eine ganz andere Leistung zu bewaltigen haben muB als dies bei 
einem um zwei Drittel niedrigeren Stromaquivalent der Fall ist. 

Wie bereifu erwahnt wurde, ist nach dem R. W. HeBschen Okonomie­
prinzipe die funktionelle Ausniitzung des Sauerstoffs im Blute der 
Stromungsgeschwindigkeit des Blutes proportional. Da die in 
der Zeiteinheit die Einheit des Stromquerschnitts durchstromende 
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Blutmenge als MaB der Geschwindigkeit des Blutstroms angesehen 
werden kann, so ist aus den Erorterungen uber das Poiseuillesche Gesetz 

( Gleichung II: Qu = !) unschwer zu folgern, daB die Stromungsgeschwin­

digkeit des Blutes bei ein und demselben Strombahnquerschnitte 
sowohl dem Blutdrucke als auch dem Minutenvolumen direkt pro­
portional sein muB. 

Da nun - wie bereits wiederholt hervorgehoben wurde - die Ausnutzung 
des Sauerstoffs der roten Blutkorperchen zur Stromungsgeschwindigkeit des 
Blutes in direkter Proportion steht, so kann wohl kein Zweifel daruber ob­
walten, daB das Verhalten sowohl des Blutdrucks als auch des Min uten­
volumens von vitalster Bedeutung fur die Ernahrung der Gewebe 
sein muB, da ja die Stromungsgeschwindigkeit des Blutes bei gleichem Strom­
bahnquerschnitte in einem direkteIi Verhaltnis zu dem Blutdrucke und dem 
Minutenvolumen steht. 

Beobachtungen von Bock und Robertson sowie von Gaskel, welche 
nachweisen konnten, daB "bei Verminderung der sauerstofftragenden 
Kraft des Blutes" (Verkleinerung der Strommenge bzw. Verminderung 
des Erythrocytengehalts des Blutes) die ausreichende Ernahrung der 
Gewebe durch eine (kompensatorische) Steigerung des Blutdrucks 
gewahrleistet werden kann, sind wertvolle Belege fiir die Richtigkeit 
der diesbezuglichen theoretischen Postulate. 

KiirzIich hat auch R. W. HeB der Meinung Ausdruck gegeben, daB die 
bei manchen Kreislaufstorungen einsetzende Steigerung des arteriellen Blut­
drucks als ein Kompensationsvorgang fiir eine gegebenenfalls auftretende 
Verminderung des Minutenvolumens aufgefaBt werden konne. 

Wir glauben die Ansicht vertreten zu diirfen, daB bei manchen Mitral­
stenosen, bei welcben wir in einigen Untersuchungsreihen unter der Norm 
gelegene Minutenvolumwerte feststellen konnten, die geringe GroBe 
des Minutenvolumens geradezu den AnstoB fur eine (kompen­
satorische) Steigerung des arteriellen Blutdrucks gibt, eine Blut­
druckerhobung, welche in solchen Fallen klinisch als "Stammgshochdruck" 
bezeichnet wird. 

Besonders in denjenigen Korperorganen, in welcben die MogIicbkeit einer 
zweckdienIichen Regu1ierung des Minutenvolumens mittels entsprechender 
Widerstandsanderungen weniger in Betracht kommt (Gehirn, Herzmuskel), ist 
die Aufrechterhaltung der Organfunktion an ein dem Bediirfnisse sich gut an­
passendes Verhalten des arteriellen Blutdrucks gebunden. Wie Untersuchungen 
von BayliB, Bainbridge und Starling ergaben, ist es vor aHem das Cerebrum 
und das Herz selbst, fur welche eine zweckdienliche Anpassung des Blutdrucks 
von ganz hervorragender Bedeutung ist. Starling erbrachte auf Grund von 
Untersuchungen des Coronarkreislaufs am "Herz-Lungenpraparate" den Beweis 
dafiir, daB das Minutenvolumen des CoronargefaBgebiets, welches ja die Er­
nahrung des Herzens zu besorgen hat, in erster Linie von dem Verhalten des 
Blutdrucks abhangig ist. 

Das Verhaltnis zwischen Blutdruck und Minutenvolumen, mathematisch 
Blutdruck 

in der Formel ausdruckbar: Mi J ,kann als relatives MaE des 
nutenvo umen 
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Gesamtwiderstands angesehen werden; die GroBe dieses Wertes gestattet 
gewisse .Schliisse auf das Verhalten der Herzleistung, sofem Anderungen des 
~riellen Blutdrucks oder Anderungen des Minutenvolumens Platz greifen. 

fiber den Einfluf3 einiger physiologischer Variablen auf 
das Verhaltnis zwischen Blutdruck und Schlagvolmnen. 

Die Bedeutung des funktioneUen Zusammenhangs zwischen Blutdruck 
und MinutenvDlumen kann in illustrativer Weise durch Betra.chtung dieser 
Beziehungen im Zustande schwerer korperlicher Arbeit aufgezeigt werden. 

Die. Angaben iiber das Verhalten des Blutdrucks bei intensiver 
Muskelarbeit sind nicht einheitlich, was wohl zu einem guten Teile darauf 
zuriickzufiihren . ist, daB einige Untersucher die Blutdruckmessungen nicht 
wahrend und nach der Arbeitsleistung in continuo vornahmen, sondern ent­
weder zur Zeit der Arbeit oder unmittelbar im Anachlusse an dieselbe, andere 
Untersucher wieder bloB das Verhalten des Blutdrucks bei der Muskelarbeit 
trainierter bzw. nicht trainierter Personen registrierten, etliche Untersucher 
auch die GroBe der geleisteten Arbeit bei den Blutdruckbestimmungen unbe-
riickslchtigt lieBen usw.· . 

'lm allgemeinen laBt sich sagen, daB bei kreislaufgesunden Personen dcr 
arlerieUe Blutdruck wahrend der Leistung groBerer Muskelarbeit einen deut­
lichen Anstieg' erfabrt, dessen AusmaB allerdings verschieden ist und einerseits 
von der Intensitat der Arbeitsleistung und von dem Alter des Individuums 
(Masing: "mit zunehmendem Alter ist die Blutdrucksteigerung bei Arbeit 
groBer"), andererseits von dem Zusiande der arbeitenden Muskulatur (trainiert, 
nicht trainiert) abhangig zu seinscheint; mit Beendigung der Arbeitsleistung 
stent sich gewohnlich zunachst 'noch ein weiterer Anstieg des' BlutdrUcks von 
geringerem oder groBerem AusmaBe ein, dann erfolgt mehr oder weniger schnell 
ein Absinken des Blutdrucks - sogar bis unter den Ruhewert -, in welch 
letzterem Fal1e sich, 'der Blutdruck bald auf den urs priinglichen Wert nivelliert; 
die Schnelligkeit, mit welcher der Blutdruck nach Arbeitseinstel1ung absinkt, 
hangt. zum Teil auch von der Intensitat der geleisteten Arbeit, zum Tei1 YOm 

Training des betreffenden Untersucbten abo Auf den Verlauf der Blutdruck­
kurve wahrend und nach muskularer Arbeit konnen natiirlich auch individuelle 
Momente verschiedener Art EinfhiB nehmen . 

. Eine interessante Ubersichtsta.bel1e iiber das Verhalten des'Blutdrucks 
bei Arbeitsleistungen von ,~8portsleuten" gibt Lowsley: 

Zunahme Nachfolgende Riickkehr zur 
nach der Arbeit Abnahme Norm 

Mii.Bige Arbeit + 11 mm Hg - 17 mm Hg nach 31 Mimiten 
Schnelle Arbeit + 36 mm Hg - 16 mm Hg 82 " 
KrMtige Arbeit + 33 mm Hg - 18 mm Hg . " 124 
Ermiidende Arbeit + 33 mm Hg - 20 mm Hg 70 
Erschtipfende Arbeit. + 39 mm Hg ~ 19 mm Hg " 232 

Bald nach Arbeitsbeginn stellt sich unter Doi-malen VerhaItnissen eine Blut­
drucksteigerung ein, welche auf das Eintreten einer KontraktioD der BlutgefaBe 
im Splanchnicusgebiete zurUckzufiihren ist. Bei kontrahierten Splanchnicus­
gelaBen steht dem Herzen eine groBere Blutmenge zur Durchstromung der 
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arbeitenden Muskulatur zu Gebote. Wiirden sieh die GefaBe des gesamten 
Muskelapparates bei der Muskelarbeit in dem gleiehen MaBe erweitern wie sieh 
die GefaBe des Splanehnieusgebietes kontrahieren, so kame - wie leieht ein­
zusehen ist - keine Anderung des bestehenden Gesamtwiderstands zustande. 
Nehmen wir z. B. an, daB in irgendeinem Falle der Ruheblutdruek 120 mm Hg 

. und das Ruheminutenvolumen 4 Liter betra.gt, .so ist fill den Gesamtwiderstand 
die GroBe 30 einzusetzen; nehmen wir weiter an, daB in diesem suponierten 
Falle das Minutenvolumen bei intensiver Muskelarbeit auf 12 Liter ansteigt, 
so miiBte der arterielle Blutdruek unter der Voraussetzung, daB die Gesamt­
widerstande unverandert blieben, auf etwa .360 mm Hg ansteigen, was natiirlieh 
kaum denkbar ist und aueh den Tatsaehen durehaus nieht entsprieht. An 
diesem Beispiel solI dargelegt werden, daB man keineswegs damit reehnen darf, 
daB die MuskelgefaBe sieh wahrend der Arbeitsleistung in dem gleiehen Ails­
maBe erweitern wie sieh die SplanehnieusgefaBe verengern; es muB vielmehr 
angenomnien werden, daB sieh die GefaBe .der Muskulatur bei Arbeitsleistung 
der Muskulatur in weit groBerem MaBe erweitern, als es der GefaBkontraktion 
im Splanehnieusgebiete entspreehen wiirde.SolehermaBen kommt es zu einer 
- natiirlieh bloB relativen - Herabsetzung des Gesamtwiderstands, wodureh 
die Anforderungen an die Herzleistung auf ein relativ geringeres MaB gebraeht 
werden, so daB ein normales Herz eine verhaltnismaBig sehr groBe Bll1tmenge 
zu bewaltigen imstande ist. 

Die bei groBerer Muskelarbeit sieh einstellende Steigerung des arteriellen 
Bll1tdrueks, welehe gewohnlieh parallel mit einer Vermehrung der Herzsehlag­
frequenz einhergeht (Lilienstrand und Stenstro m), hat moglieherweise 
den okonomisehen Zweek, dureh Erhohung des Widerstands eine VergroBerung 
der Stromungsgesehwindigkeit in die Wege zu leiten, wodureh die Sauerstoff. 
zufuhr und die Entfernung der Stoffweehselabbauprodukte wesentlieh giinstiger 
gestaltet werden. 

Uber die diesbeziiglich obwaltenden Verhaltnisse bei trainierten gegeniiber 
nieht trainierten Person en Hegen bislang keine verwertbaren Angaben vor; 
es laBt sieh vorlaufig nur sagen, daB das Minutenvolumen des trainierten 
Individuums bei Bewaltigung der gleiehen Arbeit kleiner ist als das des nieht 
trainierten (Krogh und Lindhard), so daB die MutmaBung, der arterielle 
BJutdruek diirfe sieh ahnlieh verhalten, eine gewisse Bereehtigung hat. 

Tigerstedt und AirHa unterzogen das Verhalten.sowobl des Blutdrueks 
als aueh des Minutenvolumens unter dem Einflusse von Pituitrin einer genauen 
Beobaehtung und fanden, daB die Pituitrindarreiehung eine Steigerung des 
arteriellen Blutdrueks sowie eine ganz betraehtliehe Verminderung des Minuten­
volumens zur Folge hat. Eppinger und seine Mitarbeiter stellten gleiehfalls 
fest, daB das Pituitrin eine Verminderung des Minutenvolumens· bewirke, 
wahrend der Blutdruek kaum nennenswerte Veranderungen erkennen lieB. 
Tigerstedt und Airila haben darauf hingewiesen, daB das unter Pituitrin­
einwirkung erfolgende Absinken des Minutenvolumens nieht auf ein etwaiges 
Naehlassen der Herzkraft bezogen werden diirfe, und neuere Untersuchungen 
von Iwai und Heinri9h Sehwar.z ergaben, daB die Verkleinerung des Minuten­
volumens hier nieht - wie von maneher Seite angenommen wurde - auf eine 
Verringerung der diastolisehen Fiillung des Herzens infolge "Stauung" des 
Blutes im Splanehnicusgebiete bezogen werden konne, da aueh bei Aussehaltung 
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der Leber eine Verkleinerung des Minutenvolumens auf Pituitrindarreichung 
hin erfolgt. Da die Pituitrinzufuhr trotz der Verringerung des Minutenvolumens 
und trotz einer - plethysmographisch feststellbaren - Vermehrung des 
Fiillungszustands der Venen ein erhebliches Absinken des Venendrucks zur 
Folge hat, ist die Annahme berechtigt, da.B die primare Angriffssphare des 
Pituitrins im Gebiete der Venen gelegen sei und sich in einer Erweiterung der 
Venen auswirke. 

BayliB sowie R. W. HeB haben darauf hingewiesen, daB der Gesamt­
querschnitt derarteriellen Strombahn erheblich geringer ist als der des Venen­
systems und daB daher bedeutende Anderungen des Stromvolumens Platz 
greifen konnen, ohne daB dabei der a.rterielle Blutdruck eine Veranderung zu 
erfahren braucht,wenn nur der Querschnitt der venosen Strombahn sich in 
entsprechender Weise anpassend zu verhalten imstande ist. 

Die Pituitrinwirkung ware demnach so zu erklaren, daB es zu einer aktiven 
Erweiterung der peripheren Venen kommt, wodurch eine Verminderung der 
diastoHschen Ftillung des rechten Herzens herbeigeftihrt wird; dem linken 
Herzen wird in weiterer Folge dann auch weniger Blut angeboten und das 
Minutenvolumen dementsprechend verringert; die nachste Konsequenz ist, 
daB der BlutzufluB yom arteriellen Gebiete tiber die Capillaren zur peripheren 
Venenstrombahn dann gleichfalls geringer wird. 

Wie den peripheren Venen, so kommt auch dem Pfortadersystem eine Be­
deutung fiir die Regulation des Schlagvolumens zu; bei dem geringen Drucke, 
welcher im Bereiche des Pfortadersystems herrscht, und bei dem groBen 
Fassungsraume dieses Venengebiets fiihrt jede Erweiterung des Pfortader­
systems zu einer Abnahme der diastolischen Ftillung des rechten Herzens mit 
den sich daraus ergebenden Folgen, ohne daB gleichzeitig eine Anderung des 
arteriellen Blutdrucks in Erscheinung treten muB. 

Tigerstedt, welcher als erster feststellte, daB bei Reizung des peripheren 
Stumpfes des Nervus splanchnicus der arterielle Blutdruck ansteigt und gleich­
zeitig die in der Zeiteinbeit yom Herzen ausgeworfene Blutmenge zunimmt, 
konnte darlegen, daB die hierbei erfolgende Blutdrucksteigerung in keiner 
gesetzmaBigen Proportion zu der gleicherzeit auftretenden Zunahme des Minuten­
volumens steht. C. Tigerstedt glaubte aus diesen Beobachtungen den SchluB 
ziehen zu dtirfen, daB das Poiseuillesche Gesetz keine durchaus allgemeine 
Geltung habe, fiihrt jedoch selbst Beobachtungen an, welche darauf hinweisen, 
daB bei der Splanchnicusreizung eine Kontraktion der Venen des Pfortader­
gebiets statthat. Nun fiihrt aber eine Kontraktion der Pfortadervenen bei 
unverandertem arteriellen Zuflusse zu einer VergroBerung der diastolischen 
Fiillung des Herzens, wodurch eine Erhohung des Minutenvolumens in Er­
scheinung treten muB. Zur Erlauterung dieser Verhaltnisse sei hier ein Schema 
eingefiigt, welches nach einer Arbeit von R. W. HeB tiber den peripheren Kreis­
lauf skizziert wurde (Abb. 1). 

Diese Skizze solI dartun, daB eine Kontraktion von TeiIen der - rela­
tiv querschnittskleinen - arteriellen Strombahn unter normalen 
Verhaltniss,en den Zustrom des Blutes auf dem Wege tiber die Capillaren zu 
dem relativ sehr weiten Venensystem vermindert; trotzdem der arterielle Blut­
druck dabei erheblich ansteigen kann, hat die solchermaBen eintretende Volums­
veranderung des arteriellen GefaBsystems in Anbetracht der verhaltnismaBig 
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geringen Querschnittsunterschiede, die sich dadurch ergeben, keinen wesent­
lichen EinfluB auf den Fiillungszustand des rechten Herzens, somit auch keine 
besondere Wirkung auf den Zustrom zum linken Herzen und des weiteren auf 
das Minutenvolumen. Tritt aber eine ausgiebige Kontraktion eines sehr 
groBen Teils des arteriellen Stromge biets ein, so wird sich immerhin ein 
gewisser EinfluB auf den Fiillungszustand des Herzens und damit auf das 
Minutenvolumen geltend machen. Eine Erweiterung des arteriellen 
S tr 0 mge b i e ts wird analogerweise nur dann zu einer nennenswerten Anderung 
des Minutenvolumens fiihren, wenn ein sehr 
umfangreiches Gebiet der arteriellen Strom­
bahn von der Erweiterung betroffen ist. 

1m Faile einer Erweiterung des - an 
sich relativ sehr groBen - Venen­
stromquerschnitts stelltsich unterphysio­
logischen Bedingungen eine Verringerung der 
Fiillung des rechten Herzens ein, da sich das 
Blut infolge des im venosen GefaBgebiete 
herrschenden geringen Drucks gewissermaBen 
in diesem groBen Reservoir fangt; die Folge 
davon ist ein vermillderter ZufluB zum linken 
Herzen, was seinerseits eine Verkleinerung 
des Minutenvolumens bedingt. In analoger 

/(/einer }freis/allf 

RechteKammer 

Hechler I/orhof 

derVenen 

Weise ruft eine Verengerung des Venen- Kapil/aren 

Unker Vorhof 

Linke Kammer 

stromgebiets eine Steigerung des Minuten- Abb.1. Schema des Blutkreis1aufs. 
volumens hervor. 

Die sich aus dieser Betrachtung ergebende Frage, ob den Venen die Fahig­
keit zugesprochen werden kann, in selbstandiger Weise an und fiir sich 
in die Regulation des Gesamtkreislaufs einzugreifen, oder ob der 
EinfluB der venosen Strombahnen in dieser Richtung gewissermaBen bloB im 
Ablaufe vom arteriellen Gebiete ausgehender Einwirkungen erfolgt, ist bislang 
einer endgiiltigen Losung noch nicht zugefiihrt worden. Die von R. W. HeB 
vorgebrachten Argumente (Schwankungen im Tonus der Venen) scheinen 
dafiir zu sprechen, daB die Venen aktiv in die Regulation des Gesamtkreislaufs 
einzugreifen vermogen. In diesem Zusammenhange sei auch auf die Arbeiten 
von Mautner und E. P. Pick hingewiesen, nach welchen "Sperrvorrichtungen" 
im Bereiche der Venenstrombahn bestehen, durch deren Funktiones zu einer 
Riickstauung des Blutes in groBe Gebiete des Venensystems (z. B. in die Leber 
und in die Lunge) kommen kalID, wodurch eine Verringerung del' Herzfiillung 
und dmnnach auch eine Verkleinerung des Minutenvolumens in die Wege 
geleitet wird. 

Peripherer Kreislauf und Schlagvolumen. 
Bevor die Moglichkeiten, welche uns zur Beobachtung und Beurteilung der 

Blutverteilung iunerhalb der Gesamtstrombahn des Blutes zur Verfiigung 
stehen, erortert werden sollen, miissen einige Bemerkungen iiber die Physiologie 
des peripheren Kreislaufs und iiber die demFlelben zu Gebote stehenden Regu­
lationsvorrichtungen vorausgeschickt werden. 
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Es ist eine seit langem bekannte Tatsache. daB "arbeitende" Organe einen 
weit groBeren Blutbedarf haben ala ruhende. Zur Befriedigung des "Mehr­
bediirfnisses an Blut" arbeitender Organe entfaltet die Gesamtzirkulation 
nur dann eine erhohte Tatigkeit, wenn der Blutausniitzungsbedarf des Gesamt .. 
organismus vergroBert ist; leisten hingegen nur einzelne Organe eine 
groBere Arbeit, so daB gewissermaBen ein nur "lokales" Bediirfnis naeh aus-' 
giebigererBlutversol'gung (zur Ernahrung der tatigen Organe bzw. zum Ab­
transporte der Stoffwechselachlacken aus denselben) besteht, so braucht· nicht 
die Gesamtzirkulation in verstarkte Aktion zu geraten, es kommt kaine Erhohung 
des Gesamtstromvolumens zustande; der Organismus verfiigt namlich iiber 
einen fein eingerichteten Regulationsmechanismus, welcher die angeforderte 
starkere Durchstromung aktiver Organe bei einem Minimum des Energie­
verbrauchs der Gesamtzirkulation gewahrleistet. 

So wenig bestritten die Tatsache der starkeren Blutdurchstromung arbeiten-, 
der Organe ist, so sehr gehen die Ansichten iiber den Mechanismus dieses Vor­
gangs auseinander. Weitaus vorherrschend ist die Ansicht, daB eine imGebiete 
der in Aktion befindlichen Organe einsetzende GefaBerweiterung, welche 
mit einer Herabsetzung des Widerstands Hand in Hand geht, von ausschlag­
gebender Bedeutung fiir das Zustandekommen der erhohten Blutzufuhr zu 
den aktiven Organen ist. Einige Untersucher (Bier, Griitzner, Hasebrock, 
Maresch) glauben die Meinung verfechten zu diirfen, daB die vermehrte Blut­
zufuhr, welche in arbeitsleistenden Organen statthat, einer "aktiven" Tatig­
keit der BlutgefaBe zuzuschreiben sei; sie heben also die Bedeutung des "peri­
pheren Herzens" fiir die Blutstromung nachdriicklich hervor. Untersuchungen, 
von Hiirthle, R. W. HeB und Fleisch ergaben jedoch, daB fiir die Annahme 
eines "peripheren Herzens" keine stichhaltigen Beweise erbracht werden konnten, 
so daBdoch wohl nur die Erweiterung der entsprechenden peripheren GefaBe 
fiir die Inaugurierung der Steigerung der Durchblutung einzelner arbeitender 
Organgebiete in Betracht kommt. 

Auf welche Weise die Erweiterung der GefaBe in aktiven Or­
ganen erwirkt wird, ist eine vielumstrittene Frage. Fiir dieses "Wie?" 
des Zustandekommens liegen eigentlich zwei Moglichkeiten vor: es kommt 
entweder eine rein periphere Regulation der GefaBweite in Betracht oder eine 
zentrale (vasomotorische) Regulation des Stromungswiderstandes. 

Untersuchungen von Ascher und Carlson ergaben, daB eine elektrische 
Reizung der Chorda tympani eine starke Speichelaekretion der Glandula sub­
maxillaris herbeifiihrt, wobei auch eine bedeutende Steigerung der Durch­
blutung der Submaxillardriise stattfindet. Zwecks Klarung der Frage, ob diese 
Durchblutungsvermehrung auf eine Reizung der in der Chorda tympani ver­
laufenden Vasodilatatoren oder auf die rein periphere Wirkung der bei der 
Driisentatigkeit zur Entfaltung gelangenden Stoffwechselprodukte zuriic,k­
zufiihren sei, beobachtete Ascher das Verhalten der Submaxillardruse nach 
Zerstorung ihrer spezifischen Driisenzellen und fand, daB nun auf Reizung 
der Chorda tympani hin zwar keine Speichelsekretion der Submaxillardriise, 
wohl aber ,- nach wie vor - eine deutliche Steigerung der Blutdurchstromung 
der Glandula submaxillaris zustande kam. Aus diesen Versuchsergebnissen 
zog Ascher den SchluB, daB die in tatigen Organen auftretende GefaBerweiterung 
infolge Reizung der Vasodilatatoren vor sich gehe, und daB den Stoffwechsel-
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produkten beziiglich rein peripherer GefaBeinwirkungen keine Bedeutung 
,beizumessen seL 

J. Barcroft vertritt auf Grund seiner Untersuchungsergebnisse eine der 
Ascherschen Ansicht direkt entgegengesetzte Meinung, da er feststellen konnte, 
daB die GefaBerweiterung in der Submaxillardriise auf Reizung der Chorda 
tympani hin stets urn einige Zeit spater statthat als die Speichelsekretion und 
daB nach einer mittels Atropindarreichung herbeigefiihrten Lahmung der 
Speichelsekretion auf Reizung der Chorda tympani hin kein deutlicher Anstieg 
der Durchblutung der Submaxillardriise erfolgt; Barcroft zieht aus dieser 
Beobachtung den verallgemeinernden SchluB, daB die die starkere Durch­
stromung aktiver Organe ermoglichende GefaBerweiterung vorwiegend durch 
die bei der Organtatigkeit gebildeten Stoffwechselprodukte verursacht sei. 

Die Versuchsergebnisse Barcrofts wurden durch die Untersuchungen von 
BayliB, Henderson und Lowi bestatigt. 

Die bedeutungsvoUen Beobachtungen Biers, daB die kollaterale arterielle 
Hyperamie; welche bei SpeITung eines Abschnitts der arteriellen Strombahn 
einsetzt, auch an den von Nerven isolierten Extremitaten in Erscheinung tritt, 
sprechen gleichfalls fUr die Anschauung, daB in erster Linie der Sauerstoff­
bedarf und die Notwendigkeit des Kohlensaureabtransportes die entsprechenden 
Reize fiir die Steigerung der Blutzufuhr in die tatigen Organe abgeben. 

Roux vertritt auf Grund seiner Untersuchungsergebnisse die Meinung, 
daB eine ausgiebige Durchstromung der arbeitenden Organe nur dann erfolgen 
konne, wenn die bei der Organtatigkeit vor sich gehenden Stoffwechselanderungen 
an und fiir sich den adaquaten Reiz fiir die Durchstromung des Organs abgeben. 

Altere Untersuchungen Hiirthles verweisen schon auf die Bedeutung des 
Stoffwechselchemismus fiir die Regulation der peripheren GefaBweite; von 
ihm wurde bei der Asphyxie eine bedeutende Verstarkung der Gehirndurch- I 
blutung beobachtet. Untersuchungen von Roy und Sherrington fiihrten 1 

zu dem gleichen Ergebnis. 
Anrep registrierte das Volumen der Hinterextremitaten eines Versuchstiers, 

welche vou den Nerven vollstandig. isoliert waren, wogegen Eingriffe in die 
normalen Zirkulationsbedingungen tunlichst vermieden wurden; bei Asphyxie 
des Versuchstiers trat eine Erweiterung der GefaBe der Extremitaten auf; 
da eine Anderung der Gesamtzirkulation dabei nicht festgestellt werden konnte, 
bezog Anrep die GefaBerweiterung auf einen direkten EinfluB des asphyktischen 
Blutes auf die GefaBe. 

Spatere Untersuchungen von Severini sowie von Tomita ergaben, daB 
unter lokaler Kohlensaureeinwirkung eine Erweiterung der peripheren GefaBe 
statthabe. Zu analogen Ergebnissen kamen BayliB und Gaskel; letzterer 
konnte feststellen, daB schwachste Konzentrationen von Milchsaure und von 
Essigsaure eine GefaBerweiterung und somit eine Verstarkung der Muskel­
durchblutung bewirken, wahrend Natronlauge eine GefaBverengerungund 
damit eine Abnahme der Durchstromung herbeifiihrt. 

Bay liB, welcher frosche mit Durchstromungsfliissigkeiten verschiedenen 
Kohlensauregehalts durchblutete, konnte ebenfalls feststellen, daB bei zu­
nehmendem Kohlensauregehalte der Durchstromungsfliissigkeit eine Erweiterung 
der GefaBe und eine Steigerung der Durchstromung statthabe. 
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Es fehlt jedoch auch nicht an Beobachtungen, welche bei Saurezufuhr 
eine gegenteilige, namlich gefaBverengernde Wirkung dartun (Mosso). 

Diese Verschiedenheit der Untersuchungsergebnisse wurde von Fleisch 
durch exakte Untersuchungen aufgeklart; er konnte namlich den Beweis er­
bringen, daB bei einer ganz bestimmten Wasserstoffzahl der Durchstromungs­
fliissigkeit die GefaBweite unbeeinfluBt bleibt, bei starkerer Sauerung aber eine 
Erweiterung der GefaBe, bei Alkalisierung hingegen eine Verengerung der 
GefaBe eintritt; bei ganz hochgradiger Sauerung (welche unter physiologischen 
Bedingungen' aber kaum in Betracht kommen diirfte) wiederum stellt sich 
gleichfalls eine Verengerung der GefaBe ein. 

Von nicht minderer Bedeutung sind die von Fleisch erbrachten Befunde, 
daB bei Verwendung gut gepufferter DurchstromungslOsungen einer bestimmten, 
nicht zu hohen Wassersto££zahl keine Veranderung der GefaBweite auf tritt, 
daB hingegen bei Verwendung schlecbt gepufferter DurchstromungslOsungen 
eine Erweiterung der BlutgefaBe statthat. Infolge der Arbeitsleistung des 
durchstromten Organs kommt es bei Verwendung schlecht gepufferter Losungen 
anscheinend zu einer Aciditatssteigerung, welche ihrerseits eine Erweiterung 
der BlutgefaBe zur Folge hat. 

Diese Untersuchungsergebnisse zeigen die Bedeutung der Aciditat fiir die 
Regulation der Blutverteilung auf; es kann aber keinem Zweifel unterliegen, 
daB auch andere bei der Organtatigkeit get'ildete Sto££e regulierend in den 
Mechanismus des peripheren Kreislaufs ,eingreifen konnen. So vermochte z. B. 
Krogh darzutun, daB das Pituitrin einen entscheidenden EinfluB auf den 
Kontraktionszmtand der Capillaren auszuiiben vermag; er fand nach Exstir­
pation der Hypophyse beirn Frosche eine allgemeine Erweiterung der Capillaren; 
auf Zufuhr von geringen Mengen Pituitrin (Mengen, welche den physiologischen 
Verhaltnissen entsprechen) stellte sich der normale Kontraktionszustand der 
Capillaren wieder her. Aus diesen Beobachtungen folgerte Krogh, daB das 
Pituitrin unter physiologischen Bedingungen fiir die Aufreohterhaltung des 
Capillartonus von maBgebendem Einflusse sein miisse. 

Aus all diesen DaJ'legungen erhellt es unzweifelhaft, welohe groBe Bedeutung 
die rein peripbere Wirkung der Stoffweohselprodukte auf die GefaBweite und 
demnaoh auoh auf die zweokentspreohende Durohstromung der Gewebe aus­
iibt; damit ist aber die wiohtige Frage keineswegs entschieden, ob unter physio­
logisohen Bedingungen nur der rein peripheren oder auoh der vasomotorisohen 
(zentralen) GefaBregulation diesbeziiglioh ein maBgebender EinfluB zukommt. 
Jedenfalls scheinen beide Faktoren in enger Beziehung zur Organtatigkeit zu 
stehen und ihren EinfluB auf die Leistungsfahigkeit der Organe duroh Herbei­
fiihrung einer entspreobenden Durchblutung geltend zu machen. 

Der periphere Kreislauf (Widerstand, Blutverteilung). 
Uber die Vorgange in der Kreislaufperipherie vermogen wir uns mittels 

versohiedener Untersuchungsmethoden zu informieren. Die Messung des 
arteriellep. sowie des venosen Blutdrucks fiir sich allein liefert keine 
Daten, welohe einen sioheren Einblick in das Verhalten der Blutstromung 
in der Peripherie gestatten, da - wie an anderer Stelle bereits ausgefiihrt wurde -
das durch periphere Stromabsohnitte stromende Blutquantum bei ein und 
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demselben Blutdrucke sehr verschieden groB sein kann. Die Plethysmo­
graphie gestattet - mit den durch die Methodik selbst bedingten' Ein­
schrankungen - eine schatzungsweise Beurteilung der unter wechselnden Ein­
fHissen in die peripheren Strombezirke (Extremitaten) gelangenden Blutmenge. 
Durch gleichzeitige Registrierung des Plethysmogramms und des Blutdrucks 
gewinnt man Anhaltspunkte fur das Verhalten der Widerstande in den solchen 
Beobachtungen zuganglichen Stromgebieten, da ja nach dem Poiseuilleschen 
Gesetze eine regulare Beziehung zwischen der Strommenge einerseits (welche 
plethysmographisch abschatzbar ist) und dem arteriellen Blutdrucke sowie 
den Widerstanden andererseits besteht. 

Da den Capillaren - wie aus den einschlagigen Versuchen und Untersuchungen 
Kroghs hervorgeht - eine weitgehende Unabhangigkeit von dem Verhalten 
der groBeren GefaI3e zukommt, kann die von Ottfried Muller und O. WeiB 
propagierte Capillarmikroskopie, welcher von einzelnen Seiten eine Be­
deutung fUr die Beurteilung des peripheren Kreislaufs zugesprochen wird, kaum 
einen genaueren AufschluB uber die Blutdynamik in der Peripherie bringen. 

Den "bl u tigen" Un ters uch ungs methoden (BI u tgasanalyse) allein 
ist es bislang vorbehalten, das Verhalten der Blutstromung in der Peripherie 
einer exakten Feststellung und genauen Beurteilung zufiihren zu konnen. 

Nach den von Fick angegebenen Prinzipien kann durch Bestimmung des 
Sauerstoffgehalts des arteriellen sowie des venosen Blutes bei gleichzeitiger 
Ermittelung der in der Zeiteinheit aufgenommenen Sauerstoffmenge die per 
Minute den untersuchten Stromabschnitt durohflieBende Blutmenge errechnet 
werden. Die BereC'hnung wird nach folgender Gleichung vorgenommen: 

Bl t Sauerstoffverbrauch per Minute 
umenae= ~~~~~----~=---~---=~~~~--------~~~ 

" 02-Gehalt des arteriellen minus 02-Gehalt des veniisen Blutes 
(in Volumprozenten von 100 ccm Blut). 

(Die Einzelheiten dieser Bestimmungen sind in dem spater folgenden Ab­
schnitte, welcher der Methodik gewidmet ist, genau angefiihrt.) Nach den 
Untersuchungen von Meakins, Barcroft, Eppinger und seiner Mitarbeiter 
kann der Sauerstoffgehalt des arteriellen Blutes im allgemeinen mit 95-98% 
des Gesamtsauerstoffbindungsvermogens angenommen werden, so daB es 
zumei~t genugt, den Sauerstoffgehalt des venosen Blutes zu bestimmen, womit 
auf die zwar sehr leicht ausfiihrbare und ganzlich ungefahrliche, doch von 
manchen nur ungern ausgefiihrte "Arterienpunktion" verzichtet werden kann; 
nur bei schwerer Anoxiamie (Emphysem, Lungenodem u. dgl.) weicht der 
Sauerstoffgehalt des arteriellen Blutes von den angegebenenNormalwerten abo 

Nachstehend sei eine Tabelle angefuhrt, welche die von un s ermittelten 
Werte fur den Sauerstoffgehalt des arteriellen sowie den Sauerstoffgehalt des 
venosen Blutes bei den verschiedenartigsten Versuchsp€rsonen wiedergibt: 

Sauerstoffgehalt des arteriellen 1 II! 
Blutes (in Volum-%) 97 98 98 98 98 98 96 95 97 97 95 96 

SauerstoffgehaIt des veniisen 
Blutes (in Volum-%) 57 55 66 69 63 68 72 70 71 78 60 57 

------------------ --,---

Sauerstoffgehalt des arteriellen 
Blutes (in Volum-%) 971/ 2 98 98 98 971/ 2 96 97 98 97 96 97 96 

Sauerstoffgehalt des veniisen 

1 174 1551 168 Blutes (in Volum-%) 74 55 57 71 72 57 55 58 57 
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Aus dieser Zusammenstellung geht wohl hervor, daB man sich damit 
begn&gen kann, den Sauerstoffgehalt des venosen Blutes zu bestimmen, und 
daBIl\iJ,n im groBen und ganzen fiir den Sauerstoffgehalt des arteriellen Blutes 
einen zwischen 95 und 98 gelegenen Mittelwert bei der Berechnung einsetzen 
kann, ohne fehlerhafte Resultate zu bekommen; genauer ist es selbstverstand­
lich, wenn auch die arteriellen Sauerstoffwerte bestimmt werden. 

Aus der Differenz zwischen dem Sauerstoffgehalt des arteriellen und dem 
des venosen Blutes lassen sich die Ausniitzungskoeffizienten berechnen 
(Ausniitzungskoeffizient = Prozente Oxyhamoglobin des arteriellen minus Pro­
zente Oxyhamoglobin des venosen Blutes). 

Die Bestimmung des Sauerstoffverbrauchs peripherer Strombezirke 
ist nur im Tierversuche an isolierten Organen ausfiihrbar; beim Menschen ist 
die Errechnung dieser GroBe aus dem Gesamtsauerstoffverbrauche nicht 
angangig, deshalb ist bier die Berechnung der Ausniitzungskoeffizienten, welche 
- wie ~reits erwahnt - bei normalem Hamoglobingehalt des Untersuchten zu­
verlassige Schliisse auf das Verhalten des Minutenvolumens zulassen, notwendig. 
Bei unverandertem Sauerstoffverbrauch, gleichbleibendem arteriellen Blutdruck 
und normalem Hamoglobingehalt gestattet der Ausniitzungskoeffizient eine 
genaue Beurteilung des den untersuchten Kreislaufabschnitt durchstromenden 
Blutquantums. Da - wie friiher ausgefiihrt wurde - das Verhalten des Gesamt­
widerstands aus Blutdruck und Schlagvolumen berechnet werden kann, lieBe 
sich unserer Meinung nach bei Zutreffen gewisser Voraussetzungen (gleicher 
Gasstoffwechsel und gleicher Hamoglobingehalt) a us de mart eri ellen B I u t -
drucke und dem Ausniitzungskoeffizienten ein relatives MaB fiir 
den peripheren GefaBwiderstand angeben. Wir mochten danach vor­
schlagen, den peripheren Widerstand nach folgender Gleichung zu berechnen: 

Widerstand = Blutdruck x Ausniitzungskoeffizient. 

Einleitend hoben wir bereits hervor; daB eine starkere Durchstromung der 
arbeitenden Organe vor allem durch den Umstand ermoglicht wird, daB gleich­
zeitig eine Verminderung der Durchblutung an anderen Stellen des Organismus, 
welche an dieser Arbeitsleistung nicht beteiligt sind, statthat. Dieses Moment 
allein macht es schon wahrscheinlich, daB die Ausniitzung des Sauerstoffs, 
welchen das arterielle Blut anbietet, an verschiedenen Stellen des Organismus 
ungleich ist und daB dementsprechend das aus verschiedenen Korpergebieten 
stammende Venenblut eine differente Gaszusammensetzung aufweist. Die 
Zusammensetzung des "venosen Mischblutes" (die Bezeichnung "mixed venous 
blood" stammt von amerikanischen Forschern), worunter eigentlich nichts 
anderes als das Blut des rechten Herzens zu verstehen ist, zeigt - wie L. Hill 
und Nabarro sowie Eppinger und seine Mitarbeiter dartun konnten - sinn­
fallige Unterschiede gegeniiber jener des aus einzelnen peripheren Kreislauf­
abschnitten stammenden Venenblutes. 

Wir fiigen hier zur Illustration der Sauerstoffausniitzung an verschiedenen 
Korpergebieten eine dem Haldaneschen Buche: "Respiration" entnommene 
Tabelle ein: 

Sauerstoffgehalt in Volum-% 
Ruhe: Muskel Arterie: 18,10 Vene: 

Gehirn ,,16,81 
Tonische Arbeit: Muskel 17,05 

Gehirn 15,17 

5,12 
13,39 
3,30 

10,22 

Differenz 
- 12,98 
- 3,42 
- 13,75 
- 4,95 
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Aus der Differenz der Gesamtausniitzung des Sauerstoffs des 
arteriellen Blutes und der Ausniitzung an der Peripherie lassen 
sich Schliisse auf die Blutverteilung ziehen. Wenn z. B. der Sauerstoff­
gehalt des venosen Mischblutes erheblich groBer ist als der Sauerstoffgehalt 
des an der Peripherie (an einer Extremitat) entnommenenVenenblutes, so wird 
daraus die Folgerung abzuleiten sein, daB dem rechten Herzen von einem anderen 
peripheren Stromgebiete als dem, dessen Venenblut analysiert wurde, ein 
sauerstoffreicheres Blut zugefiihrt worden ist. rst der Unterschied zwischen 
dem Sauerstoffgehaltk des venosen Mischblutesund dem Venenblute eines 
peripheren Abschnittes sehr bedeutend, so ist die Annahme berechtigt, daB 
eben sehr viel Blut mit groBerem Sauerstoffgehalt· aus anderen Stromgebieten 
als dem analysierten in den rechten Vorhof gelangt sein muB. Analoge Schliisse 
sind zulassig, wenn sich gegensatzlich das venose Mischblut sauerstoffarmer 
zeigt als das einem peripheren Abschnitte entnommene Venenblut. 

Einflnll des Stoffwechsels anf das Minntenvolnmen. 
Die innere Atmung. Der Sauerstoffbedarf der Gewebe wechselt je nach 

der von dem betreffenden Organ geleisteten Arbeit. Jedes Organ entninimt 
dem Blute unter normalen Bedingungen das fiir seine Ernahrung gerade not­
wendige Quantum Sauerstoff und liefert die Endprodukte des Gewebsstoff­
wechsels an das durchstromende Blut abo Die Sauerstoffmenge, welche von dem 
Blute an die Gewebe abgegeben wird, hangt aber nicht nur von dem Sauerstoff­
bediirfnisse des betreffenden Gewebes ab, sondern auch von der Stromungs­
geschwindigkeit des Blutes. Krogh sieht die Ausniitzungskoeffizienten als 
verwertbare Masse fiir den Sauerstoifverlust des arteriellen Blutes bei der 
Durchstromung der Capillaren an; nach Untersuchungen von Lindhard und 
nach Beobachtungen von Booth by stimmen die Ausniitzungskoeffizienten 
bei normalen Versuchspersonen im Zustande der Niichternheit und Rube 
zumeist sehr gut iiberein; die von den genannten Untersuchern ermittelten 
Zahlen fiir die Ausniitzungskoeffizienten kreislaufgesunder Individuen betragen 
ungefahr 0,25-0,32. Unsere eigenen Untersuchungen an einer betrachtlichen 
Reihe kreislaufgesunder Personen ergaben eine etwas hohere Durchschnittszahl 
fiir den Ausniitzungskoeffizienten, als sie von den obenzitierten Untersuchern 
angegeben wurde, namlich 0,36; der niedrigste in unseren Untersuchungen 
ermittelte Wert fiir den Ausniitzungskoeffizienten betrug 0,23, der hochste 0,43. 

Eine unserer Versuchsreihen fiigen wir in tabellarischer Ubersicht hier 
an, um die diesbeziiglichen VerhaItnisse zu illustrieren: 

I O.-Ge~alt des 1 0.· Gehalt des 1 O.-Verbrauch 1 Sauerstoff- 1 Ausniitzungs-I Minuten-
artenellen venosen Blutes per Minute kapazitat koeffizient volumen 

Blutes 

1. Fall 95 Vol.-% 60 VoI.-% 
! 229,6 Qom 17,80VOl.-%1 0,350 3,682 I 

2. .. 96 57 I 244,3 " 17,80 " 0,390 3,620 " 
3. 

" 97Y2 " 74 340,2 
" 19,19 " 0,235 7,539 " 

4. 
" 98 55 221,0 

" 
19,75 0,430 2,603 " 

5. " 98 57 218,9 
" 

19,75 0,410 2,702 " 
6. 

" 98 57 222,0 
" 

15,62 0,410 3,469 " 
7. " 97% " 

, 71 253,6 
" 

17,80 0,275 5,373 " 
8. " 

,96 72 293,8 
" 

18,00 0,260 6,785 " 
9. " 

97 

1 

57 193,0 
" 116,15 0,400 3,033 " 

10. " 
98 55 232,0 

" 
16,15 

" 
0,430 3,343 " 

11. 
" 

97 58 206,0 
" 

17,24 
" 

0,390 3,065 " 
Ergebnisse d. Inn. Med. 27. 13 
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Auf Grund unserer Untersuchungsergebnisse glauben wir sagen zu konnen, 
daB die "Ausniitzungskoeffizienten innerhalb gewisser Grenzen physiologischer­
weise individuell verschiedene Werte" aufzuweisen vermogen. AuBerdem 
ergibt sich aus unseren Bestimmungen der bemerkenswerte Umstand, daB 
der Wert fiir den Ausniitzungskoeffizienten bei sehr groBem Minutenvolumen 
relativ niedrig und umgekehrt bei kleinerem Minutenvolumen relativ hoch 
sein kann. 

Wennbei erheblichem Anstieg des Gesamtstoffwechsels der Ausniitzungs­
koeffizient gleich dem in der Ruhe ware, so miiBte das Minutenvolumen in linearer 
Proportion zum Sauerstoffverbrauche ansteigen; bei der Arbeit miiBte unter 
dieser Voraussetzung bei einer Erhohung des Sauerstoffverbrauchs auf z. B. 
das Achtfache des Ruhewertes - wie dies bei schwerer Muskelarbeit gar nicht 
selten vorkommt -, das vom Herzen per Minute aufgeworfene Blutquantum 
von z. B. 4 Liter auf 32 Liter ansteigen, eine Arbeit, welche das kraftigste 
Rerz selbst bei maximalster Leistung nicht zu bewii.ltigen imstande ware. 
Untersuchungen von Verzar haben denn auch ergeben, daB bei Tetanus 
isolierter Muskel der Ausniitzungskoeffizient in erheblichem MaBe gesteigert 
ist; und Lindhard vermochte beim Menschen festzustellen, daB bei Muskel­
arbeitsleist-ung eine bedeutende Erhohung des Ausniitzungskoeffizienten ein­
tritt; aus den Untersuchungen Lindhards geht hervor, daB das venose Misch­
blut, welches wahrend Einhaltung von Ruhe bis zu etwa 70% mit Sauerstoff 
gesattigt ist, bei schwerer Muskelarbeit nur eine 30-50%ige Sauerstoffsattigung 
aufweist. Beriicksichtigt man, daB das venose Mischblut natiirlich nicht nur 
das aus den arbeitenden Organen stammende Venenblut enthalt, in welchen 
nach unseren Ausfiihrungen die Ausniitzung bedeutend ist, sondern auch das 
aus anderen Organen stammende Blut (Gehirn, Splanchnicusgebiet), welches 
weniger sauerstoffarm ist, so liegt die Moglichkeit, ja sogar die Wahrscheinlich­
keit vor, daB das aus den arbeitenden Korpergebieten (Muskulatur) kommende 
Venenblut noch erheblich weniger als 30% Sauerstoff enthalten kann. 

Aus diesen Ausfiihrungen geht somit hervor, daB trotz der wahrend der 
Arbeit auftretenden groBeren Stromungsgeschwindigkeit des Blutes durch die 
Oapillexen doch weit mehr Sauerstoff von den roten Blutkorperchen an die 
arbeitenden Gewebe abgegeben wird und daB es auf diese Weise zu einer Ver­
mehrung der Ausniitzung kommt. 

Damit das in groBer Geschwindigkeit die GefaBe der arbeitenden Organe 
durcheilende Blut eine dem Bedarf entsprechend groBe Sauerstoffabgabe bewerk­
stelligen kann, ist das Eingreifen besonderer Regulationsme"hanismen erforder­
lich; als derartige regulatorische Vorrichtungen kommen in Betracht: Ver­
anderungen der Sauerstoffdissoziation zum Zwecke einer groBeren 
Sauerstoffabgabemoglichkeit, ferner eine VergroBerung der sa uerstoff­
abgebenden Oberflache durch Erweiterung des Gesamtquerschnitts der 
im Arbeitsgebiete gelegenen Oapillaren (Bahnung des Blutstroms durch eine 
groBere Anzah! von Capillaren, als sie im Ruhezustand benutzt werden). 

Um einen tieferen Einblick in die Bedeutung der Sauerstoffdissoziation 
fiir die Sauerstoffabgabe des Blutes bei der Durchstromung der Oapillaren zu 
gewinnen, miissen folgende Momente in Riicksicht gezogen werden: 

Die Geschwindigkeit, mit welcher sich das Blut beim Durchstromen der 
Lunge mit dem aus der Einatmungsluft stammenden Sauerstoff sattigt, hangt 
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von der Stromungsgeschwindigkeit des Blutes, der Diffusionsgeschwindigkeit 
des Sauerstoffs, dem Sauerstoffdrucke in den Lungenalvoolen und~ von der 
Affinitat des Hamoglobins zum Sauerstoffe abo Die Sauerstoffaufnahmefahig­
keit des Hamoglobins ist - wie aus einer Reihe von Untersuchungen hervor­
geht - von dem Verhalten der Elektrolyte in den Erythrocyten und insbesondere 
von der Wasserstoffzahl innerhalb der roten Blutkorperchen abhangig. Die 
eingehende Erorterung dieser wichtigen Fakten wird in einem eigenen Ab­
schnitte iiber die "Dissoziationskurve des Oxyhamoglobins" vorgenommen 
werden, hier sei nur' kursorisch vermerkt, daB - wie Untersuchungen von 
Barcroft, Hill, Peters und von uns selbst ergeben haben - der Anstieg 
der Aciditat des Blutes eine Verminderung des Sauerstoffbindungsvermogen 
desselben zur Folge hat. 

Die Verkleinerung der Affinitat des Hamoglobins zum Sauerstoff bedingt 
- wie leicht einzusehen ist - eine Beschleunigung des Zerfalls der Oxyhamo­
glo binmolekiile; das Blut wird somit 
bei gleicher SauerstoffsattiO'lmg um ~100 ~I'I"I'I" H~9~ __ 

b'.~ So Hg 
so rascher den Sauerstoff an die Ge- ~90 ~l'~ <~I'I"rt1 
webe abzugeben imstande sein, je 
geringer das Sauerstoffbindungsver­
mogen des Blutes ist. Barcroft 
machte als erster die Feststellung, 
daB bereits eine geringgradige Muskel­
arbeit, welche doch nur einen Un­
wesentlichen Anstieg der Aciditat des 
Blutes hervorruft, einen deutlichen 
Ein.fluB auf das Sauerstoffbindungs­
vermogen des Blutes ausiibt. 

W ir haben an einer groBeren Zahl 
von Versuchspersonen diese Beobach­
tung Barcrofts beziiglich des Ein­
flusses der Arbeitsleistung (Muskel­

I:: "!:>f. (\ 0 

~ 80 &~ :J.f'"'.l 
t' t;~ ~l :a, 70 &'v /f7.~ 
~ 60 Ruhe' &'v 
~ I-----~ 

~ 50 
"::. IIOI------I'------t' 

30 

20 

30 '10 50 50 70 80 90 100 
Sauer.sfoff.spcmnung in mm Hg 

Abb.2. 

arbeit) auf das Sauerstoffbindungsvermogen des Blutes bestatigen konnen 
und fiigen eine K~ve an, welche diese Verhaltnisse veranschaulichen soll 
(Abb.2). 

1st auch die Sauerstoffdissoziation, wie aus den SplJ;nnungskurven ersichtlich 
wird, bei Muskelarbeit derart verandert, daB eine erhohte Sauerstoffabgabe 
an die Gewebe erfolgen kann, so ist in Riicksicht auf die wahrend der Arbeits­
leistung eintretende erhebliche Steigerung der Blutstromungsgeschwindigkeit 
und die dadurch bedingte sehr verkiirzte Dauer des Kontaktes zwischen 
roten Blutkorperchen und Gewe be doch kaum anzunehmen, daB die Ve r­
anderung der Sauerstoffdissoziation die alleinige Ursache fiir 
die erhohte Ausniitzung des Oxyhamoglobins bei der Muskel­
arbeit abgibt; wenn auch nicht auBer acht gelassen wird, daB die 
dargestellten Spannungskurven des Oxyhamoglobins das Verhalten der Sauer­
stoffdissoziation im, Blute selbst angeben und daB sich im arbeitenden 
Muskel ullZweifelhaft eine bei weitem groBere Steigerung der Aciditat 
(einerseits durch Bildung von Milchsaure im Muskel und andererseits infolge 
einer erhohten Kohlensaureproduktion des arbeitenden Muskels) geltend macht, 

13* 
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wodrirch bereits wahrend relativ g!:lr.ing,~r Muskelarbeit wie dies bei 
den Versuchen Barcrofts der Fal1 ist - bei der Durchstromung der Capil­
laren eine Erhohung der Dissoziationsgeschwindigkeit des Oxyhamoglobins 
auf etwa das Doppelte, also eine erheblich vermehrte Ausniitzui:tg erreicht 
werden kann, so ist dieses Moment allein fiir das Zustandekommen der postu­
lierten Ausniitzungserhohung bei Arbeit doch nicht ausreichend, trotzdem ja 
bei schwerer Arbeit noch bedeutendere Anderungen der Sauerstoffdissoziation 
Platz greifen als bei leichter Muskelarbeit. Dadie Milchsaurebildung und die 
Kohlensaureproduktion im Muskel der Intensitat der Arbeit desselben parallel 
gehen, kann die solcherart bedingte Steigerung der Aciditat gewiB einen erheb­
lichen Anstieg der Dissoziationsgeschwindigkeit des Oxyhamoglobins hervor­
rufen, was eine Ausniitzungserhohung bei der Capillardurchstromung zur Folge 
hat. Auch eine Reihe anderer Eiufliisse macht sich noch beziiglich der Disso-

zia.tion des Oxyhamoglobins geltend; 
so findet z. B. wahrend der Muskel­
arbeit iufolge der bedeutenderen 
Warmeproduktion eine meBbare Er­
hohung der Temperatur in der arbei­
tenden Muskulatur statt, und - wie 
aus Untersuchungen Barcrofts her­
vorgeht (s. Abb. 3, welche einer Arbeit 
dieses Autors entnommen ist) - haben 
selbst geringgradige Anderungen der 
Temperatur einen nennenswerten Ein­
fluB auf die Dissoziation des Oxyhamo-

I globins; TemperaturerhOhungen aber 
100 10 20 30 110 50 50 70 80 90 100 } bewirkeneine Verminderungdes Sauer­

Sauel".stoff.spannungin mm fig stoffbindungsvermogens des Blutes 
Abb. 3. und konnen· somit zu einer Steige­

rung der Ausniitzung fiihren. 

90 

Von mancher Seite wird auch die Anschauung vertreten, daB bei der Muskel­
arbeit eine Bildung von Katalasen statthat, welche. eine Beschleunigung 
des Oxyhamoglobinzerfalls bewirken sollen, wodurch eine ErhOhung der Aus­
niitzung zustande kame. Ein stichhaltiger Beweis fiir die Richtigkeit dieser 
Annahme ist bislang nicht erbracht worden. Eigene Untersuchungen haben 
vielmehr ergeben, daB eine Anderung des Katalasengehalts des arteriellen Blutes 
selbst bei schwerer Muskelarbeit nicht nachweisbar ist. 

Mag die tatsachlich infolge der beiMuskelarbeit vor sich gehendenAnderung 
der Oxyhamoglobindissoziation bewirkte Begiinstigung der Sauerstoffabgabe 
auch noch so groB sein, so miiBte in Anbetracht der bei Muskelarbeit einsetzenden 
gewaltigen Beschleunigung des Blutstroms in den Capillaren undin· Anbetracht 
des demzufo]ge ungemein kurzdauernden Kontaktes zwischen den vorbei­
eilenden Erythrocyten und dem Gewebe die Ausniitzung doch auf ein Minimum 
heruntergehen, wenn nicht auBer der Dissoziationsanderung ein anderer Faktor 
hier helfend eingreifen wiirde; als derartiges Hilfsmoment kommt die Ver­
grOBerung der sauerstoffabgebenden Oberflache in Betracht; nun haben aber 
die einzelnen doch recht engen Capillaren eigentlich nur eine geringe Moglichkeit, 
ihren Querschnitt umfangreicher zu variieren, so daB das Zustandekommen 
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einer VergroBerung der $auerstoffabgebenden Oberflache auf Grund von Capillar­
erweiterungen kaum erklarlich ware; Untersuchungen von Krogh, welche 
das groBte Interesse beaMpruchen, brachten den Schliissel fiir diesen geheimnis­
vollen Vorgang,·indem der Nachweis erbracht wurde, daB die sauerstoffabgebende 
OberfHiche bei Muskelar.beit nicht so sehr durch eine Erweiterung der Capilla.ren 
als vielmehr dadurch vergroBert wird, daB eine groBere Zahl der dem Kreislauf 
zur Verfiigung stehenden Capillaren wahrend der Organaktion vom Blute 
durchstromt wird als wahrend der Ruhe. Die derart bedingte VergroBerung 
des gesamten Capillarquerschnitts bedeutet natiirlich eine Zunahme der sauer­
stoffabgebenden Oberflache und bietet auBerdem den Vorteil, daB die .Blut­
stromung dadurch hier verlangsamt wird, was wiederum eine Verlangerung 
der Kontaktdauer zwischen Erythrocyten und Gewebe zur Folge hat. 

Inanaloger Weise wie bei der Muskelarbeit erfolgt auch bei anderen Stoff­
wechselvorgangen des Organismus unter normalen Verhaltnissen eine zweck­
entsprechende Anpassung der Durchblutung der Gewebe. Der Sauerstoffhunger 
und die I(ohlensaureansammlung scheinen vor allem die fiir die Durchblutungs­
anderung ausschlaggebenden Reize zu sein. So konnte z. B. Haldane und 
Dautrebande feststellen, daB bei Erhohung des Sauerstoffdrucks mittels 
Einatmung reinen_~_auerstoffs bei hoherem Atmospharendrucke eine Verlang­
samung-der Zirkulation ~rfolgte; bei Atmung unter niedrigerem Sa.uerstoff­
drucke stellte sich eine Beschleunigung der Zirkulation ein. Henderson 
beobachtete auf eine Beschleunigung der Atmung hin, durch welche es zu einer 
Alkalose kommt, eine Verlangsamung der ZirkulatioD., wahrend bei Atmung 
besonders kOhlensaurereicher Luft eine erhebliche Kreislaufbeschleunigung 
auftrat. ----~~.- ... "- .. 

Haldane vertritt in seinem Werke "Respiration" die Anschauung, daB 
das Eintreten des Sauerstoffhungers oder einer Anreicherung von Kohlensaure 
im Gewebe auf reflektorischen Nervenwegen durch direkte Reizwirkung von 
seiten des Gewebes eine dem Organstoffwechsel entsprechende Durchblutung 
veranlaBt. Auch die Atmung scheint nach der Vorstellung Haldanes zu 
einem guten Teile durch eine Reizwirkung der Stoffwechselprodukte in· den 
Geweben reguliert zu werden; danach kame der direkten Reizung des Atem­
zentrums auf dem Wege des arteriellen Blutes keine a.Ilein ausscpJaggebende 
Bedeutung zu. 

Es diirfte WOhl kein Zweifel dariiber obwalten, daB dem Gewebe als solchem 
ein EinfluB auf den Antransport einer bedarfsweise mehr oder minder groBen 
Blutmenge zugeschrieben werden muB; ob, in welcher Weise und in welchem 
AusmaBe aber dabei auch andere Faktoren ihren EinfluB geltend machen, 
gehort zu den bisher keiner Losung zugefiihrten Fragen. 

SicherIich ist ein inniges Zusammenspiel der Respirations- und Zirkulations­
aktion fiir eine zweckentsprechende Ernahrung und GewahrJeistung der Funktion 
der Gewebe unerlaBIich; einige Untersucher - wie z. B. Bainbridge - denken 
sogar an ein koordiniert funktionierendes, im Him lokalisiertes Zentrum, 
welchem es obIiegt, ~irkulation und Respiration je nach' dem Ernahrungs­
bedarf der Gewebe in entsprechender Weise in ihrer Aktion aufeinander abzu­
stimmen. 
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Einflu1S der Blntbescha1fenheit nnd der Blntmenge anf 
das Minntenvolnmen. 

Die fiir das Gewebe in Betracht kommende Ausniitzung des einzeInen 
Erythrocyten (Sauerstoffabgabe) ist um so giin,stiger, je ofter ein und 
dasselbe rote Blutkorperchen in der Zeiteinheit mit dem Gewebe in Kontakt 
kommt, d. h. also: je schneller das Blut zirkuliert, je kiirzer die Kreisum­
laufszeit oder, je groBer das Minutenvolumen ist. Diesem Moment kommt bei 
schweren Anamien und bei "Verdiinnungen" des Blutes eine groBe Bedeutung 
zu, da z. B. in Fallen von perniziOser Anamie das infolge der geringen Zahl 
der vorhandenen Erythrocyten bestehende Minus an sauerstoffabgebender 
Materie zum Teil wenigstens durch' eine erhohte Stromungsgeschwindigkeit 
ausgeglichen werden k~nn .. Durch .eine gauze .Reihe von Untersuchungen ist 
fiir die Tatsachlichkeit ~iner s6lchen kompensaiorischen Erscheinung der Nach­
weis erbracht worden. 

Der EinfluB, welchen die GroBe der Gesamtblutmenge des Einzelindividuums 
auf das MIDutenvolumen auszuiiben vermag, wurde von C. Tigerstedt in 
einer groBeren Versuchsreihe studiert; er fand, daB nach Infusion einer 
Ringerlosung das Minutenvolumen einen deutlichen Anstieg zeigte, und 
bezog diese Steigerung des Minutenvolumens auf die hier statthabende Ver­
groBerung des dem Herzen angebotenen Blutquantums; der Blutdruck erwies 
sich nach der Infusion der Ringerlosung im allgemeinen nicht wesentlich ver­
andert, nur in einigeIi Fallen machte sich eine geringe Blutdrucksenkung 
geltend. Infusion von defibriniertem Blut bewirkte zunachst ein recht 
erhebliches Ansteigen des Minutenvolumens bei gleichzeitig einsetzender merk­
licher BlutdruckerhOhung, darauf folgend aber eine gauz wesentliche Verriuge­
rung des Minutenvolumens; dieses Verhalten will C. Tigerstedt folgender­
maBen erklaren: Durch die Einverleibung des defibrinierten Blutes wird infolge 
der groBen Viscositat desselben der Gesamtwiderstand in bedeutendem MaBe 
erhoht, so daB es zu einer Blutdrucksteigerung kommen muB; gleichzeitig 
wird die Gesamtblutmenge infolge des einverleibten Blutes vergroBert, so 
daB auch das Minutenvolumen ansteigt; die sich dann einstellende Ver­
ringerung des Minutenvolu,mens ist als eine Ermiidungserscheinung von seiten 
des Herzens aufzufassen. 

Einfln13 der Nabrnngsanfnahme anf das 
Minntenvolnmen. 

Von einigen Untersuchern wurde das Minutenvolumen nicht im Niichtern­
zustande des Versuchsindividuums bestimmt, sondern verschiedentlich lange 
Zeit nach erfolgter N ahrungsaufnahme; fUr die Versuchsergebnisse ist dieses 
Moment nicht gleichgiiltig, wie wir zu beobachten Gelegenheit hatten. Es 
schien uns von Interesse, genaueren Einblick zu gewinnen, in welcher Weise 
das Stromv;olumen durch die Zufuhr verschiedenartiger Nahrungsstoffe beein­
fluBt wird. 

Die nachstehende Tabelle verzeichnet unsere Untersuchungsresultate, 
welche sich nach Zufuhr einer rein en Kohlenhydratnahrung ergaben: 



Das Herzschlagvolumen und die Methodik seiner Bestimmung. 199 

02-Gehalt 02-Gehalt °2-Ver- Aus-
des des brauch °2-Kapa- niitzungs- Minuten-

venosen arteriellen per zitat koeffi- volumen 
BIutes Blutes Minute zient 

Fall I. 
14 Stunden nach der 

letzten Mahlzeit 57Vol..% 97 Vol.. % 193,5 16,15 0,40 3,033 I 
12 Stunden nach der 

letzten Mahlzeit 55 " 
98 " 

232,0 16,50 0,43 3,343 " 
1 Stunde nach dem Mit-

tagsmahl (kein Fleisch) 66 " 
98 " 

291,7 16,50 0,32 5,624 " 
112 Stunde nach der J ause 

(Kohlenhydrate) 69 " 
98 " 

279,8 16,50 0,29 5,961 " 

Fall II. 
16 Stunden nach der 

letzten Mahlzeit 63 
" 

98 " 
257,0 16,50 0,35 4,614 " 

}l/2 Stunden nach dem 
Mittagsmahl (kein 
Fleisch) 6892 " 

1

98 
" 

267,0 16,50 0,395 

I 

5,239 " 
5 Stunden nach dem 

I Mittagsmahl. 68 " 
98 " 

254,0 16,50 0,300 5,248 " 

Naehstehende Tabelle gibt unsere Untersuehungsresultate naeh Zufuhr 
einer sehr eiweiBreiehen Kost wieder: 

02-Gehalt 02-Gehalt °2-Ver- Aus-
des des brauch °2-Kapa- niitzungs- Minuten-

venosen arteriellen per zitat koeffi- volumen 
BIutes Blutes Minute zient 

Fall I. I I 16 Stunden nach der 
letzten Mahlzeit 72Vol.-% 96Vol..% 293,8 17,28 0,24 6,785 1 

}l/2 Stunden nach dem 
Mittagsmahl (200 g 
Fleisch) 70 " 95 

" 
432,0 17,28 0,25 9,600 " 

Fall II. 
16 Stunden nach der 

letzten Mahlzeit 71 " 971/2 " 253,0 17,80 0,265 5,373 " 
}l/2 Stunden nach dem 

[ Mittagsmahl (200 g 
Fleich) 78 " 97 

" I 
335,2 17,80 0,190 9,917 " 

DaB unter normalen Bedingungen eine Steigerung des Sauerstoffverbrauehs 
nach Nahrungsaufnahme (insbesondere nach groBerer EiweiBzufuhr) erfolgt, ge­
hort bereits zu dem festen Bestande unserer Kenntnis; aus unseren Tabellen 
ist es aber aueh deutlieh ersiehtlieh, daB aueh ein ganz erhebliehes An­
steigen des Minutenvolumens naeh Nahrungsaufnahme statthat, 
und zwar ist die Erhohung nach Kohlenhydratkost bei weitem nieht so bedeutend 
wie naeh eiweiBreicher Nahrung. Die Ausnutzungskoeffizienten sind im all­
gemeinen naeh der Nahrungsaufnahme etwas erniedrigt. 

Aus einigen Einzelversuchen konnten wir aueh ersehen, daB der Konsum 
von Alkohol - ebenso wie er eine Steigerung des Grundumsatzes bewirkt 
aueh eine Erhohung des Minutenvolumens hervoITuft. 



200 Franz Kisch und Heinrich Schwarz: 

Es erwei~t sich also als zwecpnaBig, Untersuchungen des Minutenvolumens 
imNiichternzustand der Versuchsperson vorzunehmen, da sonst die Resultate 
Wertverschiebungen aufweisen' konnen, welche die Deutung der Resultate 
zu erschweren vermogen. 

Einfln6 thermischer Einwirknngen anf 
, das Minntenvolnmen . 

. Als' erster ,hat J ul: Rob. Meyer die :&obachtung festgeleg~, daB Tem­
peratm:erhohun,gen ein~ sichtlic,he Wirkung auf !;len Kreislauf des BIutes aus­
iiben; bei einem Aufenthalte in den Tropen fiel es ihm auf, daB das venose 
Blut eine ausgesprochen heUrote Farbe zeigte, welche der des arteriellen Blutes 
beinahe glich. Seitdem beschaftigen sich zahlreiche Untersucher mit der Frage, 
in welcher Weise thermische Einwirkungen die StromungsverhaItniSse des 
BliItesbeeinflussen. So' fand z. B. Bier, daB nach Einwirkung einer 1/2stiindigen 
Helliluftapplikation auf die Hinterextremitat eines Versuchstiers das aua der 
freigelegten Fe.moralve:p.e auss~romende Blut hellrot gefarbt war, und in pul­
satorischen StoBen herausbefOrdert wurde; interessanterweise wies auch das 
Venenblut deranderen' Hinterextremitat des Versuchstiers, welche nicht unter 
HeiBluftbehandlung stand, eine hellrote Farbe auf, ohne daB aber bier eine 
pulsatorische Entleerung des Blute~ stattfand. Eberu,o vermochten auch 
Quincke sowie Eppinger u. a. festzustellen, daB WarmeappJikationen, welche 
iiber dem sog. Indifferenzpunkt gelegen sind, . eine starke Beschleunigung der 
Blutstromung in der Peripherie hervorrufen. Eppinger und seine Mitarbeiter 
unterzogen die Beobachtung, daB bei manchen Personen schon durch Ein­
tauchen eines Armes in hellies Wasser ein Hellrotwerden des Venenblutes und 
ein unter hoherem Drucke erfolgendes Ausstromen des Venenblutes (Venen­
punktion) bewirkt werden kann, einer genaueren Betrachtung und kommen 
zu der Annahme, daB '~,das arterielle Blut z. B. beim Eintauchen eines Armes 
in hellies Wasser gleichsam die Capillaren durchschlagt". Eppinger suchte 
die be;reits VOll Quin,cke i.n.!l Auge gefaBte Moglichkeit "penetrierender 
Venenpulse" (das sind von der betreffenden Arterie aus durchschlagende 
Pulsationen) mittels einer sinnreichen Versuchaanordnung durch Registrierung 
mit dem Saitengalvanometer zu erhar~en. In weiterem Verfolg der bei Ein­
wirkung hoher Temperaturen in der Kreislaufperipherie auftretenden Erschei­
nungen ventiliert Eppinger auch die Frage des Mechanismus beim Zustande­
kommen der Arterialisierung des Venenblutes und der penetrierenden Venen­
pulse; es waren bier zwei Moglichkeiten in Betracht zu ziehen: das Einsetzen 
einer Erweiterung der Capillaren oder aber ein Inaktiontreten "deri va torischer 
GefaBe". Diese mit Umgehung der Capillaren eine direkte Kommunikation 
zwischen arterieHem undveno'lem GefaBgebiete herstellenden GefaBe wurden 
von Hoyer gefunden und haben nach Eppinger als "Km:zschluBgefaBe" 
vielleicht eine weit groBere Bedeutung, als ihnen bisher beigemessen wurde. 

Ernst Freund und A. Sima fan den bei lokalen Warmeapplikationen 
am Menschen nicht nur im Gebiete der Warmeeinwirkung selbs~ das venose 
Blut sauerstoffreicher als de norma, sondern auch in den iibrigen Korperstellen, 
wenngleich nicht in so ausgesprochener Weise; durch ganz kurzdauernde Kalte­
reize wird der Kohlensauregehalt des venosen BIutes bei normalen Sauerstoffwerten 
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lierabgesetzt, protrahierte Kalteapplikationen bewirken eine Vermehrung der 
Kohlensaure; ahnliche Verhaltnisse zeigen sich bei Einwirkung mehr allge­
meiner Warme- bzw. KaltemaBnahmen (Vollbader, HeiBluft usw.) mit Aus­
nahme der kiinstlichen Kohlensaurebader, in welchen auch bei Temperaturen 
unterhalb des Indifferenzpunktes die Kohlensaure des Venenblutes eine ab­
sinkende Tendenz bekundet. 

Der EinfluB thermischer Einwirkungen auf die Gesamtzirkulation wurde 
von einer Reihe Untersucher (Bornstein, Schapals, Otfried Miiller, 
Lindhard, C. Tigerstedt u. a.) gepriift, doch sind die mitgeteilten Resultate 
nicht iibereinstimmend. Bei indifferenten Badern wurden im allgemeinen 
dem Ruhewerte gleiche Minutenvolumswerte beobachtet; eine bedeutende 
Erhohung der Badetemperatur, gleicherweise auch eine starke Herabsetzung der­
selben sollen zu einem Ansteigen des Minutenvolumens fiiliren; es darf aber 
nicht unberiicksichtigt gelassen werden, daB in allen derartigen Versuchen Ab­
weichungen des Stoffwechsels vom RuhestoffwechseI statthaben; bei groBer 
Warme vermag das Auftreten einer immerhin einfluBnehmenden Muskelunruhe 
und die sich einstellende Warmedyspnoe, bei groBer Kalte aber eintretendes 
Muskelzittem an und fiir sich schon eine Erhohung des Minutenvolumens hervor­
zurufen, so daB die Annahme eines durch den Temperaturfaktor bedingten 
Hautreizes als Ursache fiir die Erhohung des Minutenvolumens zumindest 
nicht eindeutig ist. C. Tigerstedt konnte am kurarisierten Tiere, bei welchem 
natiirlich das Moment etwaiger Muskelunruhe oder Muskelzitterns in Wegfall 
kommt, beobachten, daB die Temperatur - ob warm, indifferent oder kalt -
an dem Minutenvolumen eigentlich gar nichts andert, und meint, daB es der 
hydrosta~ische Druck des Bades sei, welcher durch Herbeifiihrung einer Kom­
pression der Hautvenen und solcherweise bedingter Verkleinerung des Venen­
querschnitts eine beschleunigte Herzfilllung und in weiterer Folge davon eine 
Steigerung des Minutenvolumens bewirke. 

Zu erwahnen sind auch die Beobachtungen Lindhards, welcher bei Ver­
suchen mit "kiinstlicher Hohensonne" selbst bei derartig hochgradigen Warme­
einwirkungen. daB die Haut sich schalte, keine Anderung des Minutenvolumens 
feststellen konnte. 

Ein abschlieBendes Urteil iiber die tatsachlich bestehenden Beziehungen 
zwischen thermischen Einfliissen und Minutenvolumen, mit deren Untersuchung 
wir uns zur Zeit befassen, kann auf Grund der bisher vorliegenden Unter­
suchungsergebnisse nicht gefallt werden. 

Die Arterien, Venen und Capillaren in ihrer Beziehung 
zum lUinutenvolumen. 

Arterien. - Gelegentlich friiherer Ausfiihrungen hoben wir bereits betont 
hervor, daB in Anbetracht des an sich relativ geringen Gesamtquerschnitts 
des arteriellen GefaBsystems sich auf einzalne Organgebiete baschran­
kende Anderungen dar GafaBweite der Arterien keinen bedeutenden 
EinfluB auf die Blutzufuhr zum Herzen nehmen und somit auch keine wesent­
lichen Anderungen des Minutenvolumens herbeifiihren; die Bedeutung der 
vor sich gehenden Weitenanderungen in Teilgebieten der arteriellen Strombahn 
liegt hauptsachlich darin, daB die Stromungsgeschwindigkeit des Blutes und 
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das Stromvolumen dadurch lokal in den betreffenden Korperregionen variiert 
werden kann; ortlich begrenzte Weitenanderungen der Arterien 
fiihren also mehr zu einer Anderung der Blutverteilung als zu 
einer allgemeinen Anderung des Minutenvolumens. 1st die durch 
lokalisierle Weitenanderungen der Arterien hervorgerufene Beeinflussung des 
Minutenvolumens als recbt gering zu betrachten, so kommt solchen Vorgangen 
dagegen eine groBe Bedeutung fUr das Verhalten des arteriellen Blutdrucks 
zu, selbst wenn nur wenig umfangreiche arterielle GefaBgebiete von einer 
Anderung der, GefaBweite betroffen sind. 

Lokalisiert im arleriellen Stromgebiete auftretende Erweiterungen 
der GefaBe sind als eminent okonomische, das Herz schonende MaBnahmen 
anzusehen, weil solcherweise nur an jener Stelle, welche momentan einer aus­
giebigeren Blutanreicherung bedarf, ein gesteigerter BlutzufluB erreicht wird; 
miiBte zwecks Herbeifiihrung einer starkeren Blutdurchstromung regionarer 
Gebietj) eine allgemeine Erhohung des Stromvolumens in die Wege geleitet 
werden, so wiirde dies einen bei weitem groBeren Arbeitsaufwand des Herzens 
erfordern. 

Die Verengerung nur maBig groBer Abschnitte der arteriellen Strom­
bahn bewirkt ohne wesentliche Anderung des Minutenvolumens einen bedeuten­
den Anstieg des Blutdrucks. Da bei konstantem Stromvolumen die Stromungs­
geschwindigkeit des Blutes dem Blutdrucke direkt proportional ist, kommt 
es hier infolge der Blutdrucksteigerung zu einer nennenswerlen Erhohung 
der Stromungsgeschwindigkeit. Das kann unter Umstanden von ganz wesent­
Hcher Bedeutung fiir den Organismus sein, da - wie wir wissen - die aus­
reichende Ernahrung der Gewebe manchmal geradezu durch eine Steigerung 
des Blutdrucks gewahrleistet wird. 

Treten Erweiterungen umfangreicher Teile der arteriellen Strom­
bahn auf, so wird sich ein EinfluB auf das Minutenvolumen geltend machen, 
gleichzeitig stelltsich auch eine Blutdrucksteigerung ein. 

Durch Verengerung groBer Abschnitte des arleriellen GefaBsystems 
(Splanchnicusgebiet z. B.) steht der iibrigen Strombahn ein groBeres Blut­
quantum zur Durchstromung arbeitender Organe zu Gebote (Muskelarbeit z. B.); 
es kommt zu einer VergroBerung des Minutenvolumens und zu einer Blutdruck­
steigerung. 

Aus diesen resiimierenden Betrachtungen ist zu ersehen, daB eine den 
Erfordernissen gerecht werdende Ernahrung des Gewebes sowohl durch eine 
zweckentsprechende Anpassung der Stromung des Blutes an Ort und Stelle, 
als auch durch eine den Bediirfnissen angepaBte Anderung des arteriellen 
Blutdrucks in die Wege geleitet werden kann. 

Venen. - Nach den Untersuchungen von R. W. HeB, von Mautner und 
E. P. Pick u. a. kommt den Anderungen der Gefii.Bweite der venosenStrom­
bahn eine besondere Bedeutung fiir das Minutenvolumen zu. Tritt eine selb­
standige Erweiterung innerhalb des an sich querschnittsgroBen Venengebiets 
ein oder kommt es im Sinne von Mautner und E. P. Pick zu einer "Riick­
stauung" des Blutes in den groBen Strombetten des Venensystems, so wird 
dem rechten Herzen weniger Blut angeboten; demzufolge wird in weiterer 
Konsequenz auch dem linken Herzen eine geringere Blutmenge zur Verfiigung 
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gestellt, die diastolische Fiillung wird geringer und das Minutenvolumen dem­
zufolge kleiner. Die Venen spielen infolge dieser Wirkungsmoglichkeit die 
gewichtige Rolle eines "Schutzorgans" zur Verhiitung einer eventuellen tJber­
lastung des Herzens. Die Bedeutung der Venen in dieser Beziehung wird durch 
Tierversuche Stolnikoffs illustriert, aus welchen hervorgeht, daB nach An­
legung einer Eckschen Fistel und darauffolgender Exstirpation der Leber 
eine auBerordentlich intensive Dilatation des rechten Herzens erfolgt; diese 
Erscheinung wurde von Stolnikoff dahin erklart, daB dem rechten Herzen 
bei Ausschaltung des 'Pfortadersystems in der Zeiteinheit eine unverhaItnisma.Big 
groBe Blutmenge angeboten wird, wodurch eine tJberlastung des Herzens und 
schlieBlich eine ausgiebige Dilatation desselben hervorgerufen wird. 

1st auch noch nicht mit apodiktischer Sicherheit ermittelt, ob die Venen 
selbstandigund gewissermaBen aktiv ihre QuerschnittsgroBe variieren konnen, 
so sprechen doch gewichtige Beobachtungen dafiir; so vermochte R. W. HeB 
das Vorkommen von Sohwankungen im Tonus der' Venen, insbesondere der 
kleineren Venen, festzustellen, und Donegan konnte das Vorhandensein 
eigener Vasomotoren fiir die Venen (Venomotoren) behaupten. 

Capillaren. - Der Fiillungszustand der Capillaren hangt sicherlich - .wenn 
auch nicht ausschlieBlich - von der GroBe des Blutzuflusses aus der arteriellen 
Strombahn sowie von den Bedingungen des Abflusses in das Venensystem ab; 
Steigerungen des arteriellen Zuflusses werden bei unvera.ndertem Venendrucke 
eine starkere Fiillung der Capillaren zur Folge haben, und umgekehrt wird 
eine Verringerung des arteriellen Zustroms bei gleich bleibendem Venendrucke 
zu einer geringeren Fiillung der Capillaren fUhren; in gleichem Sinne wird sich 
bei einer Verengerung der Venen unter der Voraussetzung konstanten arteriellen 
Zustroms eine starkere Fiillung der Capillaren und bei einer Erweiterung der 
Venen wahrend unveranderten Zuflusses von der arteriellen Seite her eine 
Verminderung der Capillarfiillung einstellen. 

Die StromungsverhaItnisse im Capillarsystem werden jedoch nicht allein 
durch die ha.modynamischen VerhaItnisse im Bereiche der arteriellen und der 
venosen Strombahn bestimmt, sondern es kommt den Capillaren - wie ins­
besondere die Untersuchungen Kroghs zeigten - eine recht weitgehende 
Unabhangigkeit vom Gesamtkreislaufe zu. Bei der" Muskelarbeit ist der Gesamt­
querschnitt der Capillaren im Arbeitsgebiete groBer als bei Ruhe, wie eindeutige 
Versuche Kroghs an Froschzungen erwiesen, und diesem Umstande ist es vor 
allem zu danken, daB eine ausreichende Menge Sauerstoff an die arbeitenden 
Gewebe abgegeben werden kann. Krogh vermochte auch nachzuweisen, daB 
zu den Capillaren Nervenfasern ziehen, deren Reizung eine Anderung der 
Capillarweite bewirkt. 

Aus der Beobachtung Ebeckes, daB bei Abbinden eines peripheren Korper­
abschnitts in dem abgebundenen Gebiete nach wie vor Dermographismus 
hervorgerufen werden kann, laBt sich der SchluB ziehen, daB die Weite der 
Capillaren nicbt nur von chemischen Stoffwechselreizen, sondern auch von 
anderen Momenten ,(mechanische Reize) abhangig sein muB. 

Fiir die Aufrechterhaltung des normalen Capillartonus kommt nach den 
Untersuchungen von Da]e sowie von Krogh dem Pituitrin und dem Histamin 
eine wesentliche Bedeutung zu. 
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Die Erorterung der zu einem guten Teile noch in FluB befindlichen Fragen 
fiber die Rolle, welche die Capillaren in der Hamodynamik spielen, wiirde derzeit 
noch allzusehr in Problematisches greifen, da bisher keine Angaben fiber den 
EinfluB des Verhaltens der Capillaren auf das Stromvolumen bestehen, welche 
ein klares Licht auf diese Beziehungen werfen wiirden. 

So interessant die mikroskopischen Beobachtungen Otfried Mfil1ers und, 
O. WeiB' bezfiglich des Capillarzustands in morphologischer Beziehung auch 
sind, so eignen sich die capillarmikroskopischen Untersuchungen doch kaum 
zur Beurteilung des Gesamtkreislaufs, da aus dem Zustande der Capillaren, 
deren weitgehende Autonomie als sichergestellt angesehen werden darf, kein 
bindender SchluB auf das Verhalten des Gesarntkreislaufs gezogen werden 
kann. 

Die Hethoden znr BestimmlIng des Minntenvolnmens 
beim Henschen. 

Die Blutmenge, welche in der Zeiteinheit das Herz verlaBt, bzw. die Peri­
pherie durchstromt, kann nur beirn Tiere direkt gemessen werden (Stromuhr 
nach R. Tigerstedt), beirn Menschen ist man darauf angewiesen, gewisse 
der genauen Bestimmung zugangliche Faktoren, welche zur Strommenge des 
Blutes erfahrungsgemaB in gesetzmaBigen Beziehungen stehen, zur Errechnung 
der yom Herzen per Minute ausgetriebenen Blutmenge heranzuziehen. 

Die von Fick unternommenen Versuche, mittels plethysmographischer Regi­
strierungen des Armvolumens Vergleichswerte ffir die Stromungsgeschwindigkeit in 
dem solcher Beobachtung zuganglichen GefaBgebiete zu erhalten, beruhen darauf, daB 
das Armvolumen bei jeder Systole entsprechend der starkeren Fiillung der Venen groBer 
wird, wogegen zur Zeit der Diastole entsprechend dem verminderten Fiillungszustande 
der Venen eine Verringerung des Armvolumens eintritt; aus der Hohe bzw. Steilheit der 
solchermaBen erhaltenen Kurven konnen nach Fick relative Werte fiir die Stromungs­
geschwindigkeit in peripheren GefaBgebieten gewonnen werden; da das Strom­
volumen auBer von den peripheren Widerstanden von der Stromungsgeschwindigkeit 
abhangig ist, so lieBe sich aus den plethysmographischen Kurven auf das Stromvolumen 
peripherer Stromgebiete riickschlieBen. In analoger Weise wie die plethysmographischen 
Kurven konnen auch die von Kries eingefiihrten plethysmographischen Tachogramme 
AufschluB iiber die in gewissen peripheren Stromgebieten herrschende Stromungsgeschwin­
digkeit bringen. Da jedes Plethysmogramm aber eigentlich nur die Differenz zwischen 
dem arteriellen Zustrom und dem venOsen AbfluB illustriert, suchta A. Miiller - Deham 
zwecks Ermittlung des "Schlagvolumens" die GroBe des arteriellen Zuflusses dadurch zu 
bestimmen, daB er den venosen AbfluB mittels Stauung ffir kurze Zeit verhinderte; das 
dieser Methode zugrundeliegende Prinzip ist folgendes: das Produkt aus arteriellem 
ZufluB (v) X Widerstand (w) ist ffir jedes Korperkilo konstant, wenngleich die Wllrte ffir 
"v" und "w" jeweils erheblich verschieden sein konnen; die "mittlere Durchblutung" 
eines Kilogramms ist bei einem Menschen von 60 Kilo Korpergewicht der 60. Teil der­
jenigen Blutmenge, welche das Herz auswirft, also der 60. Teil des Schlagvolumens (V), 

Vn = V; ebenso ist der "mittlereWiderstand" einesKilogramms der 60. Teil des Gesamt-
60 

widerstandes, welcher dem mittleren Blutdruck gleich ist, also Wn = D ; demnach kann 
60 

man ffir vl • wl die Formel V· D setzen oder allgemein, wenn "p" das Korpergewicht 
60·60 

V·D 
bedeutet, die Gleichung 7' Wenn man Vl und wl bestimmen kann, so laBt sich auch 
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das Schlagvolumen angeben. Durch Anwendung der Kirchhoffschen Gleichung auf 
2 

die Zirkulation gelangt man zur Formel V = VI';; • p. Die Bestimmung ist folgender-

maBen zu bewerkstelligen: "durch vorangehenden AbschluB der Zirkulation werden am 
Unterarm hydrostatische Verhaltnisse geschaffen; unter diesen Umstanden wird der Druck 
im abgesperrten Gebiete ein MaB des Widerstandes (WI)' gegen diesen Widerstand erfolgt 
nun das Einstromen des Blutes, wenn die Zirkulation pliitzlich wiederhergestellt wird; 
eine zweite, als Venenwiderstand vorgeschaltete Manschette hemmt das Einstromen des 
Blutes nicht, verhindert aber das Riickstromen des Blutes aus den Venen fiir eine gewisse 
Zeit; in dieser kurzen Zeit schreibt die Volumskurve den arteriellen ZufluB, die Hohe der 
ersten Volumpuise entspricht VI' Wenn nun Korpergewicht und mittlerer Blutdruck 
bekannt sind, so sind die fiir die Berechnung von V (Schlagvolumen) und V . D (Herzarbeit) 
notigen Daten der Gleichung gegeben. 

Da - "ie wir bereits des oiteren hervorzuheben Gelegenheit nahmen - das Strom­
volumen in verschiedenen Korpergebieten zu derselben Zeit ungleichartlg 
sein kann, ist. es nicht angangig, aus der Bestimmung der Stromgeschwindig­
keit, welche gerade in einem einzelnen Korpergebiete besteht, auf das Ge­
samtstromvolumen bzw. auf das Minutenvolumen zu schlieBen. 

Otfried Miillers Versuche, durch Registrierung der Volumschwankungen an der 
Arteria subclavia Vergleichswerte fiir das Herzschlagv')lumen zu erhalten (tachographische 
Registrierung mittels Anlegen ciner Pelotte in der Fossa subclavia), wurden durch Kries 
mit folgender Begriindung abgetan: .,Die Tachogramme O. Miillers stehen in einer gewissen 
Beziehung zu den Druckschwankungen der benutzten Arterie und konnen als differenzierte 
Druckkurven angesehen werden; um aus ihnen einen SchluB auf das Schlagvolumen zu 
ziehen, miiBte man von den registrierten Kurven erstens auf die Druckwerte selbst, dann 
von diesen auf die Stromungen und schlieBlich von den letzteren auf die Schlagvolumina 
schlieBen; von diesen Schliissen ware bereits der erste sehr unsicher, da er eine Integrierung 
des gefundenen Tachogramms erfordert, der zweite und der dritte SchluB ware noch 
bedeutenderen Irrtiimern unterworfen." 

Bereits im Jahre 1829 inaugurierte Eduard Hering den Gedanken, durch Infusion 
korperfremder Fliissigkeiten in das Blut (Ferrocyankalium) die Kreisumlauf­
zeit des Blutes zu bestimmen; diese Methode besteht der Hauptsache nach darin, eine 
in! Blute leicht nachweisbare Fliissigkeit zu injizieren und in bestimmten Zeitabschnitten 
nach erfolgter Injektion die betreffende Substanz in dem an anderen Stellen des Korpers 
entnommenen Blute nachzuweisen. Von Stewart wurde dieses Prinzip auch zur Bestim­
mung der yom Herzen in der Zeiteinheit ausgeworfenen Blutmenge heranzuziehen versucht; 
er injizierte ein bestimmtes Quantum einer F/2-21/ 2 Dfoigen Kochsalzliisung ins Blut und 
stellte durch Priifung der Auderungen im Leitungswiderstande des Blutes fest, wann die 
injizierte Kochsalzlosung nun das zu untersuchende BlutgefaB passiert. Aus dem Grade 
der in einer bestimmten Zeit eintretenden Verdiinnung der Injektionslliissigkeit laBt sich 
das lYIinutenvolumen errechnen. Voraussetzung fiir die praktische Verwertbarkeit dieser 
Methode ist, daB eine gleichmaBige Durchmischung zwischen Injektionsfliissigkeit und 
Blut statthabe; da dies aber problematisch erscheint, kann auch diese Methode nicht als 
zuverlassig angesehen werden. 

Die Versuche, durch rontgenologische Besti mmung der HerzgroBe auf das 
Schlagvolumen des Herzens Riickschliisse ziehen zu wollen, kommen fiir die tatsachliche 
Ermittlung der aus dem Herzen in der Zeiteinheit herausbeforderten Blutmenge nicht 
in Betracht, da -wie uns eigene Beobachtungen mit Deutlichkeit erkennen lieBen­
die Werte fiir die l\'linutenvolumina unter verschiedenen Bedingungen (Arbeit, Ruhe usw.) 
bei ein und demselben Individuum sehr verschiedenartig sein konnen, ohne daB sich dies 
am Rontgenbilde irgendwie sinnfallig bemerkbar macht. 

Fick schlug als erster vor, durch gasanalytische Bestimmung des 
Sauerstoffgehalts des arteriellen und des venosen Blutes unter 
gleichzeitiger Feststellung der durch den Stoffwechsel in der Minute 
verbrauchten Sauerstoffmenge das in der Zeiteinheit die Lunge 
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durchstromende Blutquantum zu errechnen. Die Berechnung erfolgt 
nach der Gleichung: 

Herzminutenvolumen = . Sauerstoffverbrauch per Minute 
02-Gehalt des arteriellen Blutes - 02-Gehalt des venosen Blutes 

(in Volumprozent von 100 ccm Volumen) 

Mittels dieser Methode wurden zunachst von Grehant und Quinquaud 
Bestimmungen des Minutenvolumens an Runden, dann von Zuntz und Rage­
mann an Pferd3n vorgenommen. 

Fur Minutenvolumsbestimmungen am Menschen ist die Ficksche Methode 
in ihrer ursprunglichen Form natiirlich nicht anwendbar, weil das zur Unter­
suchung des venosen Blutes notige Blut dem rechten Rerzen, das arterielle Blut 
dem linken Vorhof entnommen werden muB. 

Bei den Untersuchungen am Menschen mussen die Gasspannungen des 
Sauerstoffs im arteriellen und im venosen Blute als Grundlage der 
Bestimmung des Sauerstoffgehalts verwertet werden. 

Spannungen und Mengen der Blutgase stehen zueinander in bestimmten 
gesetzmaBigen Beziehungen, und zwar derart, daB einem bestimmten Partial­
druck eines Gases, welches so lange mit dem Blute in Austausch stand, bis 
sich ein Gleichgewichtszustand eingestellt hat, eine bestimmte Menge dieses 
Gases im Blute entspricht. Dieser Partialdruck wird als "Blutgasspannung" 
des betreffenden Gases (z. B. Sauerstoffspannung, Kohlensaurespannung) be­
zeichnet. 

In kurzgefaBter Rekapitulation der hier in Betracht kommenden physikalischen Gesetze 
sei angefiihrt, daB der Druck eines einzelnen Gases innerhalb eines Gasgemisches einer­
seits dem Gesamtgasdrucke und andererseits dem perzentuellen Anteil des betreffenden 
Gases innerhalb des GasgemiBches direkt proportional ist; so muB z. B. bci einem atmo­
spharischen Luftdrucke von 760 mm Hg (die Luft als Gasgemisch betrachtet) und bei einem 
Sauerstoffgehalte dieser atmospharischen Luft von 20,99 0/ 0 der Partialdruck des Sauer-

stoffs innerhalb dieses Luftgemieches 760 ;0~0,99, d. i. 156,22 mm Hg betragen. Da der 

im Blute vorhandene Sauerstoff fa~t ausschlieBlich an das Hamoglobin gebunden ist (die 
Menge des im Plasma gelosten Sauerstoffs betragt nur ungefahr 0,42% des Gesamtsauer­
stoffs), so kann man bei Kenntnis der Sattigungskurve des Oxyhamoglobins, welche das 
gesetzmaBige Verhaltnis des Sauerstoffdrucks eines mit dem Blute in Gleichgewicht befind­
lichen Gases (Atmungsluft) zum Sauerstoffgehalte des Blutes darstellt, aus dem Partial­
druck des Sauerstoffs den Sauerstoffgehalt des Blutes ermitteln; wenn also die Moglichkeit 
geboten ist, diejenigen Gasspannungen zu bestimmen, welche dem Gehalte des arteriellen 
und des venosen Blutes an den betreffenden Gasen entsprechen, so ist man in der Lage, 
aus den Gasspannungen und der Spannungskurve des Oxyhamoglobins den Sauerstoff­
gehalt des Blutes zu berechnen. 

Urn auf Grund dieser Prinzipien das Minutenvolumen beim Menschen zu 
bestimmen, bedarf es also der Ermittlung der arteriellen und der venosen 
Gasspannungen, der Spannungskurve des Oxyhamoglobins und 
des Sa uerstoffver bra uchs. 

Methode von Lowy und v. Schrotter. 
Lowy und Schrotter waren die ersten, welche aus den Gasspannungs­

zahlen den Sauerstoffgehalt des arteriellen und des venosen Blutes zu bestimmen 
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versuchten, um dann nach Ermittlung des Sauerstoffverbrauchs per Minute 
das Minutenvolumen auf Grund der bereits angefiihrten Formel: 

Herzminutenvolumen = 
Sauerstoffverbrauch per Minute 

O2 - Gehalt des arteriellen - O2 - Gehalt des venosen Blutes 
(in Volumprozent von 100 CCm Volumen) 

zu berechnen. 
Zur Bestimmung der venosen Gasspannungen bedienten sich Lowy 

und Schrotter der von Pfliiger und seinem SchUler Wolfsberg - zu­
nachst im Tierversuch - verwendeten "Lungenkathetermethode". 

Die Untersuchungen wurden in analoger Weise wie in den alteren Tierversuchen durch­
gefiihrt: Die Larynx- und TracheaIschleimhaut wird mit Cocain anasthesiert, dann wird 
ein Bronchoskop moglichst bis zur Teilung des rechten Hauptbronchus eingefiihrt und 
nun durch das Bronchoskop ein Metallkatheter in einen Bronchus zweiter oder dritter 
Ordnung eingeschoben; mitteIs eines an der Kathetermiindung angebrachten aufblasbaren 
Tampons kann nun eine groBere Lungenpartie abgesperrt werden; in den von der Respiration 
solchermaBen ausgeschalteten Lungenpartien wird das durch dieselben stromende venose 
Blut allmahlich immer weniger Sauerstoff aufzunehmen in der Lage sein, so daB schlieBlich 
iiberhaupt keine Sauerstoffaufnahme mehr erfolgen kann; ist das dann der Fall, so muE die 
Gaszusammensetzung der Luft in dem von der Atmung abgesperrten Lungenabschnitt mit 
der Gasspannung des venosen Blutes im Gleichgewichte sein. Durch die Untersuchung 
von Luftproben, welche den abgesperrten Lungenteilen entnommen werden, kann die­
jenige Sauerstoffspannung ermittelt werden, bei welcher ein Gleichgewichtszustand zwischen 
dem venosen Blute und der abgeschlossenen Luft eingetreten ist. Ein derartiger Gleich­
gewichtszustand wird offensichtlich dann eingetreten sein, wenn sich die Luftzusammen­
setzung bei einer Reihe von Luftproben, die in verschiedenen Zeiten entnommen wurden, 
als vollkommen gleichartig erweist. 

In der Mehrzahl der untel'suchten Falle fiihrten jedoch diese Bestimmungen 
selbst bei einer Ausdehnung der Versuchsdauer auf iiber 20 Minuten nicht 
zum Ziele, da ein Gleichgewichtszustand zwischen der Luft im abgesperrten 
Lungengebiete und der Gasspannung des venosen Blutes nicht eingetreten war; 
Lowy und v. Schrotter meinen, daB in diesen Fallen kein vollkommener Ab­
schluB des Bronchus mittels des Tampons erfolgt seL 

Diese von Lowy und v. Schrotter angegebene Methode hat scheinbar den 
prinzipiellen Fehler, daB die Versuchsdauer eine viel zu groBe ist, da ja bei 
einer die einmalige Kreisumlaufzeit iibersteigenden Dauer des Versuchs a.uch 
das arterielle Blut infolge der Ausschaltung eines Lungenteils von der Atmung 
sauerstoffarmer werden miiBte, als es normalerweise der Fall ware. Lowy und 
v. Schrotter glauben, daB die aus dem angefiihrten Umstande sich ergebenden 
Differenzen dadurch wettgemacht werden, daB die nicht gesperrten Lungen­
partien ausgleichend um so energischer atmen; mit einer derartigen Annahme 
willden auch ihre Beobachtungen in Einklang zu bringen sein, daB wahrend 
des Versuchs keine Abnahme des Atemvolumens feststellbar ist. 

Die von Lowy und v. Schrotter ermittelten Werte fiir die venosen Gas­
spannungen weichen nicht wesentlich von den mittels anderer Methoden von 
Christiansen, Douglas und Haldane, von Fridericia, von Eppinger 
und seinen Mitarbeitern gefundenen Werten abo Diese Ubereinstimmung der 
Versuchsresultate glaubt auch Haldane darauf zuriickfiihren zu diirfen, daB 
das - die nicht abgesperrte Lungenpartie - durchstromende venose Elut 
infolge einer Erhohung der Atmung der freien Lungenpartien starker arterialisiert 
wird, wodurch das Eintreten eines Sauerstoffmangels des arteriellen Elutes 
hintangehalten wird. 
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Die Sauerstoffspannung des arteriellen Blutes wird von Lowy und 
v. Schrotter nach der von Durig, Zuntz und Lowy ausgearbeiteten Methode 
bestimmt; bei der Arterialisierung des venosen Blutes in der Lunge findet 
ein Spannungsausgleich des Blutes mit den Gasspannungen der respirierenden 
Lungenalveolen statt, weshalb durch die Bestimmung der Alveolarluft 
die Gasspannung des arteriellen Blutes ermittelt und aus dieser unter Zugrunde­
legung der Dissoziationskurve der Sauerstoffgehalt desselben festgestellt werden 
kann. 

Die von Durig, Lowy und Zuntz angegebene Methode der Bestimmung 
der Alveolarluft hat folgende Uberlegung zur Grundlage: Die Ausatmungsluft 
setzt sich eigentlich aus zwei differenten Autellen zusammen, einem Auteil, 
welcher bei der Inspiration zuletzt eingeatmet wird und in den oberen Luft­
wegen (Mundhohle, Nasenrachengewolbe, Kehlkopf, Luftrohre und ihre Ver­
zweigungen) verbleibt, und einem zweiten Autell, welcher aus den atmenden 
Lungenalveolen stammt. Nur der "a.lveolare" Autell der Ausatmungsluft 
andert sich wahrend des Respirationsvorgangs in seiner Zusammensetzung, 
wahrend der den oberen Luftwegen entstammende Auteil der Ausatmungsluft 
keine Veranderung erfahrt. Wenn man das Volumen der am Gasaustausche 
nicht beteiligten Exspirationsluft (Volumen des schadlichen Raums) feststellen 
kann, so ist die Moglichkeit geboten, aus der Zusammensetzung der Ausatmungs­
luft die Gasspannungen der Alveolarluft zu berechnen, welche - wie bereits 
angegeben wurde - den Gasspannungen des arteriellen Blutes entsprechen. 

Nach den Augaben Lowys kann die GroBe des schadlichen Raums mit 
etwa 140ccm angenommenwerden; die Berechnung des Sauerstoffgehalts 
der Alveolarluft ergibt sich aus folgender Gleichung: 

V . E = 140 . 20,93 + (V - 140) . X. 

In dieser Gleichung bedeutet V das Volumen der exspirierten Luft, Eden 
Prozentgehalt des Sauerstoffs in der Exspirationsluft, X den zuberechnenden 
Sauerstoffgehalt der Alveolarluft in Prozenten; der Sauerstoffgehalt der Inspi­
rationsluft, welcher sich - wie ausgefiihrt wurde - ja wahrend des Respirations­
vorgangs nicht andert, wird mit 20,93 0/ 0 angenommen. 

Nach Untersuchungen Sie becks bestehen gegen die Berechnung der Alveolar­
luft auf Grund der oben angefiihrten Gleichung insofern Bedenken, als die 
GroBe des schadlichen Raums eine individuell schwankende und auch fiir ein 
und dasselbe Individuum bei Anderung der Atmung nicht konstant ist; bei 
erniedrigter Mittellage der Lunge ist der schadliche Raum kleiner, bei erhohter 
Mittellage groBer als bei gewohnlicher Atmung; bei Arbeitsdyspnoe ist der 
schadliche Raum vergroBert, bei Einatmung von Kohlensaure verkleinert. 
Sie beck meint daher, daB die Bestimmung der Alveolarluft, bei welcher ein 
allgemeiner konstanter Wert fiir den schadlichen Raum angenommen wird, 
kaum exakte Resultate liefern kann. 

Aus den mittels dieser Versuchsanordnung erhaltenen Zahlen fiir die arterielle 
und die venose Sauerstoff- und Kohlensaurespannung berechneten Lowy 
und v. Schrotter unter Zugrundelegung der Sauerstoffspannungskurve den 
Sauerstoffgehalt des arteriellen und des venosen Blutes; den Sauerstoffver­
brauch per Minute bestimmten sie zumeist nach dem "Zuntz - Geppertschen" 
Verfahren. 
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Die Lowy - Schrottersche Methode setzt eine vollkommene Beherrschung 
der Bronchoskopie voraus und kann schon aus dies em Grunde keine allgemeine 
Anwendung finden, ferner bedingt sie ein recht groBes MaB an Gutwilligkeit 
und Geduld von seiten des Untersuchten, schlieBlich kann die auf Grund der 
angegebenen Berechnung erfolgende Ermittlung des Sauerstoffgehalts -der 
Alveolarluft nicht als durchaus zuverlassig angesehen werden, so daB doch 
manche Griinde gegen die allgemeine Brauchbarkeit dieser Methode vorzu­
bringen sind. 

Methode von Plesch. 
Plesch suchte - indem er gleichfalls aus der Sauerstoffspannung des 

arteriellen und venosen Blutes, der Sauerstoffspannungskurve und dem Sauer­
stoffverbrauche per Minute das Minutenvolumen des Menschen bestimmte -
die venosen Gasspannungen auf einfachere Weise zu ermitteln, als dies nach 
Lowy - Schrotter der Fall ist; er zog hierfiir die Lunge in ihrer Gesamt­
heit als "Tonometer" (Spannungsausgleicher) in Betracht. 

Die Versuchsperson muB zu diesem Zwecke zuerst in einen ·evakuierten Gummisack 
mehrmals hintereinander ein- und ausatmen, wodurch die Respirationsluft im Saeke mit 
den venosen Gasspannungen in Gleicbgewicht gebracht werden soli; binnen kurzer Zeit 
ist ein derartiger Ausgleich nicht erzielbar, weshalb Plesch, welcher selbst die Forderung 
aufstellte, daB die Versuchsdauer bei derartigen Untersuchungen nicht mehr als die Hiilfte 
einer normalen Umlaufszeit des Blutes betragen diirfe, damit keine abhorme Zusammen­
setzung des Blutes eintritt, die angegebene Versuchsanordnung fallen lieB und sie folgender­
maBen abanderte: Die Versuchsperson muB nacb einer tiefen Exspiration etwa 20 Sekunden 
lang in einen evakuierten Gummisack ein- und ausatmen, am Ende dieser Zeit maximalst 
exspirieren, worauf der Gummisack verschlossen wird; nach einiger Zeit wird der gleiche 
Vorgang wiederholt, indem die Versuchsperson in denselben Gummisack, welcher nicht 
entleert wurde, atmet. Doch auch bei ofterer Wiederholung dieses Vorgangs stellte sich 
kein Spannungsausgleich ein (die deni Sacke in verschiedenen Zeitabstiihden entnommenen 
Luftproben zeigten untereinander keine tJ"bereinstimmung), da die Residualluft, welche 
sieh bei jedem derartigen Atemversuehe der Sackluft beimischt, einen so hohen Sauerstoff­
gehalt besitzt (etwa 16%), daB in der kurzen Versuchszeit ein Gleichgewichtszustand 
zwischen der Sackluft und den Gasspannungen des venosen Blutes eben nicht erreicht 
werden kann. Deshalb gab Plesch auch diese Versuchsanordnung auf und entschloB sich 
zu folgender Methodik: Die Versuehsperson atmet nach einer tiefen Exstirpation etwa 
20 Sekunden lang aus einem mit Stickstoff gefiillten Sacke, dessen Inhalt am Schlusse 
des Versuchs einer Gasanalyse unterzogen wird; die Residualluft, welche sich zu Beginn 
des Atemversuchs der Sackluft beimengt, wird durch den iin Sacke befindlieben Stiekstoff 
so stark verdiinnt, daB ein Spannungsausgleich zwischen cler Sackluft und dem venosen 
Blute zustande kommen konnte; die mittels dieser Versuchsanordnung ermittelten 'Verte 
fiir die Sauerstoff- und Kohlensaurespannung des venosen Blutes weisen jedoch nicbt 
unerhebliche Sehwankungen auf. 

Plesch, welcher die Mehrzahl seiner Untersuchungen mit dieser Methode 
ausfiihrte, gibt der Ansicht Ausdruck, daB die in seinen Versuchsreihen ange­
gebenen "hochsten" Kohlensaurewerte und die in denselben verzeichneten 
"niedrigsten" Sauerstoffwerte als die den GasspaIUiungen des venosen Blutes 
entsprechenden Werte anzusehen seien. Ob die gefundenen Gasspannungen 
mit dem venosen Blute auch tatsachlich in Gleichgewicht stehen, ist.hier nicht 
kontrollier bar. 

Plesch fiihrte dann einekleinere Reihe von Untersuchungen mit einer 
nochmals modifizierten Versuchsanordnung durch. 

Ergebnisse d. inn. Med. 27. 
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Bei dieser steht das Mundstiick, mittels dessen die Versuchsperson atmet, durch ein 
T-Rohr mit einem groBen (etwa 15 Liter fassenden) und mib einem kleineren (etwa 3 Liter 
fassenden) Sacke inVerbindung; die Versuchsperson atmet zunachst einige Sekunden 
lang in den groBen Sack ein und aus, welcher zuvor mit Stickstoff gefiiUt worden war; 
dann.wird die Verbindung zwischen der Versuchsperson und .dem Stickstoffsack gesperrt, 
so daB die Versuchsperson nun in den kleineren - vorher evakuierten - Sack einige 
Sekunden lang respirieren kann; die Luft des kleineren Sackes wird nach AbschluB des 
Versuchsanalysiert. Diese Versuchsanordnung wird mehrmals wiederholt, wobei im 
kleineren Sack die vomvorherigen Versuche herstammende Atmungsluft belassen wird, 
wahrend der groBe Sack vor Beginn jedes Wiederholungsversuchs neuerlich mit Stick­
stoff gefiiUt wfrd. 

Plesch nahm an, daB ein Spannungsausgleich zwischen der Luft des kleineren 
Sackes und den venosen Gasspannungen dann als gegeben zu erachten sein 
musse, wenn die Luft des kleineren Sackes bei aufeinanderfolgenden Versuchen 
eine gleichartige oder nur unwesentlich verschiedene Zusammensetzung auf­
weist. 

C. Sonne stellte fest, daB eine Homogenitat der Lungenluft bei Atmung 
von Gasgemischen - wenn uberhaupt - nur unter ganz bestimmten Be­
dingungen erzielt werden konne; bei der geringen Zahl der im Pleschversuche 
in Betracht kommenden Respirationen diirfte sich eine Homogenitat der Sack­
luft wohl kaum einstellen; um aber aus der Gaszusammensetzung der Luft 
im kleineren Sacke auf die Gasspannung des venosen Blutes zuverlassige Schlusse 
ziehen zu durfen, muBte diese Sackluft vollig homogen sein. Es ware daher 
zweckmaBiger, die Alveolarluft bei Beendigung des Versuchs zu untersuchen, 
als die Luft des Sackes einer Analyse zu unterziehen; man konnte also mit 
der Pleschschen Methode vielleicht genauere Resultate erzielen, wenn man 
die "Luftproben" am Ende einer Ausatmung nahe dem Mundstucke entnimmt. 

FUr die Berechnung des Sauerstoffgehalts des venosen Blutes ist auch die 
genaue Ermittlung der venosen Kohlensaurespannung von ganz wesent­
licher Bedeutung, da die Einsetzung unrichtiger Kohlensaurewerte auch eine 
Fehlerhaftigkeit der Daten fUr den Sauerstoffgehalt des Blutes bedingt, da 
- wie noch des naheren ausgefiihrt werden wird - die Sauerstoffspannungs­
kurven bei verschiedenen Kohlensaurespannungen jeweils different sind. Eine 
exakte Feststellung der Kohlensaurespannung des venosen Blutes erscheint 
nach der Methode von Plesch noch weitschwieriger als die der Sauerstoff­
spannung; bei der Atmung durch den groBen Sack wird namlich - wie ja schon 
erwahnt wurde - die Residualluft der Versuchsperson durch den eingeatmeten 
Stickstoff verdunnt und demzufolge die Sauerstoffspannung in der Lunge 
der venosen Sauerstoffspannung genahert; diese Verdunnung der Lungenluft 
muB aber eine bedeutende Herabsetzung der Kohlensaurespannung in der Lunge 
zur Folge haben, wodurch die Ausgleichsbedingungen mit der Kohlensaure­
spannung desvenosen Blutes wesentlich erschwert werden konnen. 

Den Sauerstoffgehalt des arteriellen Blutes hat Plesch zumeist 
mit 98 0/ 0 der Gesamtsauerstoffkapazitat des Blutes angenommen, was aUerdings 
etwas zu hoch geschatzt scheint, da die Untersuchungen von Barcroft und 
Cock, von Meakins, von Eppinger und scblieBlich von uns ubereinstimmend 
ergaben, <4B der (durch Punktion der Arteria radialis) im arteriellen Blute 
ermittelte Sauerstoffgehalt im Mittel zwischen 95-98% betragt. 

Plesch hat weiters keine Bestimmungen der Sauerstoffspannungskurven 
hei den einzelnen Versuchspersonen vorgenommen, sondem bediente sich 
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zumeist der Normalkurven von Bohr, Hasselbalch und Krogh. Die Unter­
suchungen von Barcroft, Hill und ihrer Mitarbeiter sowie eigene Unter­
suchungen ergaben aber, daB die Sauerstoffspannungskurve des Oxyhamo­
globins betrachtliche individuelle Unterschiede aufweist, so daB Plesch bei 
seiner Berechnung des Sauerstoffgehalts des venosen Blutes zweifeUos nur 
"annahernd" richtige Werte erzielen konnte. DaB dem eben erwahnten Um­
stande tatsachlich eine praktische Bedeutung zukommt, zeigt sich z. B. bei 
Betrachtung der von Plesch angegebenen Werte fiir das Minutenvolumen bei 
Muskelarbeit, welche exzessiv hoch sind und weit iiber jene Werte hinausragen, 
welche von anderen Autoren gefunden wurden; nach den Untersuchungen 
Barcrofts und nach eigenen Beobachtungen verlaufen die Sauerstoff­
spannungskurven des Blutes bei Muskelarbeit zumeist wesentlich tiefer als 
die Ruhekurven derselben Versuchsperson, so daB die Moglichkeit besteht, 
daB die Pleschschen Zahlen fUr das Arbeitsminutenvolumen eben infolge der 
Unterlassung der fallweisen Bestimmung der Sauerstoffkurven hoher liegen, 
als es den Tatsachen entspricht. 

Methode von Bornstein. 
Um den Schwierigkeiten aus dem Wege zu gehen, welche sich der Bestim­

mung des Minutenvolumens nach dem Fickschen Prinzipe entgegensteIlen, 
versuchte Bornstein, das Minutenvolumen durch Atmung eines neutralen 
Gases (d. h. eines Gases, welches sowohl hinsichtlich des Stoffwechsels als 
auch des Blutes indifferent ist) zu ermitteln. 

Das Prinzip der von Bornstein propagierten Methode besteht in folgendem: 
Die Versuchsperson atmet aus einem Gummiballon, 'welcher stickstofffreie Luft ent­

halt; hierdurch wird binnen einer gewissen Zeit eine betrachtliche Herabsetzung der 
alveolaren Stickstoffspannung bewirkt; nach einigen Respirationen wird mittels eines 
Hahnes eine Verbindung zu einem neuen Ballon hergestellt, welcher gleichfalls ein Gas­
gemisch niedrigen Stickstoffgehalts enthalt; nach etwa 3 Minuten wird dann die Atmung 
in den zweiten Gummiballon abgebrochen. Wahrend der - genau festzustellenden -
Versuchsdauer wird infolge des geringen Stickstoffgehalts der Atmungslui't von dem die 
LungengefaBe durchstriimenden Elute, dessen Stickstoffspannung hiiher ist als die der 
Atmungsluft, Stickstoff an die stickstoffarme Luft des Gummiballons abgegeben; nach 
Beendigung des Versuchs wird dann der Stickstoffgehalt der im zweiten Ballon befind­
lichen Luft bestimmt. Die solchermaBen ermittelte Stickstoffabgabe des Blutes wird 
einerseits der Versuchsdauer und andererseits der durch die Lunge striimenden Blutmenge 
proportional sein miissen. Auf diesem Wege kann das Minutenvolumen des Herzens 
berechnet werden. 

Die Durchfiihrung dieses Versuchs ist recht langwierig; Bornstein selbst 
berechnet die Versuchsdauer einsc.hlieBlich der Analysen bei Unterstiitzung 
durch emen gut eingearbeiteten Gehilfen mit etwa 3 Stunden. AuBerdem liefert 
diese Versuchsanordnung nur relative Werte des Herzminutenvolumens, da 
sich die Versuchsdauer weit iiber die Zeit eines normalen einmaligen Blutkreis­
umlaufs erstreckt. 

Wenn auch die Bornsteinsche Methode selbst keine weite Verbreitung 
gefunden hat, so ist dpch das ihr zugrunde liegende Prinzip: "die Bestimmung 
des Minutenvolumens mit Hilfe der Atmung neutraler Gase" der Ausgangs­
punkt dafiir gewesen, daB die Untersuchungen der Herzfunktion - wie Lind­
hard nachdriicklich hervorhebt - in ein neues Fahrwasser geleitet wurden, 

14* 
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indem damit die Grund1age fiir die "Stickoxydulmethoden" der Minutenvolums­
bestimmung gelegt wurde. 

Die Verwendung der Atmung stickoxydulhaltiger Luft zur Bestimmung 
des Minutenvoiumens beim Menschen geht auf Markoff, Franz Muller 
und Zuntz zurUck; die von diesen Untersuchern angegebeile Methode wurde 
dann· von der von Krogh und Lindhard ausgearbeiteten Methode, welche 
sich des gleichen Grundprinzips bedient, an Exaktheit und Einfachheit der 
technischenDurchfiihrung ubertroffen. 

Methode von Krogh und Lindhard. 
Die Versuchsanordnung besteht in folgendem: 
Ein stickoxydulhaltiges Luftgemisch wird aus einem Spirometer, dessen Volumen 

genau registriert wird, eingeatmet; nach einer Vorperiode, an deren' Ende eine Probe der 
Alveolarluft analysiert Wird,· muB die Versuchsperson den Atem einige Sekunden lang 
anhalten und darauf in das Spirometer maximal ausatmen; dann wird neuerdings eine 
Probe der Alveolarluft zur Analyse entnommen. Wahrend des Atemstillstandes nimmt 
das durch die Lunge stromende Blut Stickoxydul auf; die aufgenommene Stickoxydul­
menge ist der Versuchsdauer. (d. i. Dauer des Atemanhaltens) und der durch die Lunge 
stromenden Blutmenge proportional, auBe'rdem von dem Absorptionskoeffizienten des 
StiQkoxyduls im .Blute abhangig. Bei Kenntnis des Absorptionskoefiizienten des Stick­
oxyduls im ·Blute kann somit ami der Stickoxydulabnahme in der Lungenluft der Ver­
suchsperson (die Stickoxydulabnahme in der Lungenluft der Versuchsperson istdurch 
die Stickoxydulaufnahme von seiten des Blutes wahrend des Atemstillstandes bedingt) 
die in der Versuchszeit die Lunge durchstromende Blutmenge und unter Beriicksichtigung 
der Dauer des Atemanhaltens das Minutenvolumen des Herzens berechnet werden. 

Krogh und Lindhard haben zwei Methoden angegeben, welche die Be­
stimmung des Minutenvolumens auf den angefiihrten Grundlagen gestatten: 
die "Resid ualmethode"und die "G leichgewich ts methode". 

1. Die Residualmethode. 
Die Versuchsperson atmet nach einer maximalen Exspiration aua einem Spirometer, 

welches mit einem etwa 14% Stickoxydul haltigen Luftgemische gefiillt ist, tief ein; die 
Verbindung mit dem Spirometer wird dann gesperrt. Die Versuchsperson muB den Atem 
ungefahr 5 Sekunden lang anhalten; nach Beendigung dieser "Vorperiode" wird die Ver-
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Residuaimethode. 

bindungmit dem Spirometer wieder hergestellt, die VersuchspersonmuB dann etwa 1 Liter 
exspirieren, worauf eine Probe der Alveolarluft zwecks Analyse derselben entnommen 
wird; sodann wird die Verbindung mit dem Spirometer neuerlich miterbrochen, die Ver­
suchsperson hat den Atem nun beilaufig 15 Sekunden lang anzuhalten (die tatsachliche 
Dauer des Atemanhaltens muB sehr genau festgestellt werden), und· muB dann - nach 
Wiederherstellung der Verbindung mit dem Spirometer -:- maximal exspirieren,. worauf 
eine neuerliche Entnahme der Alveolarluft zum Zwecke der Analyse erfolgt. . 

Aus der perzentuellen Stickoxydulabnahme in der Lungenluft und aus dem Lungen­
volumen wahrend des Atemstillstandea, welches unter Beriicksichtigung der GroBe der 
Residualluft der Versuchsperson berechnet werden kann (s. Abb. 4), liiBt sich die wahrend 
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des Atemstillstandes yom Blute aufgenommene Stickoxydulmenge feststellen; aus der 
Stickoxydulaufnahme des Blutes und aus dem Absorptionskoeffizienten des Stickoxyduls 
im Blute kann das Minutenvolumen des Herzens bestimmt werden. 

Auf genauere Einzelheiten dieser Methode einzugehen, erubrigt sich aus 
dem Grunde, weil Krogh und Lindhard dieser Versuchsanordnung selbst 
weniger Bedeutung mehr beimessen und weil die auf Grund dieser Methodik 
ermittelten Zahlen fUr das Minutenvolumen keine schone Ubereinstimmung 
zeigen. 

~. Die Gleichgewichtsmethode. 
Diese besteht eigentlich aus drei Teilversuchen, namlich aus der Bestimmung 

der Residualluft, der Untersuchung des Ruhestoffwechsels und a·uS dem 
Stickoxydulatmungsversuch. 

Die Bestimmung der Residuallmt wird von Krogh und Lindhard mittels der "Wasser­
stoffmethode" ausgeftihrt. Es ist selbstverstanolich, daB zuerst das Volumen der Schlauch­
verbindungen zwischen dem Spirometer, welches ftir die Residualluftbestimmung verwendet 
wird, und dem Mundstticke festgestellt, und daB die Residualluft des Spirometers selbst 

I 1I1I 

\ 
Abb. 5. Spirometer. 

M MundstTIck. H Hahn. P GlasgefaBe zur Entnahme der Luftproben. F Verbindungsstuck 
zur Fi.illung des Spirometers bzw. zur Entleerung. Sp Spirometer. Mi Mischvorrichtung 

im Spirometer. Mo Motor zum Betrieb der Mischvorrichtung. Sch Schreibhebel. 
K Kymographion. 

genau bestimmt werden muB. (Abb. 5 veranschaulicht in schematischer Darstellung das 
von Krogh und Lindhard verwendete Spirometer.) 

Die Residualluft des Spirometers (schadlicher Raum) wird folgendermaBen ermittelt: 
Nachdem das Spirometer mit einemLuftgemische geftillt wurde, welches etwa 20 0/ 0 Wasser­
stoff enthalt, wird dieses Luftgemenge mittels einer "Mischvorrichtung" gut gemischt, 
dann wird eine Probe der Spirometerluft abgenommen und analysiert. Das Volumen des 
Spirometers wird auf einem Kymographion registriert, das Spirometer dann durch Offnung 
des Verbindungsstiicks (F in Abb.5) und durch Belastung des Spirometerdeckels mit 
einem kleinen Gewichte vollkommen entleert, worauf etwa 1 Liter atmospharischer Luft 
rasch in das Spirometer hineingelassen wird; nach Durchmischung dieser Luft wird neuer­
lich eine Probe zur Analyse entnommen und das Volumen des Spirometers wieder mittels 
Registrierung am Kymographion festgestellt. 

Die Berechnung der Residualluft des Spirometers laBt sich am besten an einem Beispiel 
demonstrieren: 

Die Analyse der Probe I ergab z. B. 25,37% Wasserstoff. 
Die Analyse der Probe II (d. i. nach Einfi.illen von 1 Liter Luft) ergab z. B. 7,83% 

Wasserstoff. , 
X (Residualluft des Spirometers). 25,37 = (1 + X) .7,83 

X = 7,83: (25,37-7,83) = 7,83: 17,54 
X = 0,446 Liter. 
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Das Volumen der Schlauchverbindungen kann in einfacher Weise durch Aus­
gieBen mit Wasser bestimmt werden. 

Die ResiduaUutt der Lunge wird folgendermaBen ermittelt: 
Das Spirometer wird vor Beginn desVersuchs mit einem etwa 20% Wasserstoff ent­

haltenden Luftgemisch gefiillt; hierauf erfolgt die Entnahme der Probe I; nach einer 
maximalen Exspiration atmet die Versuchsperson 3-4mal in das Spirometer ein und 
aus, worauf wieder maximal exspiriert wird; daniJ. erfolgt die Entnahme der Probe II; 
das Spirometervolumen mu.6 wahrend des Versuchs kymographisch registriert werden. 
Bei der Durchfiihrung des Versuchs ist darauf zu achten, daB die Exspiration beim Beginn 
des Versuchs Ul\d die zum SchluB erfolgende wenigstens annahernd gleiche Intensitat hat. 

Die Berechnung sei gleichfalls an einem Beispiel erlautert: 
Das Spirometervolumen bei Versuchsbeginn ergab z. B. 
Dazu addiert die ResiduaUuft des Spirometers • • . . 
Dazu gerechnet das Volumen der Schlauchverbindungen 

2,850 Liter 
0,452 
0,089 

Wasserstoffgehalt zu Beginn . . . . . 
Wasserstoffgehalt am Schlu.6 

Summe 3,391 Liter. 
22,330f0 

Differenz 
ResiduaUuft ist aIso 4,92.3,39 : 17,41 = 0,96 Liter. 

17,410f0 
4,92%. 

Die tatsachliche GroBe. der ResiduaUuft ergibt sich dann durch Umrechnung auf die 
in der Lunge de facto bestehende Temperatur (37 0 C). 

Der Ruhestoffwechsel kann nach dem Zuntz - Geppertschen Verfahren, nach der 
Douglas - Haldaneschen oder nach der Kroghschen Methode bestimmt werden. 

Der StickoxyduI-Atemversuch geht folgendermaB~n vor sich: .Na.ch ~iner normalen 
Exspiration atmet die Versuchsperson drei mitteltiefe Respirationen aus dem Spirometer, 
welches mit einer 20% Stickoxydul enthaltenden Luftmischung gefiillt ist; wahrend dieser 
"Vorperiode" des Versuchs mischt sich die Spirometerluft mit der Lungenluft und der 
feuchte tJberzug der Schleimhaute der oberen Luftwege wird mit Stickoxydul gesattigt. 
Am Ende der Vorperiode - das ist nach Beendigung der dritten normalen Exspiration -
wird eine Probe der Alveolarluft entnommen; die Verbindung der Versuchsperson mit 
dem Spirometer wird nun durch Schragstellung des Dreiweghahnes unterbrochen, der 
Atem etwa 12-15Sekunden angehalten, worauf derDreiweghahn wieder in Verbindungs­
steUung zwischen Versuchsperson und Spirometer gebracht wird; dann exspiriert die Ver­
suchsperson maximal; es erfolgt jetzt die neuerliche Entnahme einer Alveolarluftprobe. 
Das Spirometervolumen wahrend des Versuchs und die Dauer des Atemstillstandes miissen 
natiirlich kymographisch registriert werden. 

Bei "Arbeitsversuchen" genugen im allgemeinen zwei Respirationen, der Atemstill­
stand braucht da nicht langer aIs 5 Sekunden zu wahren, aber der Spirometerluft muB 
dabei eine groBere Sauerstoffmenge, aIs sie in der gewohnlichen atmospharischen Luft 
enthalten ist, zugefiihrt werden (etwa 500 ccm). 

In der zwischen den beiden Probenentnahmen liegenden Zeit gibt die Alveolenluft 
der Lunge eine bestimmte Menge Stickoxydul an das vorbeistromende Blut 
ab, welche - eine voIIstandige Sattigung des BIutes vorausgesetzt - erstens der Strom­
menge des Blutes, zweitens der Spannung des Stickoxyduls in den Lungen­
alveolen, drittens dem Absorptionskoeffizienten des Stickoxyduls im Blute 
und viertens der Versuchsdauer proportional ist. 

Um die yom Blute aufgenommene Stickoxydulmenge messen zu konnen, muB die 
perzentuelle Menge desselben in den beiden Proben und die wahrend des Versuchs in den 
Lungenalveolen enthaltene Luftmenge bekannt sein. Die perzentueUe GroBe des Stick­
oxyduls wird durch Analyse der Luftproben mitteIs des Haldaneschen Apparates fest­
gestellt; die in der Lunge wahrend des Atemanhaltens enthaltene Luftmenge ergibt sich 
aus dem Volumen der letzten Exspiration vermehrt um die ResiduaUuft. Der Absorptions­
koeffizient des StickoxyduIs im BIute betragt nach den Berechnungen von Siebeck 
bei 37 0 C 0,43. 
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Die Berechnung des Minutenvolumens sei wieder an einem Beispiel erlautert: 

Volumen der letzten Exspiration . . . . . . . . 980 ccm 
Residualluft der Versuchsperson. . . . . . . . . 800 ccm 
Lungenvolumen wahrend des Atemstillstandes .. 1,78 Liter. 
Probe I 3,49% CO2, 15,35% °2, 15,15% N20, 66,01 % N. 
Probe II 5,64% CO2, 12,75% °2, 13,19% N20, 68,41% N. 

Die Zahlen der Probe I bediirfen einer Korrektur, und zwar deshalb, weil das Lungen­
volumen wahrend des Atemstillstandes eine geringergradige Verkleinerung aufweist, da 
die Sauerstoffaufnahme wahrend des Atemstillstandes groBer ist als die Kohlensaureabgabe 
(der respiratorische QuotIent betragt ja zumeist 0,7 bis 0,9) und auBerdem eine Verkleinerung 
des Volumens durch die Stickoxydulaufnahme von seiten des Blutes statthaben muB. 

Diese Verkleinerung des Lungenvolumens findet in der ErhOhung des Stickstoffgehalts 
wahrend des Versuchs von 66,01 auf 68,41% ihren Ansdruck. 

Die Korrektur der Probe I (auf das Lungenvolumen zu Beginn des Atemstillstandes) 
erfolgt durch Multiplikation der gefundenen Werte mit dem Verhaltnis der Stickstoff­
prozentzahl am Beginn zur Stickstoffprozentzahl am Schlusse des Versuchs. 

Die korrigierten Werte der Probe I des obzitierten Falles lauten nun: 
3,61% CO2, 15,91% °2, 15,70% N20, 68,41% N. 

Die Differenzen zwischen der korrigierten Probe lund der Probe II betragen: 

1,97% CO2, 3,14% °2, 2,51 % N20, -. 

Die wahrend des Atemstillstandes vom Blute aufgenommene Stickoxydulmenge betragt 
daher: 1,78 (Luftvolumen in der Lunge) . 2,51 (perzentuelle Stickoxyduldifferenz): 100 (Liter). 

Der Absorptionskoeffizient des Stickoxyduls im Blute betragt - wie bereits angefuhrt 
wurde' - 0,43 bei 37 ° C, die mittlere Stickoxydulspannung wahrend des Atemstillstandes 
betragt 14,17; demnach ist wahrend des Atemstillstandes folgende Blutmenge durch die 
Lunge gestromt: 

1 78 X 251 . 100 , '(verschwundene StlCkoxydulmenge) X -;:-;-::---::-:--=::-
100 0,43 X 14,17 

Die solcher Art ermittelte Zahl muB noch auf den wirklichen Wert (bei 0° und 760 mm Hg) 
korrigiert werden. Diese Korrektur betragt z. B. bei 20° Zimmertemperatur 0,97, bei 
18° 0,98, bei 16° 0,99, bei 14° 1,0. 

Da die Dauer des Atemanhaltens in unserem Falle 9,7 Sekunden betrug, so sind nach 
obiger Berechnung per Minute 4,29 Liter Blut durch die Lunge gestromt. 

Der Sauerstoffverbrauch wahrend der Zeit des Atmungsstillstandes kann gleichfalls 
aus der perzentuellen Differenz des Sauerstoffgehaltes am Beginn und am SchluB des Ver­
suchs unter Berucksichtigung des Lungenvolumens wahrend des Versuchs berechnet werden; 
in unserem Beispiel betragt der O2-Verbrauch demnach: 

3,14.1,78 (L't ) uf di Min hn't 308 1 er , a e ute umgerec et soml ccm. 
100 

Wird in diesem Beispiele der Sauerstoffverbrauch im Stoffwechselversuch ermittelt, 
so betragt seine GroBe 220 ccm per Minute. 

Die mittels dieser Versuchsa.nordnung errechneten Minutenvolumwerte er­
wiesen sich als auBerordentlich schwankend und waren erheblich hoher als 
die von anderen Untersuchern auf Grund verschiedener anderer Untersuchungs­
methoden ermittelten Zahlen. Dies veranlaBte Krogh und Lindhard, ihr 
Augenmerk auf die ,Erhohung der Sauerstoffaufnahme wahrend des Versuchs 
(siehe obige Zahlen) gegenuber den im Ruhestoffwechsel festgestellten Werten 
zu lenken; die Erhohung des Sauerstoffverbrauchs wahrend des Krogh­
Lindhardschen Versuchs (in unserem Beispiel betragt die Steigerung des 
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Sauerstoffverbrauchs per Minute 88 ccm) konnte durch verschiedene Umstande 
bedingt sein; so wurde z. B. angenommen, daB durch den Versuch selbst (erhOhte 
Muskelaktion) eine Steigerung des Grundumsatzes veranlaBt sein konnte; in 
diesem Sinne bemerkt C.Tigerstedt in seiner "Physiologie des Kreislaufs": 
Der von Krogh und Lindhard beobachtete Sauerstoffverbrauch wahrend des 
Versuchs, der ja im Vergleich mit dem von ihnen an denselben Versuchspersonen 
im Ruhestoffwechselversuche gefundenen sehr groB ist, zeigt ohne weiteres, 
daB von einer wirklichen korperlichen Ruhe beim Minutenvolumversuche 
keine Rede sein kann, und die von ihnen bestimmten Minutenvoluminasind 
daher auch als abnorm groB zu bezeichnen, wenn sie als Ausdruck des Blut­
stroms beim nicht arbeitenden Menschen gelten sollen: Unseres Erachtens 
laBtsich die Sauerstoffverbrauchssteigerung im Krogh - Lindhard.schen Ver­
suche doch nicht in so a.podiktischer Weise auf eine erhOhte Muskelaktion zuriick­
fiihren,denn es kommt - wie wir a.us einer Reihe von Angaben verscbiedener 
Untersucher' (wir verweisen da auf die diesbeziiglichen Besprechungen Grafes 
in seiner "Physiologie des Gesamt- und Kraftstoffwechsels") sowie aus eigenen, 
zum Teil nicht veroffentlichten Beobachtungen wissen - selbst bei schwerster 
Dyspnoe (Asthma bronchiale) ka.um zu einer mehr als 20%igen Steigerung 
des Grundumsatzes gegen dem Rubegrundurnsatz; es ist also schwer glaublicb, 
daBein derartig bedeutender Anstieg des Sauerstoffverbrauchs, wie ihn Krogh­
Lindhard wahrend ihres Versuchs finden (in unserem Beispiel urn 35%), 
durch erne erhOhte Muskeltatigkeit allein bedingt sein solIte. Krogh und 
Lindhard selbst fa.Bten zwei Moglichkeiten zur Erklarung des Zustandekommens 
der Sauerstoffverbrauchssteigerung in ihren Versuchen ins Auge: einmal konnte 
es durch katabolische Prozesse in der Lunge selbst zu einer Anderung der 
Sauerstoffaufnahine kommen, oder a.ber es konnte eine durch mechanische 
Momente beim Atmungsversuch bedingte Beschleunigung des Blutstroms in 
den zentralen Venen die Erhohung der Sauerstoffaufnahme verursachen. Die 
erstere Annahme (katabolische Prozesse in der Lunge) ist wohl von der Hand 
zu weisen, da die von Bohr und Henriquez vertretene Anschauung, daB ein 
betrachtlicher Teil der Gesamtoxydation (bis zu 50%) in der Lunge selbst 
vor sich gehen kann, durch Versuche von Krogh, Evans und Starling wider­
legt wurde (auf die Erorterung dieser Frage werden wir noch an anderer Stelle 
zuriickkommen). Es steht also nur die zweite Annahme noch zur Diskussion 
(Beschleunigung des Blutstroms in der Lunge); infolge der VergroBerung des 
venosen Blutstroms in der Lunge wabrend des Versuchs wird bei der Arteriali­
sierung des venosen Blutes in der Lunge mehr Sauerstoff aufgenommen als dem 
tatsachlichen Sauerstoffbedarf der Versuchsperson entsprechen wiirde; unter 
der Voraussetzung, daB die Gaszusammensetzung des venosen Blutes wahrend 
des Versuchs unverandert bleibt, was bei der relativen Kiirze der Versuchs­
dauer auch der Fall sein diirfte, kann die Erhohung der Sauerstoffaufnahme 
wahrend des Krogh - Lindhardschen Versuchs im Vergleiche zu demRuhe­
sauerstoffverbraucb als MaBder VergroBerung des Blutstroms durch die Lunge 
(gegeniiber der im Ruhevolumen bestehenden Blutstromung durch die Lunge) 
angeseben w~rden. 

Nach den Angaben von Krogh und Lindhard kann daher das Ruhe­
minutenvolumen durch Mnltiplikation des "Minutenvolumens wahrend des 
Versuchs" mit der Verhaltniszahl der "Sauerstoffaufnahme wabrend des 
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Versuchs" zum "Sauerstoffverbrauch im Ruhestoffwechsel" berechnet werden. 
In unserem Beispiel betragtdas Ruheminutenvolumen demnach: 

4 29 (M-' t 1 "hr dd V h) 220 (02-Verbrauch im Ruhestoffwechsel) 
, "ulliU envo umen wa en es ersuc s X --=-=--=--="-----;---.:------:-----;----,;---o----c;co----;--: 

308 (02-Aufnahme wahrend des Versuchs) 
also tatsachlich 2,7 Liter. 

Die mit der Krogh - Lindhardschen Methode erzielten Versuchsergebnisse 
liefern keine gut iibereinstimmenden Werte; vor allem stellte sich - wie Lind­
hard selbst angibt - heraus, daB in der "Vorperiode" des Versuchs mogliche 
Anderungen des gewohnlichen Respirationstypus zu unrichtigen Versuchs­
resultaten fiihren konnen; Lindhard mein"!!, daB solch eine Anderung des 
Respirationstypus durch rein mechanische Momente eine Anderung des Minuten­
volumens erwirke, so zwar, daB eine vorwiegend thorakale Atmung eine Er­
hohung, eine vorwiegend abdominale Atmung dagegen eine Verminderung des 
Minutenvolumens zur Folge habe. Demgegeniiber konnte jedoch Sonne nach­
weisen, daB die- mittels der Krogh -Lindhardschen Methode ermittelten 
Minutenvolumwerte hauptsachlich deshalb keine zuverlassige Ubereinstimmung 
zeigen, weil die Lungenluftmischung bei dieser Versuchsanordn]1ng aller Wahr­
scheinlichkeit nach nicht homogen ist. Aus den Beobachtungen Sonnes geht 
jedenfalls hervor, daB bei einer geringen Zahl von Mischluftrespirationen - wic 
dies beim Krogh- Lindhardschen Versuche der Fall ist - bei Atmung eines 
dem Korper fremden Gases keine Homogenitat der Lungenluftmischung eintritt. 
Sonne gibt weiter der Meinung Ausdruck, daB selbst bei Atmung gewohnlicher 
Luftgemische (Sauerstoff, Stickstoff, Kohlensaure) keine Homogenitat del' 
Lungenluft vorhanden sei. Die Inhomogenitat der Lungenluft ist nicht allein 
durch den - nach den Untersuchungen von S i e be c k in seiner GroBe varia bIen -
schadlichen Raumbedingt, sondern auch dadurch, daB die verschiedenen Partien 
del' Lunge am Atmungsprozessenicht vollig gleichartig Teil haben. Die GroBe 
des schadlichen Raums wiirde beim Krogh - Lindhardschen Versuche kaum 
wesentliche Unterschiede hervorzurufen vermogen, da die Luftproben beim 
Versuche immer am Ende der Exspiration entnommen werden. In jiingster 
Zeit behaupteten Lundsgaard, Christen und Knud Schier beck (Americ. 
journ, of physiol. 64, Nr, 2. 1923) auf Grund ihrer Untersuchungen, daB die 
Geschwindigkeit, mit welcher eine vollstandige Mischung des Spirometer­
inhaltes mit der Lungenluft erzielbar sei, von del' Art des Gases, von der 
relativen Menge verschiedener Gase ill Spirometer, von der absoluten Menge 
des Gases im Spirometer, von der GroBe des toten Raumes der Atemwege 
und des Spirometers und von der Frequenz der Atemziige so gut wie unab­
hangig ist, aber in auBerordentlichem MaBe beeinfluBt wird von der Zahl 
der Mischrespirationen, von ihrer Tiefe und von del' Luftmenge, welche in 
den Lungen verbleibt (d. i. Residualluft und mehr oder weniger auch die 
Vitalkapazitat) , 

Unseres Erachtens geht aus den Folgerungen Haldanes iiber die Ursachen 
der Anoxiamie unter anderem die Bedeutung der ungleichmaBigen Ventilation 
verschiedener Lungenpartien hervor; Haldane konnte an normalen Menschen 
bei exzessiver kiinstlicher Atmung den Eintritt schwerer Anoxiamie beob­
achten, was eigentlich im voraus nicht zu erwarten gewesen ware, da 
iiberlegungsgemaB bei intensiver Atmung doch das Eintreten einer besseren 
Arterialisierung des Elutes vorausgesetzt werden miiBte; aus den Beobachtungen 
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von Keith, daB sicb die Lunge wahrend der Inspiration nicht in allen Partien 
gleichmaBig und gleichzeitig, sondern nach und nach - wie ein "Damen­
facher" - offnet, folgt, daB bei exzessiver Atmung eine ungleichmaBige Venti­
lation der LlUlge statthaben muB; das durch die schlechter ventilierten Lungen­
partien stromende Venenblut wird nicbt vollstandig arterialisiert, das durch 
die besser ventilierten Lungenpartien stromende Venenblut wird iiberarteriaIi­
siert! Da das arterielle Blut bei normaler Atmung bereits zu etwa 950/ 0 mit 
Sauerstoff gesiittigt ist, wird die UberarterialiSierung keine groBe Rolle spielen 
konnen, doch kann das mangelhaft arteriaJisierte Blut der schlecht ventilierten 
Lungenpartien, welches sich ja dem iiberarterialisierten Blute beimischt, wohl 
ein Sauerstoffmanko bewirken. 

Wenn man beriicksichtigt, daB die ungleichmaBige Ventilation im Sinne 
von Haldane sogar AnlaB zu schwerer Anoxiamie geben kann, so ist es sehr 
gut zu verstehen, daB selbst bei normaler Atmung infolge verschiedenartiger 
Respiration eine UngleichmaBigkeit der Lungenluftmischung vorhanden ist. 

DaB diesem Umstande bei dem Krogh - Lindhardschen Versuche eine 
wesentliche Bedeutung zukommt, erscheint uns hauptsachlich aus dem Grunde 
plausibel, weil es sich da um die Zufiihrung eines korperfremden Gases, 
des Stickoxyduls, handelt, und da sich unserer Erfahrung nach bei der­
artigen Luftmischungen infolge der bedeutenden Spannungsnnterschiede der 
Gase eine Homogenitat der Lungenluft nicht so schnell und leicht einzu­
stellen vermag. 

Die von manchen Untersuchern mittels der Krogh - Lindhardschen 
Methode errechneten Werte fiir das "Ruheminutenvolumen" sind im allge­
meinen niedriger als die mittels anderer Methoden gefundenen, was nach den 
obigen Ausfiihrungen erklarlich erscheint. Insbesondere der Umstand, daB 
die mit der Krogh-Lindhardschen Methode arbeitenden Untersucher sehr 
hohe Werte fiir die Sauerstoffaufnahme wahrend des Versuchs finden, fiihrt 
zur rechnerischen Feststellung zu niedriger Minutenv01umwerte. 

Wenn die kritischen Einwande, welche gegen die Krogh - Lindhardsche 
Methode erhoben werden konnen, die Anwendung derselben namentlich fiir 
die diesbeziiglichen Untersuchungen bei pathologischen Atmungs- und Kreislauf­
verha1tnissen einzuschranken bemiiBigen, so glauben wir doch behaupten zu 
diirfen, daB die von Krogh und Lindhard angegebene Versuchsanordnung 
unter physiologischen Versuchsbedingungen und bei genauer Einhaltung der 
von diesen beiden Autoren gegebenen Vorschriften (gleichmaBige und ruhige 
Atmung wahrend der V orperiode des Versuchs) wertvolle Aufschliisse iiber 
die ZirkulationsgroBe zu geben imstande ist. 

Methode von Christiansen, Douglas und Haldane. 
Die Minutenvolumbestimmungen mittels der Methoden, welche sicb auf 

dem Fickschen Prinzipe aufbauen, haben die Annahme zur Voraussetzung, 
daB Oxydationsprozesse in der Lunge nicht statthaben; nur Bohr und 
Henriq uez wollen solche beobachtet haben, doch haben Untersuchungen 
von Krogh, Evans und Starling sowie neuerdings sogar von Henriquez 
selbst ergeben, daB die von Bohr und Henriquez vertretene Anschauung 
"iiber die Oxydation in der Lunge" nicht aufrechterhalten werden kann. 
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Die Metbode der genannten drei Autoren besteht aus der Untersuchung 
des Sauerstoffgehalts des arleriel1en und des ven6sen Blutes sowie aus der 
Bestimmung des Ruhestoffwecbsels. 

Die Bestimmung des Sauerstoffgehalts des venosen Blutes beruht nach dem 
von Christiansen, Douglas und Haldane angegebenen Prinzipe auf der 
Ermittlung der Koblensaurespannung des arteriellen Blutes, der Kohlensaure­
und Sauerstoffspannung des venosen Blutes und der Kohlensaurespannungs-
kurven. , 

Zur naheren Erklarung dieses Prinz ips sei folgendes .vorausgeschickt: 
Schon Ludwig hatte die Vermutung ausgesprochen, daB die Sauerstoffaufnabme 
von wesentlicher Bedeutung fiir die Austreibung der Kohlensaure aus dem 
venosen Blute sei; Christiansen, Douglas und Haldane vermochten zu 
erweisen, daB der Sauerstoffgehalt des Blutes von erheblichem EinfluB auf das 
Kohlensaurebindungsvermogen des Blutes ist; wenn man Blut von verschiedenem 
Sauerstoffgehalte mit kohlensaurehaitiger Luft schiittelt, so besitzt das Blut 
bei einem bestimmten Kohlensaurepartialdruck in der Schiittelluft einen um so 
groBeren Kohlensauregehalt, je niedriger der Sauerstoffgehalt des Blutes ist. 
Zur ErkIarung dieser Tatsache nahmen Christiansen, Douglas und Haldane 
an, daB das Oxyhamoglobin einen starker saueren Charakter habe als das 
reduzierte Hamoglobin; das Kohiensaurebindungsvermogen des Blutes wird 
daher um so kIeiner sein, je groBer der Oxyhamoglobingehalt desselben ist. 
Hasselbalch stellte in Ubereinstimmung mit diesen Beobachtungen fest, 
daB die Reduktion des Blutes, wie sie normalerweise im Blutkreislaufe vor sich 
geht, einen meBbaren EinfluB auf die Wasserstoffzahl des Blutes habe; er meint, 
daB der Umstand, daB das Blut bei steigender Kohlensaurespannung armer 
an Sauerstoff wird, dazu beitragt, die Wasserstoffzahl des Blutes konstant 
zu erhalten. Tatsachlich sind auch die Unterschiede zwischen der Aciditat 
des arteriellen und venosen Blutes - wie diesbeziigliche Untersuchungen fest­
stellten - sehr gering. 

Wenn nun die Moglichkeit geboten wird, die Erhohung der Kohlensaure­
spannung des Blutes durch die GroBe der Sauerstoffaufnahme von seiten des 
venosen Blutes in der Lunge zu bestimmen, miiBte daraus auf den Sauerstoff­
gehalt des venosen Blutes geschlossen werden konnen. 

Bestimmung der Kohlensaurespannung des venosen Blutes. Zwischen ver­
schiedenen Gasspannungen wird sich um so eher ein Gleichgewichtszustand 
einstellen, je geringer die Spannungsunterschiede der betreffenden Gase sind; 
eine Luftmischung, welche zur Einatmung gelangt, wird demnach um so leicbter 
mit dem venosen Blute in Gleichgewicht kommen, je naher ihre Gasspannung 
der Spannung des venosen Blutes gelegen ist. Deshalb lieBen Christiansen, 
Douglas und Haldane zwecks Bestimmung der venosen Kohlensaurespannung 
Luftmischungen einatmen, deren Kohlensauregehalt von der - ungefahr zu 
erwartenden - venosen Kohlensaurespannung nicht wesentlich abwichen. 

Nach Christiansen, Douglas und Haldane ist die venose Kohlensaure­
spannung vor der Sltuerstoffsattigung niedriger als die Kohlensaurespannung 
des venosen Blutes nach der Sauerstoffsattigung. Sowohl aus der Kohlensaure­
spannung vor als auch nach Sauerstoffsattigung des venosen Blutes kann der 
Sauerstoffgehalt des venosen Blutes bereclinet werden; es sind daher zwei Wege 
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zur Errechnung des Minutenvolumens solcherweise geboten: entweder aus der 
venosen Kohlensaurespannung vor der Sauerstoffsattigung oder nach· der 
Sauerstoffsattigung. 

Bei der Bestimmung der venosen Kohlensaurespannung vor der Sauerstoff­
sattigung muB natiirlich auch die Sauerstoffspannung der eingeatmeten Luft 
mit der venosen Sauerstoffspannung ins Gleichgewicht gebracht werden, da 
- wie bereits erortert wurde - eine Auderung des Sauerstoffgehalts des Blutes 
auch eine Auderung der Kohlensaurespannung hervorruft. 

Bei der Bestimmung der venosen Kohlensaurespannung nach der Sauerstoff­
sattigung kann der Sauerstoffgehalt der geatmeten Luft als der atmospharischen 
Luft gleich angesehen werd«;ln. 

Diesen DarIegungen gemaB muB man fUr die zur Verwendung gelangende 
Luftmischung, je nachdem· man die eine oder die andere venose Kohlensaure­
spannimg fiir die Berechnung des, Sauerstoffgehaltll des v~nosen Blutes her-an­
ziehen will~ erne entsprechend verschitldenartige Zusammensetzung wahlen. 

Die'Versuehsanordnung der von Christiansen, Douglas und Haldane 
angegebenen Methode ist folgende: 

Nach einer normalen Exspiration wird die Versuchsperson mit einem Gummiballon, 
der mit dem entsprechenden Luftgemische geftillt ist, in Kommunikation gebracht, worauf 
drei tiefe Respirationen folgen, und zwar in der Weise, daB mittels entsprechender Stell1l1lg 
eines Dreiweghahnes aus dem Ballon inspiriert, nach auBen aber exspiriert wird; nach 
der dritten tiefen Inspiration wird der Atem etwa 2 Sekunden lang angehalten, darauf 
etwa 1 Liter exspiriert, wobei eine Probe aus der Alveolarluft(Probe I) entnommen wird; 
dann wird der Atem neuerdings - und zwar etwa 5 Sekunden lang - angehalten, sodann 
wieder etwa 1 Liter exspiriert und dabei eine Alveolarluftprobe (Probe II) entnoinmen. 

Sthnmen die beiden Alveolarluftproben (I und II) untereinander gut iiberein, 
so ist die Annahme berechtigt, daB sich ein GleichgewichtSzustand zwischen 
Atmungsluft und Alveolarluft eingestellt hat, da bei der Kiirze der Versuchs­
dauer weder Sauerstoff· aufgenommen, noch Kohlensaure abgegeben werden 
konnte. Fiir den Fall, daB die beiden Proben keine Ubereinstimmung zeigen, 
miissen die Versuche unter Beniitzung einer anderen perzentuellen Gasmischung 
des Atmungsgemenges wiederholt werden, evtl. auch des ofteren, und zwar 
so lange bis eine Ubereinstimmung der Probe I und II erzielt wfrd. 

Bestimmung derKohlensaurespannungskurven. 

Abb. 6. Satnrator. 

FUr die Berechnung des Sauerstoff­
gehaltes des venosen Blutes aus den 
Kohlensaurespannungskurven (vor oder 
nach der Sauerstoffsattigung) ist es not­
wendig, das Verhaltnis der Kohlensaure­
spannung zum Kohlensauregehalte des 
Blutes sowohl im vollkommen redu. 
zierten als auch im sauerstoffgesattigten 
Blute zu bestimmen. Die Bestimmung 
der Kohlensaurespannungskurve des re­
duzierten Blutes wird folgendermaBen 
vorgenommen: Das aus der Vene (ohne 
vorher gestaut zu haben, also am besten 
"Venesectio") entnommene Blut wird 
defibriniert und etwa 5 ccm desselben 
in einem geschlossenen GlasgefaBe (Sa­
turator, s. Abb. 6) mittels Durchleitung 
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von reinem Wasserstoff reduziert; dann werden in den Saturator Kohlensaure-Stickstoff­
gemische verschiedenen Kohlensaure-Partialdrucks eingeleitet; hierauf wird der Saturator 
in einem Thermostaten etwa 15 Minuten lang bei 38 0 C geschiittelt; sodann wird der 
Kohlensauregehalt der Schiittelluft des Saturators und der Kohlensauregehalt des im 
Saturator befindlichen Blutes mit dem "Haldaneschen Apparate" bzw. mit dem 
"Haldaneschen Blutgasanalysenapparate" bestimmt. Durch Ermittlung einiger Punkte 
kann die Kohlensaurespannungskurve dargestellt werden. Die Kohlensaurespannungskurve 
des sauerstoffgesattigten Blutes wird in analoger Weise mittels Schiittelns des defibri­
nierten Blutes im Saturator mit Kohlensauregemischen bestimmt, deren Sauerstoffgehalt 
der - nach dem Haldane - Pristleyschen Verfahren festgestellten - arteriellen Sauer­
stoffspannung entspricht. 

Bestimmung der arteriellen Sauerstoff- und Kohlensanrespannung. 
Die Kohlensaure- unCi Sauerstoffspannung des arteriellen Blutes wird von C hri s ti a n sen, 

Douglas und Haldane nach dem Haldane - Pristleyschen Verfahren ermittelt; die 
Versuchsperson mul3 nach einer gewohnlichen Inspiration durch ein langes Glasrohr 
exspirieren; gegen Ende dieser Exspiration wird nahe dem Munde eine Luftprobe ent­
nommen, welche nach den Angaben von Haldane und Pristley die Zusammensetzung 
derAlveolarluft aufweisen solI. 

Der Stoffwechselversuch. 
Nach dem Douglas - Haldaneschen Verfahren wird sowohl der Sauerstoffverbrauch, 

als auch die Kohlensaureabgabe bestimmt und daraus der respiratorische Quotient 'berechnet; 
die Inspiration erfolgt dabei von der atmospharischen Luft aus, die Exspirationsluft wird 
in einem etwa 100 Liter fassenden evakuierten Gummisack aufgefangen; In- und Ex­
spiration sind durch entsprechende Ventilstellung voneinander trennbar; durch Analyse 
der Exspirationsluft wird der Sauerstoffgehalt und Kohlensauregehalt derselben fest­
gestellt, durch Entleerung des Gummiballons in eine Gasuhr, wodurch die gesamte Exspi­
rationsmenge erfal3t wird, wird das Atemvolumen bestimmt und so die Berechnung des 
Sauerstoffverbrauchs und der Kohlensaureabgabe ermoglicht. 

Die Sauerstofftotalkapazitiit des Blutes. 
Diese wird durch Gasanalyse mittels des Haldaneschen Apparates festgestellt. Der 

Sauerstoffgehalt des arteriellen Blutes kann entweder durch Untersuchung des 
Sauerstoffgehalts des Blutes der Arteria radialis (Arterienpunktion) ermittelt werden 
oder durch Berechnung aus der Sauerstoffspannungskurve und der - nach dem Haldane­
Pristleyschen Verfahren bestimmten - Sauerstoff- und Kohlensaurespannung. Der 
Berechnung des Sauerstoffgehalts des venosen Blutes liegt folgende 1Jberlegung 
zugrunde, welche wir an Hand tiines Beispiels erortern wollen: Wenn die Gesamtsauerstoff­
bindung (mittels Blutgasanalyse bestimmt) z. B. 17 ccm pro 100 ccm Blut betragt und 
der Sauerstoffgehalt des arteriellen Blutes 95% der Totalkapazitat ausmacht, so wird 
das arterielle Blut 16,15 ccm Sauerstoff in 100 enthalten. Der respiratorische Quotient, 
welcher nach dem obigen Verfahren ermittelt wurde, betrage in unserem Beispiel 0,8 und 
die Kohlensaurespannung des arteriellen Blutes (nach Haldane - Pristley bestimmt) 
40 mm Hg; wenn nun der gesamte Sauerstoff des arteriellen Blutes bei einem respiratorischen 
Quotienten von 0,8 verbraucht worden ware, miil3ten 16,15.0,8 Volumprozente Kohlen­
saure gebildet worden sein, das sind 12,92 Volumprozent. Der Kohlensauregehalt des 
venOsen Blutes miil3te in unserem FaIle somit um 12,92 Volumprozent hoher liegen als 
der des arteriellen Blutes; da das arterielle Blut (bei der festgestellten Kohlensaurespannung 
von 40 mm Hg) - wie aus der Spannungskurve zu ersehen ist - 52 Volumprozent Kohlen­
saure enthiilt, so betragt der Kohlensauregehalt des venosen Blutes: 52 + 12,92" das sind 
also 64,92 Volumprozent (s. Abb. 7). 

Wenn der gesamte Sauerstoff des venosen Blutes verbraucht worden ware, so miiBte 
der dem Kohlensauregehalte yon 64,92 Volumprozent entsprechende Punkt der Spa.nnungs­
kurven auf der Spannungskurve II (Abb.7) liegen, das ist auf der Spannungskurve des 
vollstandig reduzierten Blutes; der arterielle Punkt liegt bei einem Kohlensauregehalte 
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von 52 Volumprozent auf der Kohlensaurespannungskurve I, das ist auf der Kohlensaure­
spannungskurve des sauerstoffgesattigten Blutes. Es ist leicht einzusehen, daB sowohl 
der Kohlensaureanstieg des Blutes als auch der Sauerstoffabfall desselben auf der Ver­
bindungslinie zwischen dem arteriellen (A) und dem veniisen Punkte (B) der Spannungs­
kurven verzeichnet sein muB. Die Linie A-B stellt somit die Kohlensaurespannungskurve 
des Blutes "innerhalb des Kreislaufs selbst" unter dem Einflusse der Sauerstoffaufnahroe 
bzw. des Sauerstoffverlustes dar. 

Die veniise Kohlensaurespannung, welche nach der oben beschriebenen Versuchs­
anordnung von Christiansen, Douglas und Haldane zu ermitteln ist, betragt in unserem 
Beispiel 44 mm'Hg. Bei Benutzung der Spannungslinie A-B laBt sich der Kohlensaure­
gehalt des venosen Blutes mit 55 Volumprozent berechnen. Der Kohlensauregehalt 
des veniisen Blutes ist somit um 3 Volumprozente hoher als der des arteriellen Blutes (der 
Kohlensauregehalt des arteriellen Blutes betrug 52 Volumprozent). 

Wenn der gesamte Sauerstoff des arleriellen Blutes verbraucht worden ware, miiBte 
- wie bereits ausgefiihrt wurde - das venose Blut um 12,92 Volumprozent reicher an 

Kohlensaure geworden sein; da jedoch der Kohlensaureanstieg nur 3,0 . 100 = 23,3 Prozent 
12,92 

jener Kohlensaurevermehrung betragt, die das vollig sauerstofffreiwerdende Blut hervor­

Abb.7. 

gerufen haben wiirde, so kann das Blut bloB 23,3 
Prozent seines Sauerstoffes verloren haben; die 
Sauerstoffsattigung des veniisen Blutes betragt 
somit 76,8 Volumprozent. 

Auf diese Weise kann der Sauerstoff-
, gehalt des venosen Blu tes berechnet werden, 
aber er kann - wie bereits erwahnt - auch aus 
der Kohlensaurespannung des sauerstoffgesattig­
ten veniisen Blutes errechnet werden. 

Die Kohlensaurespannung des veniisen Blu­
tes n a c h der Sauerstoffsattigung (bestimmt 
nach der oben angegebenen Methode) betragt 

100 in unserem Beispiele 46 mm Hg; aus der­
selben laBt sich die "wahre" Kohlensaure­
spannung 'des venosen Blutes, das ist 
diejenige Kohlensaurespannung, welche dem 
tatsachlichen Sauerstoffgehalte des veniisen 

Blutes entspricht, auf folgende Weise berechnen: Der Kohlensauregehalt des venosen 
Blutes nach der Sauerstoffsattigung betragt bei 46 mm Hg Spannung 54 Volumprozent 
(aus der Spannungskurve I ermittelt) und ist somit um 2 Volumprozent hoher als der 
des arteriellen Blutes; wenn die bestimmte Kohlensaurespannung (46 mm Hg) dem veniisen 
Blute vor der Sauerstoffsattigung entsprochen haben wiirde, so miiBte der Kohlensaure­
gehalt des venosen Blutes 56 Volumprozent betragen (der Kohlensauregehalt muB in diesem 
Falle aus der Spannungslinie A-B, auf welcher der venose Punkt liegen muB, berechnet 
werden). Hier ware der Kohlensauregehalt des venosen Blutes um 56-52 = 4 Volum­
prozent heher als der des arteriellen Blutes. 

Die Kohlensaurespannung des sauerstoffgesattigten veniisen Blutes ist um (46-40mm Hg) 
6 mm Hg geringer als die arterielle Kohlensaurespannung; in dem gleichen AusmaBe wie 
der Kohlensauregehalt des venosenBlutes groBer wird, nimmt bei ein und derselben Kohlen­
saurespannungskurve des Blutes die Kohlensaurespannung abo Die Zahl, welche die 
Differenz zwischen der arteriellen Kohlensaurespannung und der "wahren" veniisen Kohlen­
saurespannung v 0 r der Sauerstoffsattigung angibt, wird sich somit um genau den 
gleichen Betrag verringern ~iissen, um welchen die UnterschiedsgroBe zwischen dem 
Kohlensauregehalte des arteriellen und des veniisen Blutes n a c h der Sauerstoffsattigung 
zunimmt. 

Die Differenz der Kohlensaurespannungen zwischen arteriellem und veniisem Blute 
betragt - wie bereits angefiihrt wurde - 6 rom Hg, die "wahre" Differenz wird sonach 
6 . 2 : 4 mm Hg betragen, also 3 rom Hg. Die venose Kohlensaurespannung belauft sich 
demnach auf 40 + 3 = 43 mm Hg. 

Aus der solchermaBen ermittelten veniisen Kohlensaurespannung kann nun in der 
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gleichen Weise wie aus der "direkt" bestimmten der Sauerstoffgehalt des veniisen Blutes 
berechnet werden. 

Da.s Minutenvolumen wird dann nach der Fickschen Formel aus dem Sauer­
stoffgehalt des arteriellen und des venosen Blutes sowie aus dem Sauerstoff­
verbrauche berechnet. 

Christiansen, Douglas und Haldane haben mit dieser Methode bei 
einigen normalen Versuchspersonen Bestimmungen des Minutenvolumens vor­
genommen und dabel. als Durchschnittswerte fiir das Ruheminutenvolumen 
5-6 Liter erhalten. 

Eppinger und seine Mitarbeiter iiberpriiften diese Methode an einer be­
trachtlichen Zahl von Fallen und fanden, daB bei Verwendung derselben wohl 
iibereinstimmende Werte fiir die venose Kohlensaurespannung (bei "direkter" 
Bestimmung derselben) erhalten werden, daB aber die ermittelten Werte fiir 
die arterielle Kohlensaurespannung, deren Bestimmung ja zur Errechnung 
des Sauerstoffgehalts des venosen Blutes gleichfalls erforderlich ist, nicht 
unbedingt zuverlassig sind. Die Kohlensaurespannung des arteriellen Blutes 
ist anscheinend groBen Schwankungen unterworfen, welche vor allem durch 
die Anderung der Respiration verursacht sein mogen; aus diesem Grunde 
erweist sich die Anwendung der Haldaneschen Methode der Minutenvolum­
bestimmung schon unter physiologischen Bedingungen schwierig, bei patho­
logischen Respirations- bzw. Zirkulationsverhaltnissen versagt sie aber, wei! 
- wie Kornfeld nachweisen konnte - die Kohlensaurespannung des arteriellen 
Blutes mittels der Haldane - Pristleyschen Methode nicht bestimmt zu 
werden vermag (es ergeben sich Fehler bis zu 50%). 

Methode von Eppinger, v. Pap und H. Schwarz. 
Diese Methode setzt sich aus vier Teilversuchen zusammen, namlich 

1. aus der Bestimmung der venosen Kohlensaure- und Sauerstoffspannung, 
2. aus der Bestimmung des Sauerstoffgehalts des arteriellen Blutes,. 
3. aus der Feststellung des Sauerstoffverbrauchs mittels der von Krogh 

angegebenen Methode und 
4. aus der Bestimmung der Dissoziationskurven des Oxyhamoglobins. 

Der Gang der Untersuchung ist folgender: 

1. Bestimmung der venosen Sauerstoff- und Kohlensaurespannung. 
Die Untersuchung der veniisen Gasspannung ist - worauf wir bereits des ofteren ver­

wiesen haben - mit einer Reihe nicht unerheblicher Schwierigkeiten verbunden. Eine 
Methode, welche exakte Werte fiir die venose Gasspannung zu liefern imstande ware, 
miiBte unseres Erachtens folgenden Anforderungen gerecht werden konnen: Der Ausgleich 
der Lungenluft mit dem venosen Blute muB sehr rasch vonstatten gehen (innerhalb der 
halben Kreisumlaufzeit), wenn anders das arterielle Blut keine abnorme Zusammensetzung 
erleiden solI; ferner muB dieLungenluftmischung homogen sein; auch muB dieMoglichkeit 
vorliegen, mit Sicherheit festzustellen, ob die gefundenen Gasspannungen dem venosen 
Blute auch tatsachlich vollkommen entsprechen; fiir die Verwendbarkeit einer solchen 
Methodik innerhalb eines groBen Anwendungsbereiches ist auch die Erfiillung der Vor­
bedingung notig, daB diese Methode einerseits an weniger eingeiibten Versuchspersonen 
und andererseits auch bei pathologischen Kreislaufverhaltnissen durchfiihrbar sei. 

Zwischen verschiedenen Gasspannungen wird - wie bereits ausgefiihrt wurde -
um so eher ein Gleichgewichtszustand eintreten, je geringer der Spannungsunterschied 
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der betreffenden Gase ist. Eppinger, v. Pap und Heinrich Schwarz bedienten sich 
daher der von Christiansen, Douglas und Haldane angegebenen Methode zur Be­
stimmung der venosen Kohlensaure- und Sauerstoffspannung, und zwar in folgender Weise: 

Ein Spiro meter wird genau geeicht, so daB es unter Kontrolle eines seitlich ange­
brachten EichungsmaBstabes leicht mit einer Gasmischung von gerade gewiinsehter per­
zentueller Znsammensetzung gefiillt werden kann; an das Spirometer ist ein Rohr an­
gesetzt, welches ein Inspirationsventil und zwei hintereinander geschaltete Dreiweghahne 
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M Mundsttick. H 1, H2 und Ha Hahne. P GlasgefaJ3e zur Entnahme der Luftproben. 
EV Exspirationsventil. IV Inspirationsventil. K Klemmen zum AbschlieBen der Gummi­

schlauehe. S Gummisack (aIs Vorrichtung fiir Luftmisehung). Sp Spirometer. 
N Stickstoffbombe. CO2 Kohlensaurebombe. 

aufmontiert hat; der naher der Versuchsperson befindliche Dreiweghahn ist mit einem 
Glasrohr verbunden, tiber welches ein Kautschukmundsttick gesttilpt werden kann; 
durch zwei an dem Verbindungsrohre angebrachte sehr kleinkalibrige Rohrchen ist eine 
Verbindung mit zwei LuftauffanggefaJ3en gegeben, welch letztere vor Beginn des Versuehs 
mitteIs einer Wasserstrahlpumpe evakuiert wurden. Diese Anordnung ermoglieht es, die 
Luftprobenganznahedem Munde der Versuchsperson zu entnehmen und in den evakuierten 
GlasgefaJ3en unter Quecksilber aufzufangen. Der naher dem Spirometer befindliche Drei­
weghahn steht durch ein mit einem Exspirationsventil versehenen Rohr mit einer kleinen 
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Gasuhr in Verbindung, so daB das Volumen der exspirierten Luft abgelesen werden kann. 
Apparatur siehe Abb. 8. 

Der Gang des Versuchs ist folgender: 
Die LuftauffanggefaBe (P) werden evakuiert, das Spirometer (Sp) mit einer Gas­

mischung gefiillt, welche annahernd die zu erwartende venOse Gasspannung besitzt; die 
Versuchsperson, die einige Zeit vor dem Versuche in absoluter Ruhe verharren muBte, 
nimmt das Mund&tiick (M) in den Mund, und zwar derart, daB weder bei der Ein- noch 
bei der Ausatmung Luft auBerhalb des Mund&tiicks streichen kann, dann wird die Nase 
mit einer Klemme gut vlilrschlossen. Zunachst respiriert die Versuchsperson die gewohn­
liche Luft des Untersuchungsraums (der Dreiweghahn Hl hat die Stellung I), nach einigen 
normalen R,espirationen wird der Dreiweghahn Hl unmittelbar nach einer mitteltiefen 
Exspiration in eine solche Stellung gebracht, daB die Verbindung der Versuchsperson mit 
dem Spirometer hergestellt ist; der Untersuchte atmet nun drei Inspirationen ausdem 
Spirometer, wahrend die Exspirationsluft auf dem Wege iiber das Exspirationsventil (EV) 
durch die Gasuhr nach auBen streicht (die Stellung des Hahnes Hl ist dabei so wie an der 
Gesamtapparatur in Abb. 8 angegeben, ebenso ist Hahn Ha in der an der Gesamtapparatur 
auf Abb.8 wiedergegebenen Stellung); nach der dritten Inspiration wird die Verbindung 
zwischen Versuchsperson und Spirometer gesperrt (der Hahn Ha wird in Stellung II ge­
bracht), die Versuchsperson muB jetzt den Atem anhalten, und zwar etwa 2 Sekunden 
lang, sodann etwa 1200 ccm exspirieren (Volumen ist an der Gasuhr abzulesen), den 
Atem dann weiter etwa 5 Sekunden anhalten und schlieBlich maximal exspirieren; von 
der ersten und von der zweiten Exspiration wird je eine Luftprobe entnommen; es ist 
darauf zu achten, daB zwischen den beiden Exspirationen nicht etwa inspiriert werde! 
Die Luftproben sollen erst gegen Ende der jeweiligen Ex~piration entnommen werden. 

Ergibt die Analyse der beiden Luftproben eine gute Ubereinstimmung derselben, so 
ist die Annahme berechtigt, daB ein Gleichgewichtszustand der Lungenluft mit dem venosen 
Blute eingetreten ist, da ja wahrend des AtelllStillstandes von ungefahr 5 Sekunden das 
Blut weder Sauerstoff aufgenommen noch Kohlensaure abgegeben hat; die "Lungenluft­
mischung" kann hiet ala praktisch homogen angesehen werden, da die bei verschiedenen 
Exspirationstiefen entnommenen Luftproben sonst nicht gleichartig sein konnten. 

Wie durch eine groBe Reihe von Versuchen festgestellt werden konnte, kommt es bei 
dieser Versuchsanordnung leicht zu einem Gleichgewichtszustande zwischen Lungenluft 
und venOsem Blute, wenn die Spirometerluft die "richtige" Zusammensetzung hat, d. h. 
sich nicht wesentlich von den zu vermutenden venosen Gasspannungen unterscheidet. 
Durch die drei Mischrespirationen wird die Lungenluft dem venosen Blute rasch genahert, 
sO' daB wahrend der Zeit des Atemstillstandes ein volliger Ausgleich der Spannungsunter­
schiede erfolgen kann. Man muB natiirlich damit rechnen, daB nicht gleich bei dem erst en 
jeweils vorgenommenen Versuche der erstrebte Gleichgewichtszustand zwischen Ein­
atmungsluft, und venosem Blute erzielt wird; da muB eben die Untersuchung so lange mit 
geanderten Mischungen der Spirometerluft fortgesetzt werden, bis die optimale Gas­
mischung gefunden wurde; wenn man die fiir die betreffende Versuchsperson geeignete 
Luftmischung ausfindig gemacht hat, dann fiihren die mit dieser Luftmischung unter­
nommenen Versuche zu sehr gut iibereinstimmenden Untersuchungsresultaten. An einem 
Beispiele unserer Versuchsreihen sei das Ausfindigmachen der geeigneten Spirometerluft­
mischung und die dann erzielte Ubereinstimmung der Untersuchungsergebnisse illustriert: 

I Sauerstoff Sauerstoff I Kohlensaure I KohJensaure 
Versuchsperson A Spirometerluft I. Probe II. Probe I. Probe II. Probe 

Versuch I . 

Versuch II. 

Versuch III 

Versuch IV 

etwa 4,2%02 

etwa 6,5 % 002 

etwa 4,0%02 

etwa ,6,7%002 

etwa 3,7%02 

I etwa 7,0%002 

etwa 3,7%02 

etwa 7,0%002 

Ergebnisse d. inn. Med. 27. 

5,7%0 6,26% I 5,50% 5,76% 

6,35% 5,52% 5,78% 5,98% 

5,12% 5,18% 6,06% 5,99% 

5,14% 5,17% 6,01% 5,97% 

15 
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Wie an diesem Beispiel ersichtlich ist, muB - wenn die erste Probe z. B. einen hoheren 
Sauerstoffgehalt aufweist als die zweite Probe - der Sauerstoffgehalt der Spirometerluft 
vermindert werden, weil wahrend des Atemstillstandes hier Sauerstoff yom Blute auf­
genommen werden konnte; ist hingegen der· Sauerstoffgehalt der ersten Probe geringer 
als der der zweiten, so muB der Sauerstoffgehalt der Spirometerluft vergroBert werden, 
wenn sie mit dem venOsen Blute in Gleichgewicht gelangen solI. 

Verwendet man bei ein und derselben Versuchsperson stets perzentuell vollkommen 
gleiche Atemgemische der optimalen Zusammensetzung, so stimmen die Untersuchungs­
ergebnisse zumeist genau iiberein, wie sich aus den von Eppinger und seinen Mitarbeitern 
angefiihrten Tabellen ergibt. 

2. Bestimmung des Sauerstoffgebalts des arteriellen Blutes. 
Der Sauerstoffgehalt des arteriellen Blutes kann aus der arleriellen Sauerstoff- und 

Kohlensaurespannung und aus der Sauerstoffsattigungskurve berechnet werden (Ver­
fahren nach Haldane - Pristley). Da dieses Verfahren jedoch - wie bereits erwahnt 
wurde . - storende Fehler ergeben kann, erweist es sich zweckmaJ3ig, den Sauerstoffgehalt 
des arteriellen Blutes direkt zu bestimmen (Blutgasanalyse des der Arteria radialis durch 
Punktion entnommenen Blutes). 

3. Bestimmung des Sauerstoffverbraucbs. 
Derselbe wurde von Eppinger, v. Pap und H. Schwarz nach der von Krogh 

angegebenen Methode ermittelt, welche bei dem Vorzuge leichter Handhabung den gas­
analytischen Methoden an Genauigkeit nicht nachsteht. 

A 

Abb. 9. Kroghscher Apparat. 
M Mundstiick. JV Inspirationsventil. EV Exspirationsventil. A Atemvolumschreiber. 
Z Zeitschreiber. K Kymographion. 02 Sauerstoffbombe. Das OriginaIKro ghsche Spirometer 

wird von Castagna (Universitatsmechaniker) in Wien hergestellt. 

Der Kroghsche Apparat (s. Abb.9) besteht aus einem Spirometer, welches mittels 
eines leichten, auf zwei Stahlspitzen schwingenden Deckels abgeschlossen ist; der Deckel 
des Spirometers tragt einen Schreibhebel, welcher die Volumschwankungen des Spiro­
meters auf einem Kymographion registriert. 

Das Spirometer wird mit Sauerstoff gefiillt, die Versuchsperson respiriert dann bei 
geschlossener Nase etwa 15 Minuten lang mittels des Spirometers. Die Trennung der Ein­
atmungsluft von der Ausatmungsluft, welche durch einen im Spirometer befindlichen 
Natronkalkbehalter streicht, erfolgt durch entsprechende Ventile (IV Inspirations- und 
EV Exspirationsventil). Da die ausgeatmete Kohlensaure von dem Natronkalk ab­
sorbiert wird, verringert sich das Luftvolumen des Spirometers entsprechend dem Sauer­
stoffverbrauche der Versuchsperson; die Volumabnahme wird durch den Schreibhebel 
auf dem Kymographion verzeichnet; die Versuchsdauer wird gleichfalls auf dem Kymo­
graph ion registriert. 

Die einzelnen Exspirationspunkte der Respirationskurve werden durch eine Linie 
miteinander verbunden und aus der Neigung dieser Verbindungslinie zur horizontalen 
Grundlinie kann - wenn das Spirometer zuverlassig geeicht ist - der Sauerstoffverbrauch 
wahrend der Dauer des Respirationsversuchs direkt abgelesen werden. 
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Der Einfachheit halber sei die Berechnung einer solchen Kurve an einem Beispiele 
demonstriert (schematische Darstellung Abb. 10). 

Die Temperatur betrage in diesem speziellen FaIle z .. B. 24° C, der Barometerstand 
740 mm Hg, der zur Berechnung verwendete Teil der Kurve umspanne die Dauer von 
82 Sekunden, die mit dem - fiir das geeichte Spirometer hergestellten - MaBstabe sich 
ergebende Hohe der vertikalen Kathete des fiir den Neigungswinkel konstruierten Drei-

Zeitscl1reibun. 20 '10 60 8 100 Sektinden 

firund/inie 

Abb. 10. 

eckes sei 2,7 (bedeutet Liter); nach der Formel 
. 27·60 . 

(1 Minute) = -'-- vorgenommene Berechnung 
81·K 

und 740 mm Hg = K umgerechnet) ergibt: 
log 2,7 . 43136 

+ log 60 ....... 77815 

-log 82 

+ K (240 C, 740 mm Hg) 

20951 
91381 
29570 
93757 

Sauerstoffverbrauch per 60 Sekunden 

(von 0° C und 760 mm Hg auf 24° C 

23327 = 171,1 ccm Sauerstoffverbrauch perMin. 

4. Die Dissoziationskurve des Oxyhiimoglobins. 
Die Reaktionsgeschwindigkeit, mit welcher die Bildung des Oxyhiimoglobins aus 

seinen Komponenten (Hamoglobin + Sauerstoff) vor sich geht, ist sowohl der mole­
kularen Konzentration des Sauerstoffs als auch der molekularen Konzentration des Hamo· 
globins direkt proportional (Gesetz von Guldberg und Waage). Diese GesetzmaBigkeit 
wird durch folgende Gleichung veranschaulicht: 

Gleichung I: kI . CHgb . Co. = GI. 
In dieser Gleichung bedeutet kl eine Konstante, CHgb die molekulare Konzentration 

des Hamoglobins, Co, die Konzentration des Sauerstoffs und GI die Reaktionsgeschwin­
digkeit. 

Die chemische Reaktion: Hamoglobin + Sauerstoff = Oxyhiimoglobin ist jedoch ein 
reversibler ProzeB, d. h. das Oxyhamoglobin zerfallt unter Bildung von Hamoglobin und 
Sauerstoff. Die Geschwindigkeit des Oxyhiimoglobinzerfalls - in analoger Weise wie dies 
bei der Oxyhiimoglobinbildung der Fall ist - geht aus folgender Gleichung hervor: 

Gleichung II: k2 . CO,Hgb = G2• 

In dieser Gleichung ist k2 eine Konstante. CO,Hgb gibt die molekulare Konzentration 
des Oxyhiimoglobins und G2 die Reaktionsgeschwindigkeit an. 

Sowohl die Oxyhiimoglobinbildung wie auch der Zerfall desselben gehen gleichzeitig 
und unabhangig voneinander vor sich, bis sich schlieBlich ein Gleichgewichtszustand zwischen 
den beiden Phasen der 'Reaktion eingestellt hat. Wenn ein solcher Gleichgewichtszustand 
eingetreten ist, muB die Geschwindigkeit der Oxyhiimoglobinbildung der Geschwindigkeit 
des Oxyhiimoglobinzerfalls gleich sein. 

Wenn man in der Gleichung I und II die Werte GI und G2 gleichsetzt, so erhiilt man 
die Gleichung des chemischen Gleichgewichts der Reaktion Oxyhiimoglobin + Sauerstoff. 

15* 
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Eliminiert man aus der Gleichung I und II die fiir das chemische Gleichgewicht einander 
gleichenden Werte von G1 und G2, so resultiert die Gleichgewichtsgleichung: 

Gleichung III: k1 . CHgb . Co, = k2 · CO,Hgb. 

Die molekulare Konzentration des Sauerstoffs in einer Fliissigkeit kann nach physi­
kalischen GesetzmaBigkeiten, in deren genauere Besprechung hier einzugehen sich eriibrigt, 
durch folgende Gleichung angegeben werden: 

Gleichung IV: Co. = p' a. 
- 760 

In dieser Gleichung bedeutet p den Sauerstoffpartialdruck, a gibt den Absorptions­
koeffizienten des Sauerstoffs, welcher der Temperatur der Fliissigkeit entspricht, an. 

Wenn man den aus der Gleichung IV hervorgehenden Wert der molekularen Kon-

zentration des Sauerstoffs (P . a) in die Gleichung III einsetzt, so ergibt sich: 
760 

a 
kl . CHgb . - • p = k2 . CO.Hgb. 

760 

Dividierb man diese Gleichung durch k2' so erhalt man die 

Gleichung V: (~. ~) . p. CHab = CO•Hgb. 
k2 760 ~ 

FaBt man alle Konstanten dieser Gleichung zur "Gleichgewichtskonstante" K zu-

sammen: K = (~. ~), so gilt fiir das Gleichgewicht die 
k2 760 

Gleichung VI: K· p . CHgb = CO,Hgb. 

Wenn wir die Konzentration des reduzierten Hamoglobins (CHgb) und des Oxyhamo­
globins (CO,Hgb) in Prozenten des gesamten Sauerstoffbindungsvermogens ausdriicken, 
so muB CO,Hgb = 100 - CHgb. 

Durch Einsetzen des Wertes 100 - CHgb fiir CO,Hgb in die Gleichung VI ergibt sich 
die Formel K· p . CHgb = 100 - CHgb und durch Umwandlung derselben die 

Gleichung VII: (p + ~) . CHg]) = 1~? 

Setzen wir in der Gleichung VII fiir P + ~ den Wert x und fiir CHg]) den Wert y ein, 

so ergibt sich fUr x . y = ~o. Das Produkt x· y ist somit ein konstanter Wert, den wir 

mit "a" bezeichnen wollen. Die Kurve, welche wir aus dieser vom Massenwirkungsgesetze 
abgeleiteten Gleichung x. y = a erhalten, wenn man die Variable x als Abscisse und die 

o 
~ 

Variable y als Ordinate aufzeichnet, zeigt den Verlauf 
einer Hyperbel (s. Abb. 11). Natiirlich erhalt man bei 

------ verschiedenen Werten fiir K bei verschiedenen Tern­
peraturen u. dgl. auch voneinander sich unterscheidende 
Hyperbeln. 

Abb. 11. 

Hiifner, welcher als erster das Verhalten der 
Dissoziationskurve des Oxyhamoglobins untersuchte, 
legte seinen Betrachtungen in ahnlicher Weise wie es 
hier besprochen wurde, das Massenwirkungsgesetz zu­
grunde; er fand in chemisch reinen Hamoglo binlosungen 
aueh tatsachlich Sauerstoffdissoziationskurven, welehe 
dem Massenwirkungsgesetze entspreehen und einen 
hyperbolischen Verlauf zeigen. 

Bei Nachpriifung der Hiifnersehen Beobaehtun­
gen fand Bohr, welcher mit Hamoglobinlosungen 
arbeitete, die durch Wasehen und Hamolyse der 
Erythrocyten erhalten worden waren, Sauerstoffdis­

soziationskurven, welche von den H iifnersehen nicht unbedeutend abwichen (s. Abb. 11). 
Bohr erklart diese Unstimmigkeit damit, daB beim Zerfall des Oxyhamoglobins eine 
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Spaltung des Hamoglobins selbst in Globin und Hamatin auftritt und daB solcherweise 
die Kurve einen anderen Verlauf zeigen muB als es dem Massenwirkungsgesetze entspricht. 

Hardy wies als erster auf die Bedeutung der Elektrolyte ffir den Verlauf der Sauerstoff­
dissoziation hin; er beobachtete an Hamoglobinlosungen, welche aus Erythrocyten nach 
der Dialyse gewonnen wurden, Dissoziationskurven, welche nahezu vollstandig jenen glichen, 
die Hufner erhalten hatte. Die Kurven des nichtdialysierten Hamoglobins zeigten hin­
gegen einen den Bohrschen Kurven vollig gleichen Verlauf. 

Der EinfluB der Kohlensaurespannung des Blutes auf die Dissoziationskurve des Oxy­
hamoglobins wurde von,.Bert sowie von Bohr, Krogh und Hasselbalch u. a. eingehend 
untersucht. Die genannten .Autoren konnten feststellen, daB die Dissoziationskurven 
bei verschiedenen Kohlensaurepartialdrucken einen wesentlich verschiedenen Verlauf 
haben. Die genaue Kenntnis dieser Verhaltnisse danken wir insbesondere den .Arbeiten 
von Barcroft, Hill, Peters und ihrer Mitarbeiter; in zahlreichen Versuchsreihen wurde 
der EinfluB der Salze, der Aciditat und anderer Faktoren auf die Dissoziationskurve durch­
gepriift, wobei es sich herausstellte, daB unter gleichartigen physikalischen Bedingungen 
(gleiche Temperatur) die Sauerstoffdissoziation von der Kohlensaurespannung, der Aciditat 
und dem Verhalten der Elektrolyte abhangig ist; wenn wir uns die Frage vorlegen, auf 
welche Weise dennuberhaupt ein von dem theoretisch errechneten sich unterscheidender 
Verlauf der Sauerstoffspannungskurve zustande kommen konne, so hat die tJ"berlegung 
von vorneherein die groBte Wahrscheinlichkeit ffir sich, daB dies nur dadurch moglich 
sei, daB die Gleichung: "ein Molekiil Hamoglobin + ein Molekiil Sauerstoff = ein Molekiil 
Oxyhamoglobin", welche Gleichung - unseren friiheren Ausfiihrungen gemaB - der 
Berechnung zugrunde gelegt wurde, nicht unter allen Umstanden das Verhalten der 
Reaktion: "Hamoglobin + Sauerstoff = Oxyhamoglobin" de facto darstellt; ffir den 
Fall, daB sich die Sauerstoffbindung des Hamoglobins andert, indem z. B. 2 Molekiile Sauer­
stoff ffir die Bindung eines Molekiils Hamoglobin notwendig werden, muB sich auch die 
Dissoziationskurve in einer dem Massenwirkungsgesetze entsprechenden Weise andern. 

A. V. Hill vertritt die Meinung, daB unter dem Einflusse der verschiedenen Elektrolyte 
eine Aggregation der Hamoglobinmolekiile erfolgt, so daB eine groBere .Auzahl von Hamo­
globinmolekiilen ffir die Bindung eines einzigen Sauerstoffmolekuls notwendig ist. Wenn 
sich nur ein einziges Molekiil Hamoglobin mit einem Molekiil Sauerstoff zu Oxyhamoglobin 
verbindet, so entspricht dem chemischen Gleichgewichte dieser Reaktion - wie bereits 

ausgefiihrt wurde - die Gleichung VII: (p + ..!.. ) .CHgb = 100. 
K, K 

Wenn man in dieser Gleichung an Stelle des Sauerstoffdrucks p den Wert x und an Stelle 
des reduzierten Hamoglobins ,,100 - Oxyhamoglobin" einsetzt, wobei das Oxyhamoglobin 
mit y bezeichnet werden solI, so erhalt man die 

Gleichung VIII: L = K· x oder:..!.. = x(100 - y). 
100 1 + K· x K Y 

Sind aber n Molekiile Sauerstoff ffir die Bindung eines Molekiils Hamoglobin notwendig, 
so entspricht dem chemischen Gleichgewichte dieser Reaktion - wie aus dem Massen­
wirkungsgesetze berechnet werden kann - die 

. y K . xn 1 xn(100 - y) 
GleIChung IX: - = oder: - = . 

100 I + K . xn K y 
Diese Gleichung wird als "Hillsche Formel" bezeichnet. 
Zur Erlauterung der Ableitung der Hillschen Formel aus der Gleichung VIII sei hinzu­

gefugt, daB die molekulare Konzentration eines Gases bei konstanter Temperatur nach 
dem Gesetze von Avogadro dem Drucke des betreffenden Gases proportional ist und daB 
nach dem Massenwirkungsgesetze die Erhohung der molekularen Konzentration auf das 
n-fache eine ErhOhung der Reaktionsgeschwindigkeit gleichfalls auf das n-fache zur 
Folge hat. 

Aus den .Arbeiten v(iln Barcroft, Hill, Peters u. a. geht hervor, daB die Konstante 
der Dissoziationskurve K bet ein und demselben Versuchsindividuum bei gleicher Wasser­
stoffzahl des Blutes und bei gleichartigen physikalischen Bedingungen eine konstante 
GroBe darstellt. Jede Anderung der Wasserstoffzahl des Blutes bewirkt eine Anderung 
der Dissoziationskonstante; das gesetzmaBige Verhalten der Gleichgewichtskonstante K 
zur Wasserstoffzahl des Blutes wurde von Barcroft und Peters eingehend studiert und 
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kann in der "Peters - Barcroftschen Kurve" veranschaulicht werden, auf deren nahere 
Besprechung wir weiter unten eingehen wollen. 

Der Exponent der Hillschen Formel wurde von einer Reihe von Autoren als konstant 
befunden und betragt 2,2 bis 2,5. 

Der Berechnung des Exponenten liegen folgende Erwagungen zugrunde: Da die 
Konstante K bei gleichbleibender Wasserstoffzahl des Blutes unverandert bleibt, so muB 
die Dissoziationskonstante bei jeder bestimmten Kohlensaurespannung und konstanter 
Wasserstoffzahl unveranderlich sein. Wenn man das Blut bei verschiedener Sauerstoff­
spannung und gleicher Kohlensaurespannung der "Schiittelluft" mit Sauerstoff sattigt, 
so erhalt man zwei Punkte der Dissoziationskurve, deren Konstante K gleich ist, wogegen 
die Sauerstoffspannung und auch die Sauerstoffsattigung des Blutes entsprechend den 
Sauerstoffpartialdrucken der Schiittelluft verschieden sind (siehe "Gasanalytik": ttber 
die Bestimmung der "Sauerstoff- und Kohlensaurespannungskurven des Blutes"). Wenn 
man nun die den beiden bestimmten Punkten der Spannungskurve entsprechenden Werte 
ffir dieSauerstoffspannung (x) und ffir die Sauerstoffsattigung (y) in die Hillsche Forme! 
einsetzt, so erhalt man eine Gleichung mit 2 Unbekannten, d. i. "K" und "n", aus welchen 
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Abb. 12. 

sowohl die Dissoziationskonstante der Span­
nungslinie als auch des Exponenten in ein­
facher Weise berechnet werden kann. 

Der Exponent n ist bei jeder Wasser­
stof£zahl des Blutes stets der gleiche, 
wie aus einer groBen Reihe von Untersuchungen 
von Douglas, Barcroft, Zuntz, Haldane, 
Hill u. a. hervorgeht. Dieses Faktum ist des­
halb von auBerordentlicher Wichtigkeit, weil da­
durch die Berechnung der Hillschen Formel 
wesentlich vereinfacht ist. Untersuchungen von 
Henderson, von Barcroft, Bock und Hill 
ebenso wie eigene Beobachtungenergaben, 
daB die Dissoziationskonstante des Oxy­
hamoglobins in einfacher Proportion zur 
Kohlensaurespannung des Blutes stehe. 

Wenn man die Werte von ~ als Ordinate und 

die Kohlensaurespannungen, welche diesen Kon­
stanten entsprechen, als Abscisse wahlt, so erhalt man eine nahezu gerade Linie, welche 

bei ein und derselben Wasserstoffzahl des Blutes das Verhalten von ~ zur Kohlensaure-
K 

spannung der betreffenden Versuchsperson darstellt. Dieser Beziehung kann man sich 
mit Vorteil ffir die Berechnung der Dissoziationskurve des Oxyhamoglobins bei verschiedenen 
Kohlensaurespannungen bedienen (s. Abb. 12). 

Man braucht nur etwa 3 Punkte bei verschiedenen Kohlensaurespannungen zu be­
stimmen und die entsprechenden Werte fiir die Konstante zu berechnen, um die Werte 

fUr ~ sowie die betreffenden Kohlensaurespannungen auf die beschriebene Weise in einem 

Diagramm einzuzeichnen; aus dies em Diagramm k6nnen dann die Konstanten ffir jede 
Kohlensaurespannung abgelesen werden. 

Zur deutlicheren Veranschaulichung sei hier ein spezielles Beispiel einer der­
artigen Berechnung angefiihrt: 

Nachdem das der Vene entnommene Blut defibriniert worden ist (andauerndes Schlagen 
des Blutes mit einem Glasstabe), werden etwa 5 ccm desselben in den "Saturator" gegeben, 
dann ein Gasgemisch bestimmten Sauerstoff- und Kohlensauregehaltes durchgeleitet und 
durchschiittelt; die Zusammensetzung der Schiittelluft und der Sauerstoffgehalt des Blutes 
wird mittels Analyse genau festgestellt; ebenso werden weitere 5 ccm Blut in einem anderen 
Saturator mit einem Gasgemische anderen Sauerstoff- und Kohlensauregehaltes durch­
schiittelt, Schiittelluft und Blut gasanalytisch untersucht; auf dieselbe Weise k6nnen 
dann auch noch mehrere verschiedenartig zusammengesetzte Gasgemische als Schiittelluft 
verwendet werden. 
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Bei dem hier angefiihrten Beispiel wurden 3 verschiedene Gasgemische verwende~: 

Punkt I . 

Punkt II 

Punkt III 

Schiittelluft 
4,35% O2 

6,00% CO2 

3,94% O2 

7,66% CO2 

6,52% O2 

3,90% CO2 

Spannung 
33,10 rom Hg Sauerstoff 
46,62 mm Hg Kohlensaure 
30,59 mm Hg Sauerstoff 
59,55 mm Hg Kohlensaure 
50,67 mm Hg Sauerstoff 
30,32 mm Hg Kohlensaure 

In der Hillschen Formel ~ = K· xn werden nun die Werte fiir die Sauerstoff-
. 100 1 + K·xn 

sattigung des Blutes (y) und fiir die Sauerstoffspannung der Schiittelluft (x) eingesetzt 
und in der Annahme eines Exponenten von 2,5 die Konstanten K], ~ und K3 berechnet: 

1 
Kl = 0,000344; - = 2907. 

K] 
1 

K2 = 0,000227; - = 4402. 
K2 
1 . 

K3 = 0,001200; - = 833. 
K3 

Die Kurve der Furiktion ~ zur CO2-Spannung ist (Abb. 13): 
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Bei einer Kohlensaurespannung von 45,76 mm Hg z. B. ergibt sich aus dem Diagramm 

fiir 2- = 2830, somit fiir K: 0,0003533. Die Sauerstoffspannung· des ~lutes betragt z. B. 
K 

41,33 mm Hg; die Sauerstoffsattigung ergibt sich aus der Gleichung 
y _ 0,0003533 . 41,332,5 

100 - 1 + 0,0003533 .41,332,5' 

In analoger Weise konnen die Werte von K fiir jede beliebige andere Kohlensaure­
spannung aus dem Diagramm abgelesen werden; aus der Hillschen Formel lassen sich 
nun bei jeder beliebigen Sauerstoffspannung die Sauerstoffgehalte des Blutes berechnen. 

Der Verlauf der Dissoziationskurve des Oxyhamoglobins ist vor aHem von 
dem Verhalten der Wasserstoffzahl des Blutes abhangig; wie wir bereits 
bemerkten, haben Peters und Barcroft bei ihren Untersuchungen feststellen 
konnen, daB die Itillsche Konstante in einer gesetzmaBigen Proportion zur 
Wasserstoffzahl des Blutes steht. Wenn man die Wasserstoffzahl des Blutes 
als Ordinate und den Logarithmus der Hillschen Konstante als Abscisse in 
ein Diagramm eintragt, so erhalt man nach iibereinstimmenden Versuchen 
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der genannten Autoren sowie nach Untersuchungen von Hasselbalch u. a. 
eine gera.de Linie, welche das gesetzmaBige Verhalten der Wasserstoffzahl des 
Blutes zur Dissoziationskonstante veranschaulicht. Die GroBe der Hillschen 
Konstante kann sonach - mit gewissen Einsehra~gen - als MaB fiir die 
Wasserstoffzahl angesehen werden. Doch darf nicht.auB!3r acht gela.ssen werden, 
daB auch neutrale SaIze, welche keinen meBbaren EinfluB auf die Wasserstoff­
zahl ausiiben, Anderungen der Hillschen Konstante hervorzurufen imstande 
sind. 

Die Dissoziationskurven normaler Versuchspersonen weichen selbst bei 
vollig gleichartigen Versuchsbedingungen in ihrem Verlaufe deutlich voneinander 
abo Untersuchungen von Barcroft, Hill und ihren Mitarbeitern ergaben, 
daB bei gleicher Wasserstoffzahl des Blutes nicht unerhebliche Abweichungen 
der Dissoziationskonstanten in Erscheinung treten konnen; diese scheinbar 
unerklarlichen Unterschiede der Dissoziationskonstanten lieBen den Gedanken 
aufkommen, daB bei verschiedenen Untersuchungspersonen moglicherweise 
die chemische Zusammensetzung des Hamoglobins eine verschiedenartige sein 
konnte; Adair, Barcroft und Bock stellten jedoch fest, daB der chemiBche 
Aufbau des Hamoglobins auch bei verschiedenen Personen stets der gleiche 
ist, so daB diese Annahme zur Erklarung der Unterschiede der Dissoziations­
kurven nicht herangezogen werden kann. FuBend auf den von Milroy und 
von Conway beigebrachten Untersuchungsergebnissen, nach welchen die 
Wasserstoffzahl innerhalb der Erythrocyten hoher ist als die Wasserstoffzahl 
des Plasmas, meint Hill, daB sich zwischen den lonenkonzentrationen innerhalb 

I der Erythrocyten und des Plasmas ein Gleichgewichtszustand einstellt, welcher 
als "Donnans Equilibrium" bezeichnet werden kann; je nach dem Verhalten 
der sauren und basischen lonen innerhalb der Erythrocyten kann unter der An-
nahme eines "Donnan-Equilibriums" bei gleicher Wasserstoffzahl des Plas mas 
immerhin eine Verschiedenheit der Wasserstoffzahl innerhalb der Erythrocyten 
bestehen; da nun die Dissoziationskurven des Oxyhamoglobins vor aHem von 
der Wasserstoffzahl innerhalb der roten Blutkorperchen abhangig sind, konnen 
entsprechend der Vorstellung Hills individuelle Unterschiede im Verlaufe der 
Dissoziationskurve auf ein verschiedenes Verhalten der sauren und basischen 
lonen in den roten Blutkorperchen selbst zuriickgefiihrt werden. 

Zusammenfassend lieBe sich also sagen, daB bei verschiedenen lonen­
konzentrationen in den Erythrocyten die Sauerstoffspannungskurve von der 
Dissoziationskurve reiner HamoglobinlOsungen abweicht. Diese Erscheinung 
wurde von Hill durch die Annahme einer Aggregation des Hamoglobins unter 
dem Einflusse der verschiedenen Elektrolyte erklart. Beriicksichtigt man 
die kolloidale Natur des Hamoglobins (sein hohes Molekulargewicht !), so erscheint 
die Aggregation unter dem Einflusse der Elektrolyte als ein der Ausflockung 
von Solen gleichartiger physikalisch-chemischer Vorgang. Die Aggregation 
ist - wie sich aus einer Reihe von kolloid-chemischen Arbeiten ergibt - als 
eine langsame Ausflockung ohne Pracipitatbildung aufzufassen. Die Ver­
anderung dtjr Sauerstoffaffinitat des Hamoglobins bei der Aggregation des 
Hamoglobinmolekiils kann mit der Anderung der Adsorption verschiedener 
Stoffe bei der Anderung der Dispersitat des Mediums, welches die betreffenden 
Stoffe adsorbiert enthalt, verglichen werden. Wenn man z. B. ein Sol, welches 
einen Farbstoff gelOst enthalt, zur Ausflockung bringt, so wird der GroBteil 
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des Farbstoffs niedergeschlagen; nach einiger Zeit wird der Niederschlag grob­
dispers, die Flocken ballen sich zusammen, und es geht parallel damit eine 
Verringerung der Adsorption des Farbstoffs vor sich. Die oberhalb des Nieder­
schlags befindliche Fliissigkeit, welche nach der Ausflockung farblos war, farbt 
sich nach einiger Zeit intensiver, so daB solcherweise die Verringerung der 
Adsorption bei der Aggregation des Niederschlags beobachtet werden kann. 

Fiir die Richtigkeit der Hillschen Annahme bezuglich des Verhaltens der 
Sauerstoffdissoziation spricht auch der Verlauf der Kohlenoxydhamoglobin­
Bindungskurven, welche ein den Sauerstoffbindungskurven vollig gleichartiges 
Verhalten aufweisen. 

Methode von Barcroft, Roughton uod Shoji. 
Barcroft und seine Mitarbeiter bestimmen das Minutenvolumen gleich­

falls na.ch dem Fickschen Grundprinzipe. Die Methode beruht auf der Ermitt­
lung des Sauerstoffverbrauchs, des Sauerstoffgehalts des arteriellen und des 
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Abb. 14. 

venosen Blutes sowie auf der Bestimmung der Dissoziationskurve des Oxy­
hamoglobins. 

Die Bestimmung der venosen Kohlensiiurespannung wird nach folgendem 
Prinzipe vorgenommen: 

Die Versuohsperson atmet aus einem Saok, weloher mit reinem Stickstoff gefiillt ist; 
naoh jeweils versohieden zahlreiohen Respirationen werden Alveolarluftproben nahe dem 
Munde entnommen, dann der Sauerstoffgehalt derselben bestimmt. Das Resultat dieser 
Bestimmungen wird nun naoh dem Muster der in Abb.14 angegebenen Diagramme 
registriert : 

Naoh einer nur geringen Anzahl von Respirationen und bei einer kurzen Dauer des 
Versuohs ist die Sauerstoffspannung der Alveolarluft hoher als die des Venenblutes; naoh 
einer groBeren Zahl von Respirationen und bei langerer Versuohsdauer ist die in der Alveolar­
luft gefundene· Sauerstoffspannung niedriger als die des venosen Blutes; iiberschreitet 
die Versuohsdauer die Zeit eines einmaligen Blutkreisumlaufs, dann stellt sioh - wie wir 
bereits des ofteren hervorhoben - Sauerstoffmangel ein. Bei einer bestimmten Anzahl 
von Respirationen und bei einer entspreohenden Dauer des Versuohs tritt ein Gleich­
gewiohtszustand zwischen der Alveolarluft und dem venasen Blute ein; die Sauerstoff­
spannung wahrend des Bestehens dieses Gleichgewichtszustandes wird mittels der horizontal 
verlaufenden Linie des entsprechenden Diagramms angegeben. Die Werte ffu: die gleioh­
zeitig bestimmte Kohlensaurespannung weichen jedoch - wie Barcroft und seine Mit­
arbeiter zeigen konnten - von der tatsachlichen Kohlensaurespannung des venosen Blutes 
merklich ab; die solcherweise bestimmte Kohlensaurespannung kann somit nicht zur 
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Berechnung des Sauerstoffgehalts des Blutes aus der Sauerstoffspannung und aus der 
Dissoziationskurve des Oxyhamoglobins verwendet werden; auch hat - Wie bereits aus­
gefiihrt wurde - die .Anderung der Kohlensaurespannung auch eine Auderung der Sauer­
stoffspannung zur Folge. Bar'croft und seine Mitarbeiter korrigieren diesen Fehler in der 
Weise, daB sie zweckb Berechnung des Sauerstoffgehalts des venosen Blutes die Sauerstoff­
spaDilung Iiach ihrer eigenen Methode bestimmen, die Kohlensaurespannung des ven6sen 
Blutes hingegen nach der Methode von Christiansen, Douglas und Haldane. Doch 
auch bei diesem Vorgehen ergibt sich noch ein kleiner Fehler, welcher durch Anbringung 
einer Korrektur (Addition von 2,5% zum gefuIidenen Sauerstoffgehalte) nach Angabe 
Barcrofts und seiner Mitarbeiter richtiggestellt werden kann. 

J. Barcroft und seine Mitarbeiter haben die mittels dieser Methode 
ermittelten Minutenvolumwerte mit den nach der Methode von Christiansen, 
Douglas und Haldane, sowie mit den nach der Methode von Henderson 
erhaltenen Resultaten verglichen und eine weitgehende Ubereinstimmung 
feststellen konnen. Immerhin muB es als ein Nachteil der von Barcroft, 
Roughton und Shoji angegebenen Methodik angesehen werden, daB bei 
derselben zwei getrennte Versuchsanordnungen notwendig sind, wodurch sie 
nicht allein langwierig, sondern auch schwierig ist. 

Methode von Meakins, Redfield nnd Bock. 
Unter Anwendung des Fickschen Grundprinzips wird zur Ermittlung der 

venosen Sauerstoff· und Kohlensaurespannung folgender Weg eingeschlagen: 
Die Versuchsperson atmet zunachst aus einem 

Sack, welcher mit reinem Stickstoff gefiillt ist; 
nach etwa 2 Sekunden andauerndem Atemstill, 
stand wird in den Sack exspiriert und eine Alveo­
larluftprobe entnommen; dann wird der Atem 
etwa 5 Sekunden angehalten, hierauf wieder in 
den Sack exspiriert und eine neuerliche Alveo­
larluftprobe entnommen. Der Versuch wird wieder­
holt, jedoch erfolgt jetzt die Respiration aus einem 
Sack, welcher Stickstoff mit einem Zusatz von 
etwa 5% Sauerstoff enthalt. Bei dem darauf­
folgenden Wiederholungsversuche wird ein Sack 
verwendet, welcher 5 0/ 0 Stickstoff mit Sauerstoff 
und 6 bis 8% Kohlensaure enthalt. 

Die ermittelten Werte werden in einDiagramm wie oben steheild eingetragen 
(Abb. 15). 

Wie aus obiger Abbildung hervorgeht, kann aus der Sauerstoffspannung 
und aus der Kohlensaurespannung der Alveolarluftproben eine Spannungslinie 
konstruiert werden; entlang dieser Spannungslinie findet - eine gleichmaBige 
Diffusion von Sauerstoff und Kohlensaure vorausgesetzt - die Angleichung 
der geatmeten Luft an das venose Blut statt. Der Schnittpunkt der durch 
die drei Versuche ermittelten Spannungslinien muB demnach die Sauerstoff­
und Kohlensaurespannung des venosen Blutes angeben. 

Barcrofts Modifikation der Methode von Meakins. , 
Barcroft und Marshall wiesen nach, daB die von Redfield, Bock und 

Meakins angegebene Methode zur Bestimmung der venosen Sauerstoffspannung 
insofern Fehler erge ben kann, als die Spannungslinien, welche von den letzteren 
Autoren zur Berechnung der Sauerstoff- und Kohlensaurespannung des venosen 
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Blutes verwendet werden, sich nicht in jedem Falle in einem Punkte schneiden 
mussen. 

Barcroft und Marshall verwenden daher auBer den "Spannungs1inien" 
noch eine "Gleichgewichtslinie", welche aus der Dissoziationskurve des Oxy­
hamoglobins, dem respiratorischen Quotienten sowie dem Sauerstoff- und 
Kohlensauregehalt des arteriellen Blutes berechnet werden kann. Aus dem 
Schnittpuukte dieser Gleichgewichtslinie mit den Spannungs1inien, welche 
nach der Meakinsschen Angabe bestimmt werden, kann die Sauerstoff- und 
Kohlensaurespannung des venosen Blutes ermittelt werden. (Bezuglich der 
genaueren Einzelheiten dieser komplizierten Berechnung verweisen' wir auf 
den "Appendix" der Originalarbeit: J ourn. of physiol. Vol. 58, p. 145. 1923.) 

Lassen wir abschlieBend die verschiedenen Methoden der Minutenvolum­
bestimmung Revue passieren, so konnen wir wohl die Behauptung aufstellen, 
daB es vor allem darauf ankommt, die technischen Feinheiten, welche fiir die 
einzelnen Teilbestimmungen zur Ermittlung des Minutenvolumens nach dem 
Fickschen Grundprinzipe in Betracht kommen, vollkommen zuverlassig zu 
beherrschen, wozu eine lange Lernzeit notwendig ist. 1st aber diese Voraus­
setzung einmal erfullt, so ergeben die Untersuchungsresultate durchaus brauch­
bare Werte, gleichgiiltig, ob die Methode von Christiansen, Douglas und 
Haldane oder die relativ einfachste Methode von Eppinger, v. Pap und 
Heinrich Schwarz, oder die kompliziertere Methode von Barcroft, Rough­
ton und Shoji oder die von Redfield, Bock und Meakins in Anwendung 
gebracht wird. Die Krogh - Lindhardsche Methode ermoglicht gleichfalls 
wertvolle Aufschlusse uber das Minutenvolumen, es muB bei ihr jedoch selbst 
bei genauester Einhaltung der Versuchsbedingungen damit gerechnet werden, 
daB sich teils aus der Inhomogenitat der Lungenluftmischung, teils bei der 
Reduktion des Minutenvolumens auf den Ruhesauerstoffverbrauch Fehler 
ergeben konnen, welche die Zuverlassigkeit der erhaltenen Resultate zu beein­
trachtigen imstande sind. 

Methoden der Gasanalytik. 
I. Die Blutgasanalyse. 

Die Haldanesche Apparatur zur Gasanalyse des Blutes besteht im wesent­
lichen aus einem MeBrohr von kleinem Querschnitt, welches auf Hundertstel-ccm 
geeicht ist, das Gesamtvolumen dieser MeBbiirette betragt 1 ccm; sie steht 
einerseits mit einem - etwa 20ccm fassenden - "GasentwicklungsgefaB" (s. 
Abb. 16), andererseits mit einem Niveaurohre in Verbindung; MeBbiirette und 
GasentwicklungsgefaB sind noch mit einem Differentialmanometer in Ver­
bindung gebracht. pie MeBbiirette und das Niveaurohr wird mit einer leicht 
angesauerten farbigen Flussigkeit gefiillt. Die Volumsschwankungen in diesem 
System sind nicht nur von den .Anderungen des Gasvolumens, sondern auch 
von den geringgradigen Schwankungen der Temperatur und des atmospharischen 
Drucks abhangig; damit die Temperatur- und Druckanderung wahrend der 
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Analyse keine FeWer ergabe, muB dem eigentlichen Analysensystem ein Thermo­
barometersystem gleichen Volumens entgegengeschaltet werden, des sen V olum­
anderungen sich auf den zweiten Schenkel des Differentialmanometers liber-
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Abb. 16. 
GasentwicklungsgefaB. 

Abb. 17. Haldanescher Apparat zur Gasanalyse 
des Blutes. 

tragen und solcherweise die durch Temperatur- und Druckanderungen ent­
stehenden Anderungen des Analysenvolumens aufheben (s. Abb. 17). 

HI 

~ll 
V 

Es scheint wohl zweckmaBig, den gena uen Gang 
einer solchen Untersuchung zu schildern: 

Das venose Blut entnimmt man am besten aus der Vena 
cubitalis, welche mit Vermeidung jedweder Stauung punktiert 
wird, und fangt es unter Paraffinum liquidum sterilisatum in 
einem klein en' sterilen GlasgefaB, in welchem sich eine kleine 
Menge Natrium oxydatum crystalli befindet, auf. 

Das arterielle Blut wird am besten nach dervonEppinger 
angegebenen Methode aus der Arteria radialis entnommen (BloB­
legung eines 1/2 em langen Teils der Arteria radialis, Punktion der­
selben mittels einer feinen Pravaznadel) und ebenso aufgefangen 
wie das venose Blut. 

Das unter Paraffin aufgefangene venose Blut wird mittels 
einer genau kalibrierten Pipette (s. Abb. 18), welche 1 cern faBt 

Hahnstellung _~ 
1 u. H und eigens hierfiir konstruiert ist, alugesogen und in dem Gasent-

wicklungsgefaB, und zwar unter F/2 ccm einer 3 % igen Borax­
losung (welche durch Kochen von Kohlensaure befreit wurde) 

Abb. 18. Pipette fiir vorsichtig unterschichtet; sodann wird etwas Saponin aufgestreut, 
die Blutgasanlage. damit eine Hamolyse eintreten konne. Das Gasentwicklungs-

gefaB wird dann unter Vermeidung jeglichen Schiittems mit einem 
Gummistopfen vorsichtig verschlossen, in welchen ein Glasrohrchen eingefUgt ist, mittels 
welchen die Verbindung zum Analysenapparat herstellbar ist. 

An das Thermobarometersystem wird ein GasentwicklungsgefaB des gleichen Volumens, 
welches 2 cern 3%iger Boraxlosung enthalt, angeschlossen. Beide GasentwicklungsgefaBe 
werden in ein Wasserbad gebracht, dessen Temperatur wahrend der Bestimmung abgelesen 
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werden muB. Die Analyse soll erst etwa 10 Minuten nach dem Einsetzen der Gasentwick­
lungsgefaBe in das Wasserbad begonnen werden, da erst innerhalb dieses Zeitraums eine 
Temperaturangleichung zwischen dem Inhalt der GasentwicklungsgefaBe und dem Wasser 
des Bades zu erwarten ist. 

Die Bestimmung des Sauerstoffdefizits erfolgt folgendermaBen: Die beiden Dreiweg­
hahne des Apparates werden, da vor Ausfiihrung des Versuchs eine Verbindung zwischen 
GasentwicklungsgefaBen und atmospharischer Luft bestanden hat, nun so gestellt, daB 
die GasentwicklungsgefaBe mit dem Analysenapparate allein in Verbindung stehen (Hahn­
stellung II). Das Differentialmanometer wird durch Verschieben der Niveaurohrchen 
auf die Marke (M) eingestellt und nun das Gasvolumen in der MeBbiirette abgelesen 
(Hundertstel-ccm konnen noch ganz genau, Tausendstel-ccm noch gut abgeschatztwerden). 
Mehrere Kontrolleinstellungen und Kontrollablesungen sind erforderlich, um genaue Resul­
tate zu erhalten. Wenn die Einstellungen anfanglich keineiibereinstimmende Werte 
ergeben, so deutet dies gewohnlich darauf hin, daB ein Temperaturauegleich im Wasser­
bade noch nicht eingetreten ist. Zeigen die Kontrollbestimmungen iibereinstimmende 
Werte, so wird das mit dem BIute beschickte GasentwicklungsgefaB kraftig geschiittelt. 
Das BIut sattigt sich mit dem Sauerstoff der in dem Analysensystem befindlichen Luft, 
und es verringert sich infolgedessen das Gasvolumen im Analysenapparate. Die Volum­
differenz wird dann naeh neuerlicher Einstellung des Differentialmanometers auf die Marke 
;,M" an der MeBbiirette abgelesen. Die Volumabnahme entspricht dem vom BIute auf­
genommenen Sauerstoff bei der entsprechenden Luft- und Wassertemperatur sowie dem 
entsprechenden Barometerstand, deren GroBe noch auf 0° und auf 760 mm Atmospharen­
druck reduziert werden muB. Da die MeBbiirette 1 ccm enthalt und 1 ccm BIut zur Analyse 
verwendet wurde, kann die Sauerstoffaufnahme des Blutes in Volumprozenten leicht 
errechnet werden. Die solcherweise bestimmte Sauerstoffaufnahmefahigkeit des Blutes 
gibt das Sauerstoffdefizit des BIutes in Volumprozenten an. 

Die Bestimmung der Totalkapazitiit des Blutes an Sauerstoff. Hierzu kann die gleiche 
Blutprobe, welche zur Bestimmung des Sauerstoffdefizits verwendet wurde, beniitzt werden; 
an dem unterhalb des Gummistopsels des GasentwicklungsgefaBes (s. Abb.16) befind­
lichen Teile des Glasrohrchens wird mittels eines feinen Drahtes ein ganz kleines Glas­
napfchen angebracht; in dieses wird unter sorgfaltigem Bedacht, daB sich auch nicht die 
allerkleinste Menge der in dasselbe gebrachten gesattigten Ferricyankaliumlosung an der 
auBeren Glaswand befinde, diese Fliissigkeit hineingetropft; das GasentwicklungsgefaB 
wird nun wieder verschlossen (Achtung vor Schiitteln!) und mit dem Analysensystem 
in Verbindung gebracht, die Temperatur der Luft und des Wasserbades sowie der Baro­
meterstand festgestelIt; sodann erfolgt die Einstellung auf die Marke "M", so daB das 
Anfangsvolumen abgelesen werden kann. Nach Feststellung desselben wird das Gas­
entwicklungsgefaB kraftig geschiittelt. Durch das beim Schiitteln mit dem BIute ver­
mischte Ferricyanid wird der gesamte Sauerstoff aus dem Blute ausgetrieben, es erfolgt 
demnach eine' V olumzunahme im Analysensystem, welche nach neuerlicher Einstellung 
des Differentialmanometers auf die Marke "M" an der MeBbiirette abgelesen werden kann. 
Die Berechnung erfolgt in Volumprozenten durch Reduktion des gefundenen Wertes auf 0° 
und 760 mm Atmospharendruck und auf Trockenheit. 

An einem Beispiel wollen wir die Berechnung deutlich machen: 
Ablesungen bei der Bestimmung des Sauerstoffdefizits: 

Anfangsablesung. . . . . . . 0,300 ccm 
Ablesung nach dem Schiitteln . . . 0,222 
Volumabnahme demnach ...... 0,078 

Lufttemperatur 19°, Wassertemperatur 17°, Barometerstand 758 mm. 0,078 X Re­
duktionsfaktor (Temperatur-Barometerstand) = 0,07136 ccm. 

Da zur Analyse 1 ccm BIut verwendet wurde, so betragt das Sauerstoffdefizit des 
BIutes 7,136 Volumprozente. Dieser Wert bedarf jedoch noch einer Korrektur, welche 
die in Losung befindlichen Gase beriicksichtigt. Das BIut wurde bei einer Temperatur 
von 17° mit Sauerstoff gesattigt, da nun der Sauerstoffabsorptionskoeffizient bei 17° 
natiirlich ein anderer ist wie bei Korpertemperatur und da die Sauerstoffsattigung in vitro 
bei einem der atmospharischen Luft entsprechenden Sauerstoffpartialdruck vor sich geht, 
muB die Menge der im Analysenversuch gelOsten Gase eine andere sein wie sie de facto 
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ini kreisenden Blute bei etwa 38 ° und dem entsprechenden Sauerstoffpartialdrucke betragt. 
Der ini Blute geloate Stickstoff entspricht dem Stickstoffparlialdrucke in der Alveolarluft 
(er betragt etwa 75% des atmospharischenDruckes). Der Absorptionskoeffizient des Stick­
stoffes im Blute betragt bei 38° 0,011. Bei einem Atmospharendruck von 760 rom wird 
daher das Blut 0,83 Volumprozent Stickstoff enthalten. Wird das Blut bei der Analyse 
bei 15° und dem Stickstoffparlialdrucke der atmospharischen Luft (78% des Atmospharen­
drucks) geschiittelt, so enthalt das Blut 1,25 Volumprozent Stickstoff in Loaung, da der 
Absorptionskoeffizient bei 15° 0,016 betragt. Das Blut hat wahrend der Analyse nicht 
nur Sauerstoff ttufgenoromen, sondern auch Stickstoff (1,25 - 0,83 = 0,42 Volumprozent), 
es miissen daher 0,42 Volumprozente von dem ermittelten Werte in Abrechnung gebracht 
werden. In ahnlicher Weise wird beini Schiitteln wahrend der Analyse auch.mehr Sauer­
stoff ini Blute physikalisch geloat. Da der Absorptionskoeffizient des Sauerstoffs ini Blute 
bei 15° 0,031 betragt und da der Sauerstoffpartialdruck der atmospharischen Luft 20,5% 
des Atmospharendrucks ausmacht, so betragt der geloste Sauerstoff bei der Analyse 0,63. 
Das kreisende Blut enthalt jedoch eine andere Menge Sauerstoff gelost; der Absorptions­
koeffizient des Sauerstoffs im Blute betragt bei 38 ° nur 0,022; der entsprechende Sauer­
stoffpartialdruck laBt sich annahernd aus der Dissoziationskurve und der schatzungsweise 
bekannten Sauerstoffsattigung des Blutes berechnen (bis zu einer Sauerstoffsattigung 
von etwa 50% kann man der Berechnung die gleiche Korrektur zugrunde legen, welche 
der arteriellen Sauerstoffsattigung entspricht, ohne ins Gewicht fallende Febler zu begehen). 
Der Sauerstoffpartialdruck, bei welchem sich das Blut sattigt, betragt nach dieser Be­
rechnung ungefahr 11 % des Atmospharendrucks. Es sind daher im Blute (bei dem 
Absorptionskoeffizient von 0,022) 0,24 Volumprozent Sauerstoff geloat. 

Das Analysenblut hat daher wahrend des Versuchs nicht nur Sauerstoff durch Sattigung 
des Hamoglobins aufgenommen, sondern um 0,39 Volumprozent Sauerstoff mehr geloat 
(das ist 0,63 - 0,24) als das Blut in vivo. 

Die laut angegebenen Berechnungen notwendigen Korrekturen konnen in einem vor­
genommen werden, indem man von dem bei der Analyse gefundenen Wert noch 0,39+ 
0,42 = 0,81 in Abzug bringt. Nach Haldane ist diese I$,:orrekturzabl bei jeder ErhOhung 
der Wasserbadtemperatur iiber 15° pro Temperaturgrad um 0,038 zu vermindern, bei 
jeder Temperatur des Wasserbades, welche geringer als 15° ist, pro Grad um 0,038 zu 
vermehren. 

Bei unserem Beispiel betragt somit das Sauerstoffdefizit des Blutes 
7,136 - (0,81 - 2 X 0,038) = 6,302 Volumprozent. 

Ablesungen bei der Bestimmung der Sauerstofftotalkapazitat: 
Anfangsablesung. . . . . . . . . . 0,239 ccm 
Ablesung nach dem Schiitteln ... 0,501 " 
Volumszunahme demnach ..... 0,262 " 
Lufttemperatur 17°, Barometerstand 758 mm. 

In 1 ccm Blut ergibt sich durch Reduktion auf 0° und 760 mm Druck 0,2385, d. h. 
das Gesamtsauerstoffbindungsvermogen des Blutes betragt somit 23,85 Volumprozent. 

Berechnung des reduzierten Hamoglobins: 
Da das Sauerstoffdefizit des Blutes 6,302 Volumprozent betragt, die Gesamtsauerstoff· 

kapazitat des Blutes 23,85 Volumprozent ausmacht, so enthalt das Blut 6,302 X 100: 23,85% 
Hamoglobin, das ist 26,42%. 

Berechnung des Oxyhamoglobins: 
Der Oxyhamoglobingehalt des Blutes ist somit 100 - 26,42, das ist also 73,58%. 

Bestimmung der Kohlensaure des Blutes. Diese kann an die 
Untersuchung der "Totalkapazitat" des Blutes angeschlossen werden; will man 
aber die Kohlensaure gesondert bestimmen, so muB natiirlich vor Anstellung 
der Untersuchung der Gesamtsauerstoff des Blutes durch SchiitteIn mit Ferri­
cyanid her'ausgetrieben werden, da sonst ja auch der im Blute enthaltene 
Sauerstoff mitbestimmt werden wiirde. 

Die Untersuchung wird analog der Bestinimung der Sauerstoffkapazitat ausgefiihrt, 
nur daB bier in das kleine Glasnap£chen im GasentwicklungsgefaB eine 30%ige Weinsaure­
lOsung gebracht wird; nach erfolgter Leereinstellung und Ablesung wird geschiittelt, damit 
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durch die Vermischung des Blutes mit der Weinsaure die Kohlensaure ausgetrieben werde; 
dann wird neuerlich eingestellt und abgelesen. Die Differenz der abgelesenen Werte muB 
auf 0 0 und 760 mm Atmospharendruck reduziert werden und ergibt nach Anbringung 
einer von Barcroft und Haldane begriindeten Korrektur den Kohlensauregehalt in 
Volumprozent. Die Korr ektur besteht darin, daB der Absorptionskoeffizient der Kohlen­
saure in der Fltissigkeit berticksichtigt wird; derselbe betragt bei 130 C 1; jeder Grad tiber 
13 vermindert den Absorptionskoeffizienten um 0,025, jeder Grad unter 13 vermehrt 
fun um 0,025. 

II. D~e Luftanalysen. 
Der Haldanesche Apparat zur Analyse von Luftgemischen besteht im 

wesentlichen aus einem MeBrohr, welches sehr genau kalibriert sein muB, und 
aus dem Thermobarometer, welches ungefahr das gleiche Volumen wie das 
MeBrohr haben soIl; die MeBbiirette steht mit AbsorptionsgefaBen und letztere 
mit dem Thermobarometer in Verbindung. Die MeBbiirette sowie das dazu­
gehOrige NiveaugefaB sind mit Quecksilber gefiillt. Durch Heben und Senken 
der Quecksilbersaule wird die im Analysensystem aufgenommene Luft, nachdem 
zuvor eine sehr exakte Ablesung vorgenommen worden war, in die Absorptions­
gefaBe getrieben, sodann wird das Volumen - nach Einstellung des Thermo­
barometers - neuerlich abgelesen; aus der Differenz zwischen Anfangsvolumen 
und Volumen nach der betreffenden Gasabsorption kann der Prozentgehalt 
desselben im Luftgemische bestimmt werden. 

Auf eine eingehende Beschreibung des Original-"Haldaneschen Apparates" 
glauben wir deshalb verzichten zu diirfen, weil die Kroghsche Modifikation 
desselben auf dem gleichen Grundprinzipe beruht und wir letztere im folgenden 
genau darstellen; an Hand der Abb. 19 seien die Einzelheiten der Apparatur 
beschrie ben; 

"M" ist ein exaktest kalibriertes MeBrohr von 10 (evtl. auch von 20) ccm Rauminhalt; 
die Graduierung dieses MeBrohrs muB derart sein, daB mit Zuhilfenahme einer Lupe die 
Ablesung von Hundertsteln-ccm noch mit Deutlichkeit moglich ist und daB Zweitausendstel 
noch gut abschatzbar sind. Dieses MeBrohr steht mittels eines engen Vakuumschlauches 
mit einem NiveaugefaBe (N) in Verbindung; die Einstellung dieses NiveaugefaBes erfolgt 
mittels einer feinen Zahnradvorrichtung (Z), deren Vertikalstange mehrere kleine Haken 
zur Anbringung des NiveaugefaBes tragt; das MeBrohr steht an seinem oberen Ende mittels 
eines Zweiweghahnes (I) je nach Einstellung entweder mit dem zur Luftaufnahme in den 
App.arat dienenden Dreiweghahn (II) oder mit dem zu den AbsorptionsgefaBen (K und P) 
fUhrenden Hahn III und IV in Verbindung. Das MeBrohr befindet sich in einem mit Wasser 
gefiillten Glaszylinder, in welch letzterem auch noch ein Thermobarometerrohr (A) ange­
bracht ist; das Thermobarometerrohr, welches ungefahr ein gleiches Volumen wie die MeB­
btirette haben muB, steht an seinem oberen Ende durch ein langes dtinnes Glasrohr mit 
dem Schenkel "d" des Differentialmanometers (D) in Verbindung. In dem Glaszylinder 
befindet sich auBerdem ein nach unten offenes Glasrohr (G), welches an seinem oberen Ende 
mit einem Gummigeblase in Verbindung steht; diese Vorrichtung dient zur Durchmischung 
des im Glaszylinder befindlichen Wassers zwecks Erreichung einer gleichmaBigen Tem­
peratur im MeBrohre und im Thermobarometer. Die MeBbtirette kann durch Drehung des 
Hahnes I in die Stellung "a" mit dem AbsorptionsgefiiBe K (geftillt mit konzentrierter 
Kalilauge) gebracht werden; der Dreiweghahn III muB dabei in Stellung "a" sein. SolI 
die Verbindung zwischen MeBbtirette und dem Differentialmanometer hergestellt werden, 
so muB der Hahn III in Stellung "b" gebracht werden. Will man die Verbindung zwischen 
MeBbtirette und dem AbsorptionsgefaBe "P" (geftillt mit Pyrogallol) herstellen, so muB 
der Hahn III in Stellung "b", der Hahn IV in Stellung "a" gebracht werden. Durch Stellung 
des Hahnes IV in die Stellung "a" kann einerseits die Verbindung mit dem Differentialmano­
meter "D", andererseits mit der Verbrennungspipette ,; Q" (gefullt mit Quecksilber) herbei­
geftihrt werden, in welch letzterem FaIle der Hahn V in die Stellung "b" zu bringen ist. 
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Abb. 19. Haldanescher Apparat zur Analyse von Luftgemischen. 
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Instandsetzung der Apparatur zur Vornahme der Analysen. 
Das Quecksilber in der MeBbiirette "und im NiveaugefaBe muB absolut rein sein; beirn 

EinfOOen des Quecksilbers in die MeBbiirette muB darauf geachtet werden, daB nicht etwa 
Luftblasen in die Quecksilbersaule eingeschlossen sind. 

Die Fiillung des AbsorptionsgefaBes "K" mit einer 10%igen Li:isung von Kalilauge 
geschieht in der Weise, daB man sie mittels einer Pipette in das NiveaugefaB einflieBen laBt, 
wobei man darauf achten muB, daB die Kalilauge bis zur Marke (m) reicht. Die FOOung 
des AbsorptionsgefaBes "P" erfolgt am besten derart, daB die zu verwendende Pyrogallol­
li:isung, deren Herstelluhg wir weiter unten angeben, erst, nachdem das "LuftabschluB­
gefaB" (L) mit einer lO%igen Kalilaugenli:isung gefOOt worden ist, durch die mit einem 
sehr sicher abschlieBenden Quetschhahn (S) versehene Offnung aus dem Schiitteltrichter 
in das AbsorptionsgefaB hineingeblasen wird, wobei' der Hahn IV heralisgenommen sein 
muB. Die Pyrogallolli:isung wird folgendermaBen hergestellt:5 g Pyrogallussaure werden 
in 15 ccm Wasser geli:ist, die Li:isung wird in einem Schiitteltrichter unter Paraffinum liqui­
dum aufgesogen, worauf noch 50 ccm konzentrierter Kalilaugenli:isung gleichfalls in den 
Schiitteltrichter aufgenommen werden. 

Das QuecksilberverbrenuungsgefaB "Q" wird von dem dazugehorigen NiveaugefaB 
aus mit Quecksilber gefOOt. 

1m Thermobarometerrohr solI stets etwas Wasser sein, ebenso solI sich oberhalb der 
Quecksilberkuppe der MeBbiirette immer eine kleine Schicht ein wenig angesauerten Wassers 
befinden; denu wenu in der MeBbiirette nicht etwas Wasser befindlich ist, so konuen sich 
infolge der Verschiedenheiten der Wasserdampfspanuungen im Analysenapparate Ablesungs­
fehler von mehreren Hundertsteln ergeben. 

Die sorgfaltig eingeschliffenen Hahne miissen vor jeder Analyse gut eingefettet sein, 
damit die Luftdichtigkeit gewahrleistet ist. 

Das Differentialmanometer (D) wird mittels einer Capillarpipette mit einer gefarbten, 
etwas angesauerten (Gallell£laure) Fliissigkeit gefOOt. 

Gang der Analysen. 
Vor Beginu der Analysen muB der Apparat sauerstofffrei gemacht werden; die Luft 

der MeBbiirette wird durch etwa zwanzigmaliges Heben und Senken des Queckl!ilber­
niveaugefaBes (N) mit dem Pyrogallol des AbsorptionsgefaBes "P" griindlich vetmischt; 
wenu solcherweise die Luft in diesem Teil des Systems von Sauerstoff befreit ist, wird sie 
eiuigemal durch das AbsorptionsgefaB "K" und durch das VerbrenuungsgefaB "Q" getrieben, 
so daB der Sauerstoff der "toten Raume" dadurch, daB die Luft danu nochmals in das 
PyrogallolabsorptionsgefaB "P" getrieben wird, ebenfalls absorbiert wird. Nun nivelliert 
man in allen AbsorptionsgefaBen nacheinander die Fliissigkeit auf die Marke (m), wobei 
eine sehr genaue Einstellung notig ist. Die sauerstofffreie Luft des Apparates wird sodanu 
durch Heben des Quecksilbers in der MeBbiirette (M) bis zur Hohe des Hahnes I, wobei 
derselbe in Stellung "b" sein muB, durch die horizontale Verbindungsrohre (die Hahne III, 
IV und V miissen in Stellung "b" sein) iu den Schenkel "c" des Differentialmanometers, 
welcher an seinem oberen Ende mit einem kleinen Gummischlauch versehen ist, der seiner­
seits wieder in ein kleines mit Wasser gefiilltes GefaB taucht, getrieben. Das Differential­
manometer wird darauf geschlossen (Hahn VII und VIII werden in Stellung "b" gebracht), 
und der Hahn I sofort in die Stellung "b" gedreht. 

IDas zu analysierende Gasgemisch Wll'd folgendermaBen in das "GasauffanggefaB" 
(Abb.20) aufgenommen: Durch Senken des NiveaugefaBes "N" wird das im Auffanggefafl 
befindliche Quecksilber bis zur Hohe des Hahnes II gebracht, der Hahn II danu geschlossen 
(Stellung 2); nun wird- das GefaB vermittels einer Wasserstrahlpumpe, welche mit dem 
Hahn I in Verbindung gebracht wird, evakuiert; nach vollkommener Evakuierung wird 
der Hahn I in Stellung 3 gebracht, sodanu wird der Hahn I mit jener Gasmischung, welche 
analysiert werden solI, mittels eines diinuen Gummischlauches in Verbindung gebracht. 
(Es empfiehlt sich, Verbindungsschlauch und Bohrung des Hahnes I vor dem Evakuieren 
mit Quecksilber zu fOOen.) 

Die Aufnahme des Gases zurAnalyee geschiehtinfolgender Weise: Der Hahn II des 
Analysenapparates wird in Stellung "a" gebracht, danu die Verbindung zwischen dem Gas­
auffanggefaB(s.Abb.20)unddemAnalysenapparatehergestellt(dasQuecksilberinderMeB­
biirette muB bei Stellung "b" des Hahnes Ibis zur Hohe des Hahnes I reichen!), durch Senken 

Ergebnisse d. inn. Med. 27. 16 
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des NiveaugefaBes N des .Analysenapparates wird nun ein Teil des zu analysierenden Gases 
in die MeBbiirette aufgenommen. Darauf wird der Hahn II in die Stellung "b" gebracht, 
so daB das in die MeBbiirette aufgenommene Gas wieder aus dem Apparate entfernt werden 
kann (der Hahn II tragt einen kleinen Gummischlauch, welcher dabei in ein kleines, mit 
Wasser gefillltes GefaB getaucht wird); nach 1-2maliger Wiederholung dieses Vorgangs 
werden dann etwa 10 ccm des zu analysierenden Gasgemisches endgiiltig in der MeBbiirette 
aufgefangen, worauf der Hahn I in Stellung "c" gebracht werden muB. Die Quecksilber­
saule in der MeBbiirette und im NiveaugefaB muB in einer Horizontale sein, was bei einer 
evt!. zu groBen Gasaufnahme in die Burette durch Einstellen des NiveaugefaBes nicht 
erreicht werden kann; in einem solchen FaIle muB der Hahn I fUr einen kUTzen Moment 

Hahn I 
Stellung1 Ste/lung3 

~~ cy 
HahnII 

in Stellung "b" gebracht werden, wodurch eine kleine 
Menge des in der MeBbiirette aufgefangenen Gasge­
misches aus der MeBburette wieder herausgetrieben 
wird. Nachdem Hahn I in Stellung "a" gebracht ist, 
wird die Verbindung mit dem Differentialmanometer 
hergestellt; mittels Betatigung des Luftgeblases wird 
sodann ein Temperaturausgleich erzielt, darauf das 
Differentialmanometer auf die Marke eingestellt und 
die erste Ablesung vorgenommen. 

Zur Bestimmung der Kohlensiiure wird das Gas­
gemisch etwa 20 mal in dem AbsorptionsgefaBe "K" 
mit der Kalilauge gemischt, dann wird die Kalilauge 
genau auf die Marke (m) eingestellt, ebenso das Dif­
ferentialmanometer (nach vorheriger Betatigung des 
Gummigeblases), dann erfolgt die zweite Ablesung. 
(Von ein und derselben Analyse sind mindestens zwei 
Kontrollablesungen vorzunehmen!) 

Die Berechnung de:;' Kohlensauremenge sei an 
einem Beispiel erlautert: 

Anfangsvolumen . . . . . 9,620 
Volumen nach Absorption der Kohlen-

saure ........ . 8,930 
Differenz 0,690 

Der Kohlensauregehalt betragt denmach 
0,690 x 100: 9,620 = 7,17%. 

Stellungl ~Po Stellung 2 ~o~ 
Abb. 20. GasauffanggefaB. 

Die Bestimmung des Sauerstolfs wird im An­
schlusse an die Bestimmung der Kohlensaure aus­
gefUhrt; das Gasgemisch wird etwa 30mal mit dem 

Pyrogallol des AbsorptionsgefaBes "P" gemischt, dann wird das Gasgemenge noch etwa 
4-5 mal durch die Kalilauge getrieben und dann wieder einigemal durch das Pyrogallol; 
hierauf erfolgt Einstellung auf die Marke "m ", ebenso Einstellung des Differentialmano­
meters auf die Marke, Betatigung des Gummigeblases, Ablesung (Kontrollablesungen!). 

Die Berechnung der Sauerstoffmenge sei an einem Beispiel erlautert: 
Anfangsvolumen . . . . . . . . . . 9,620 
Volumen nach Kohlensaureabsorption ...... 8,930 
Volumen nach Sauerstoffabsorption. . . . . . . 8,330 

Differenz 0,600 
Der Sauerstoffgehalt betragt denmach 0,600 X 100 : 9,620 = 6,24%. 

Zur Bestimmung des Wasserstoffs muB eine neue Portion der zur Untersuchung ge­
langenden Gasmischung in die MeBbiirette aufgenommen werden; dann wird das Quecksilber 
in dem VerbliennungsgefaB (Q) und das Differentialmanometer auf die Marke eingestellt, • 
dann erfolgt die erste Ablesung. Darauf wird Hahn V in Stellung "a" gebracht und 
das NiveaugefaB des VerbrennungsgefaB~s gesenkt, dann wird der elektrische Strom 
in das VerbrennungsgefaB eingeschaltet und die Platinspirale in demselben zu leichtem 
Gliihen gebracht; durch Heben und Senken des Quecksilbers in der MeBbiirette laBt 
man das Gasgemisch etwa 15 mal an dem gluhenden Platindraht vorbeistreichen. Das 
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Gasgemisch muJ3 sem vorsichtig und langsam in das VerbrennungsgefaB eingeleitet werden, 
da leicht Explosionen erfolgen konnen; es muB auch geniigend Sauerstoff bei der Ver­
brennung des Wasserstoffs vorhanden sein, weil die Verbrennung sonst unvollstitndig 
ware. Nach Einstellung des Quecksilbers und des Differentialmanometers auf die Marke 
erfolgt die zweite Ablesung (Kontrollablesungen !). 

Die Berechnung des Wasserstoffgehalts sei an einem Beispiel erlautert: 
Anfangsvolumen . . . . . . . . .... 9,061 
Volumen nach der Verbrennung ......... 7,510 

Differenz 1,551 
Die Kontraktion macht demnach 1,551 X 100: 9,061 aus, d&' ist 17,12%. 
Die Berechnung des Wasserstoffgehalts kann nach folgender Gleichung erfolgen: 

2 Ha + Oa = 2 H 20; bei der Verbrennung von 2 Volumteilen Wasserstoff wird demnach 
eine Abnahme des Volumens um 3 Volumteile erfolgen miissen; der Wassersboffgehalt 
betragt somit a/a der gefundenen Kontraktion. In unserem Beispiel ist also der Waseerstoff­
gehalt: 11,41 %. 

Die Bestimmung des Stickoxyduls. Nachdem das Anfangsvolumen des aufgenommenen 
Gases bestimmt wurde und die Absorption der Kohlensaure und des Sauerstoffs erfolgt 
ist, wird der Hahn VI quergestellt und der Hahn VII geoffnet, dann aus einem Kippschen 
Apparat etwa eo viel Wasserstoff in dieQuecksilberbiirette eingeleitet, daB ein VberschuB 
an Wasserstoff vorhanden ist, da sonst keine vollstandige Verbrennung erfolgen kann 
(das NiveaugefaB derselben wird dabei langsam gesenkt). Nun wird der Hahn VII ge­
schlossen. Das Quecksilber der Verbrennungsbiirette wird sodann auf die Marke (m) ein­
gestellt. Es erweist sich ala zweckmaBig, vor der Bestimmung noch den gesamten Sauer­
stoff im Analysenapparate absorbieren zu lassen, da selbst geringe Spuren von O2 zu fehler­
haften Resultaten fiimen konnen (da der Sauerstoff mit dem Wasserstoff zu Wasser ver­
brennt). Nachdem die AbsorptionsgefaBe und das Differentialmanometer auf die Marke (m). 
eingestellt sind, erfolgt die Ablesung. Die Verbrennung geschieht in der gleichen Weise 
wie bei der Wasserstoffbestimmung, doch bedarf es einer langeren Dauer des Mischens 
(etwa 30 mal), bevor eine vollstandige Verbrennung eingetreten ist. Nachdem auch die toten 
Raume der einzelnen AbsorptionsgefaBe mit der Analysenluft durchgespiilt wurden, so daB 
das in denselben vorhandene Stickoxydul zur Verbrennung gelangt ist, erfolgt wieder 
Einstellung auf die Marke (m), an welche sich eine neuerliche Ablesung (Kontroll­
bestimmungen!) anschlieBt. 

Die Berechnung kann aus folgendem Beispiele ersehen werden: 
Anfangsvolumen . . . . . . . . . . . . 8,585 
Volumen nach Absorption der Kohlensaure 7,848 
Volumen nach Absorption des Sauerstoffs. 6,916 
Volumen nach Einfiillung von Wasserstoff 9,511 
Volumen nach der Verbrennung . . . . . 8,635 
Volumsabnabme bei der Verbrennung 0,876 

Das Gasgemisch enthalt somit 8,585% COa, 10,85% Oa und 0,876 X 100: 8,585, das 
ist 10,20% NaO. 

Die Stickoxydulbestimmung ist mit einer Rewe groBer Schwierigkeiten verbunden; 
die Verbrennungen verlaufen oft sem langsam, was zumeist auf Verunreinigung des ein­
geleiteten Wasserstoffs zuriickzufiihren ist. Bei der Verbrennung findet auch zumeist 
eine bedeutende Erhohung der Temperatur in der Verbrennungsbiirette statt, weshalb 
es notwendig erscheint, daB die Distanz des Hahnes V von der Platinspirale des Ver­
brennungsgefaBes moglichst groB ist, damit nicht etwa das Fett, mit welchem der Hahn V 
zwecks Abdichtung eingeschmiert ist, schmelze, wodurch natiirlich vollkommen unbrauch­
bare Resultate erhoben werden wiirden. 

Apparatur und Technik 
der Sauerstoff- und Kohlensaurespannungskurven des Blutes. 

Das fiir die Darstellung der Sauerstoff- und Kohlensaurespannungskurven des Blutes 
notwendige venose Blut wird der Vena cubitalis durch Punktion (mit Vermeidung jed­
weder Stauung) steril entnommen und durch geniigend kraftiges sowie langdauerndes 

]6* 
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Schlagen des gewollllenen Blutes mit einem Glasstabe defibriniert und sodaun in kalter 
Temperatur (Eiskasten!) zur Bestimmung bereitgestellt. Die Untersuchungen von Evans 
haben ergeben, daB im Blute bei liingerem Stehen in wiirmerer Temperatur eine Erhohung 
der Aciditiit auf tritt, welche auf die Bildung von Milchsiiure durch glykolytischen Zerfall 
des im Blute vorhandenen Zuckers zuriickzufiihren ist; daher muB einerseits fUr ein mog­
lichst schnelles Verarbeiten, andererseits fUr eine Aufbewahrung des Blutes in niedriger 
Temperatur Vorsorge getroffen werden. 

Der "Saturator" besteht aus einemGlasgefiiBe (s. Abb.6) von etwa200ccmRaum­
inhalt, welches mit einem doppeltdurchbohrten Gummistopfen verschlossen werden kann. 
Durch die eine Bohrung des Gummistopfens fiihrt eine bis an den Boden des GlasgefaBes 
reichende feine Glasrohre, deren oberes Ende einen Gummischlauch tragt, welcher durch 
eine Klemme verschlieBbar ist; durch die andere Bohrung des Gummistopfens fiihrt 
gleichfalls ein Glasrohrchen, welches aber nur 2 -3 cm tief in das GlasgefiiB reicht; auch 
sein oberes Ende (auBerhalb des GlasgefiiBes) ist mit einem Gummischlauch versehen, 
welcher. mit einer Klemme verschlieBbar ist. 

Es werden etwa 5 ccm Blut in den Saturator gebracht, derselbe mit dem Gummistopfen 
verschlossen und die gewiinschte Luftmischung in den Saturator eingeleitet. Nachdem 
durch einige Minuten geschiittelt wurde, werden die beiden Klemmen der Gummischlauche 
zugeschraubt, durch rasches Liiften der einen Klemme, welche an dem kUrzeren Glasrohrchen 
angebracht ist, wird der Ausgleich des Druckes im Saturator auf den Atmospharendruck 
des Untersuchungsraums hergestellt, sodann kommt der Saturator in ein Wasserbad von 
etwa 38 0 C, woselbst er mittels eines Motors durch etwa 1 Stunde bei gleichmaBig auf der­
selben Hohe erhaltener Temperatur geschiittelt wird. 

Das Blut wird daun aus dem liingeren Glasrohrchen auf die Weise entnommen, daB 
die der Blutentnahme dienende (bereits beschriebene) Pipette (s. Abb. 18) in den Gummi­
schlauch desselben eingefiihrt und darauf die Klemme vorsichtig geoffnet wird; infolge 
der Erhohung des Drucks im Saturator durch die hohe Temperatur des Wasserbades steigt 
das Blut fast von selbst in die Pipette hinauf; nachdem die Pipette gefiillt ist, wird die 
Klemme wieder verschlossen. Das Blut wird daun mittels des Haldaneschen Blutgas­
analysenapparates untersucht, der Saturator zur Luftanalyse an den Haldaneschen 
Luftanalysenapparat angeschlossen. 

FUr die Berechnung der Kohlensiiure· bzw. der Sauerstoffspannung aus den gefundenen 
perzentuellen Werten in der Analysenluft ist folgendes zu beriicksichtigen: Weun der Kohlen­
sauregehalt der Analysenluft z. B. 7% und der um die Wasserdampfspaunung verminderte 
Atmosphiirendruck 700 mmHg betriigt, so wiirde die Kohlensaurespaunung 700x7: 100= 
49 mm Hg betragen; durch die ErMhung der Temperatur im Saturator findet jedoch ent­
sprechend dem Boy Ie - Lussacschen Gesetze eine Erhohung des DrUcks und eine Anderung 
der Wasserdampfspaunung statt; die Berechnung der Kohlensaurespaunung erfolgt daher 
nach folgender Gleichung, weun die Zimmertemperatur z. B. 200 C betragt: Kohlensaure­
spaunung = % Kohlensaure X (Barometerstand - Wasserdampfspaunung bei 200 C) X 
273 + 38 : 273 + 20 (Ableitung aus dem Boyle - Lussacschen Gesetze). 

FUr die Aufstellung der Kohlensaurespaunungskurve des reduzierten Blutes wird das 
Blut imSaturator zuniichst etwa 5Minutenlang mit reinem Wasserstoff geschiittelt; nach­
dem das Blut auf diese Weise reduziert ist, werden Kohlensiiure-Stickstoffgemische ver­
schiedenen Kohlensiiuregehalts in das Blut eingeleitet; daun wird das Verhalten der ver­
schiedenen Kohlensaurespaunungen zum Kohlensiiuregehalte des Blutes auf einer Kurve 
verzeichnet. 

Zur Bestimmung der Kohlensiiurespaunungskurve des sauerstoffgesattigten Blutes 
wird das Blut zuerst durch Schiitteln mit atmosphiirischer Luft mit Sauerstoff gesattigt, 
daun werden Luftgemische verschiedenen Kohlensauregehalts eingeleitet, deren Sauerstoff­
gehalt dem Sauerstoffgehalte der atmospharischen Luft gleich sein muB. Die Aufstellung 
der Spaunungskurve erfolgt in analoger Weise wie beim reduzierten Blute. 

Nach vor kurzem erschienenen Arbeiten von Peters und seinen Mitarbeitern (Journ. 
of bioI. chem. Vol. 59. 1924) kaun die Kohlensiiurespannungskurve nach Bestimmung 
eines einzigen Punktes der Kurve ihrem ganzen Verlaufe nach durch Berechnung dar· 
gestellt werden. 
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Blqtmengenbestimmung nach Keith, Rowntree und Geraghty (Vitalrot), 
Hooper, Smith, Belt und Whipple (Brilliant.Vitalrot beirn Hund), 
Barrat und Yorke (Hamoglobin beirn Kaninchen), Lee und Whipple, 
Franke und Benedict (Hamoglobin beirn Hund), Lucas und Dearing 
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I. Historische Einleitung. 
Eine exakte und in ihrer Anwendung einfache Methodik der. Blutmengen­

bestimmung gestattet neue Einblicke in das physiologische und pathologische 
Geschehen im Organismus, die ohne deren Hille schlechterdings nicht gewonnen 
werden konnen. So ist es nicht verwunderlich, daB es bis heute das Ziel vieler 
Autoren gewesen ist, eine zuverlassige Methode der Blutmengenbestimmung 
auszuarbeiten. Die Vielgestaltigkeit der eingeschlagenen Wege und die groBe 
Anzahl der vorliegenden Arbeiten zeigen jedoch am besten, daB die ideale 
Methode zur Bestimmung der Blutmenge noch nicht gefunden ist. Zweck 
dieser Arbeit soll es sein, nach einer kurzen Schilderung der bisher hauptsach­
lich verwandten Methoden einen Weg der Blutmengenbestimmung, der neuer­
dings von amerikanischen Autoren mit Erfolg eingeschlagen wurde, eingehender 
zu besprechen und eine ausfiihrliche Ubersicht der mit dieser und ahnlichen 
Methoden gewonnenen Aufschllisse zu libermitteln. Altere ausfiihrliche Ober­
sichten liber die Methodik der Blutmengenbestimmung liegen von Herbst (86), 
Edwards (54), Hayem (84), Plesch (172), Plitter (176) u. a. vor. Auch in 
manchen der spater zitierten Arbeiten finden sich kurz gefaBte Obersichten. 
Die letzte dieses Arbeitsgebiet betreffende Monographie wurde 1920 von 
Erlanger (56) veroffentlicht. Wenn wir jetzt nur 5 Jahre spater schon wieder 
liber die Blutmengenbestimmung referieren, sind dafiir mehrere Griinde be­
stimmend: Einmal ist die Erlangersche Monographie in englischer Sprache 
geschrieben und nicht allgemein zuganglich, daun ist in den letzten 5 Jahren 
eine groBere Anzahl wichtiger einschlagiger Arbeiten erschienen. 

Zu einer Zeit, in der man noeh nieht dazu iibergegangen war, die Blutmenge experi­
mentell zu ermitteln, versuehte man, sich auf Grund kliniseher Erfahrungen ein ungefahres 
Bild iiber die Blutmengenverhitltrusse beim Mensehen zu maehen. Wenn Z. B. ein Patient 
dureh eine zu Blutungen fiihrende Krankheit eine bestimmte Menge Blut verlor, so muBte 
eben die tatsaehlieh im K6rper befindliehe Blutmenge letztere iibertreffen. Bei einer der­
artigen Betraohtungsweise waren die Arzte oft nur auf die Angaben ihrer Klienten iiber 
Blutverluste angewiesen, und es ist anzunehmen, daB die Patienten von damals nioht 
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minder wie die von heutzutage unter dem EinfluB eines ungewohnten, aufregenden Ereig­
nisses unbewuBt ihre Zahlenangaben iibertrieben; andererseits wurde dabei auch der 
Phantasie des Arztes ein groBer Spiekaum gelassen. Des historischen InteresBeB halber 
seien' hier einige Angaben aus alter Zeit angefiihrt. 

Marcellus Donatus (45) (1597) beobachtete einen Kranken, der wahrend eines Tages 
und zweier Nachte infolge Nasenblutens 20 Pfund (1 medizinisches Pfund = 360 g) Blut 
verlor. 

Joh. Schenk (188) (1600) berichtet von einem Patienten, der an Hamorrhoiden litt, 
45 Tage lang taglich mehr als 2 Pfund Blut entleerte und schlieBlich doch genas. 

Paulinus (167) (1789) erzahlt uns von einem Blutverlust, wie er in der Literatur wohl 
einzig dasteht. Nach ibm verlor eine adelige Matrone im VerI auf eines einzigen Jahres 
durch Nasenbluten 400 Nachtgeschirre Blut und durch weitere 50 Aderlasse 1000 Pfund 
Blut. 

II. Direkte Blntmengenbestimmnngsmethoden. 
Schon £riihzeitig ging man dazu 'fiber, die Blutmenge beim Tiere auf experi­

mentellem Wege zu bestimmen. Anfangs lieB man das Versuchstier einfach 
aus einer Ader verbluten, bestimmte das Gewicht des erhaltenen Blutes und 
setzte es zum Korpergewicht ins VerhaItnis, 

Harvey (83) (1628) glaubte, daB Hund und Schaf nicht mehr als 4 pwnd Blut enthielten, 
die menschliche Blutmenge schatzte er auf 9 Pfund. 

Barthold Moor (141) (1695) fand bei einem 48 Pfund schweren Hunde, den er aus 
der Cruralarterie verbluten lieB, 4 Pfund Blut = 1/12 des Korpergewichts. 

Hales (79) (1744) gewaun von einer Schimmelstute, der er die linke Vena jugularis 
und Arteria temporalis offnete, 28-29 Pfund Blut. Die Blutmengen des Menschen ver­
anschlagte er zu 25 Pfund. 

Albrecht v. Haller (81) (1760) sammelte das Blut eines enthaupteten Verbrechers 
und fand den Wert von 30 Pfund. Er machte den Vorschlag, aus dem Vergleich des Blut. 
gewichtes eines entbluteten Tieres und dessen Eigengewicht tnit dem Eigengewicht des 
Menschen die Blutmenge des letzteren zu ermitteln. 

Jakob Keil (99) glaubte. die menschliche Blutmenge tnit 100 Pfund (36 Liter!) an­
setzen zu diirfen. 

Ernst Herbst (86) (1822), der selbst bei den verschiedensten Tierarten durch ein­
fache Verblutung die Blutmenge zu bestimmen versuchte, gibt in seiner Fakultatspreis­
schrift eine reiche ttbersicht iiber die bis dahin tnittels dieser Methode erzielten Resultate. 

Bollinger (23) entblutete ebenfal1s seine Versuchstiere. Bei Ermittlung der Blutmenge 
bediente er sich der von Panum getnachten Erfahrung, daB sich das aus dem Kadaver 
auslaufende Blut zur eigentlichen Gesamtblutmenge verhalt wie 2: 3. 

Lehmann und Weber (120) bestimmten das Gewicht zweier Verbrecher vor und 
nach der Hinrichtung und ermittelten 80 die ausgelaufene Blutmenge. Darauf injizierten 
sie Wasser in die GefaBbahn, bis die Fliissigkeit farblos ablief. Aus dem Vergleich des 
Trockenriickstandes dieser Fliissigkeit tnit dem des eigentlichen Blutes berechneten sie 
die im Korper zuriickgebliebene Blutmenge. Auch dieses Verfahren vermeidet nicht die 
Fehlerquellen, die den einfachen Entblutungsmethoden eigen sind: eintnal kaun in einzelnen 
GefaBgebieten Blut zuriickbleiben, daun kaun wahrend der Entblutung Fliissigkeit aus 
dem Gewebe ins Blut nachstromen und die ausgeflossene Blutmenge groBer erscheinen 
lassen, als sie in Wirklichkeit ist; so fand schon Vierord t (224) in dem zuletzt ausgeflossenen 
Blut eines zur Verblutung bestimmten Tieres nur einige 50% der anfangs im Blut in der 
Raumeinheit befindlichen Erythrocyten. Dazu kommt bei dem letzten Verfahren noch 
eine weitere F,ehlerquelle: Durch die Infusion kounen SaIze in die Zirkulation ausgewaschen 
werden und einen groBeren Trockenriickstand vortauschen, ganz abgesehen davon, daB 
die hamolytische Fliissigkeit ihrerseits ins Gewebe des toten Korpers diffundieren kaun. 

Fjelstrup (60) durchspiilte zu Konservierungszwecken Schweine, die mit einem SchuB­
apparat getotet waren, mit Salzlake. Aus dem Chlorgehalt der Lake, des Blutes und der 
Lake-Blutmischung versuchte er die Blutmenge zu bestimmen. 
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Eine wesentliche Verbesserung der direkten Methoden veroffentlichte Welcker (231/232) 
im Jahre 1854 bzw. 1858. Welcker gewann den Hauptteil des Blutes der durch Dekapi­
tation getoteten Tiere durch Verblutung. Das im Kotper zuriickbleibende Blut wurde 
durch Ausspiilung der GefaBemit Wasser gewonnen und schlieBlich der letzte Rest durch 
Auswaschen des fein zerhackten Korpers. Die Menge des direkt erhaltenen Blutes wurde 
durch vergleichende Farbenpriifung mit einer Farbenskala errechnet. Die Farbenskala 
wurde in der Regel gebildet aus 5 Reagensglaschen mit 20 ccm Wasser, in denen 30, 35, 
40, 45 und 50 cmm Blut (400-666fache Verdiinnung) gelost waren. In gleicher Weise 
wurde mit der Blut in starker Verdiinnung enthaltenden Spiilfliissigkeit vorgegangen. Die 
Galle und der Darminhalt wurden zuvor entfernt, da diese Bestandteile imstande sind, 
die colorimetrische Bestimmung zu erschweren oder gar zu vereiteln. 

Bischoff (17/18) (1855 und 1858) bestimmte mit dieser Methode an zwei Hingerichteten 
die Blutmenge mit 74 g pro kg Korpergewicht. 

Heidenhain (85) (1857) bediente sich der Welckerschen Methode mit der Modi­
fikation, daB er die Organe nach der Ausspiilung mit Wasser auslaugte und dann aus­
preBte. Wegen der ungleichen Farbkraft von arteriellem und venosem Blut machte er 
mit beiden Kontrollblutproben je eine Bestimmung und beriicksichtigte den Mittelwert. 

Gscheidlen (71/72/73) (1869) bestimmte den Gehalt des Muskelhii.moglobins des 
Hundes mit et'Ya 4-5% des Gesamthamoglobins. Da nach seiner Ansicht die Auslaugung 
der Muskulatur eine groBe Fehlerquelle in die Blutmengenbestimmung einfiihrt, unterlieB 
er die Extraktion der Muskulatur ga.nz. Die Versuchstiere wurden mit Kohlenoxyd getotet 
und so das in Arterie und Vene gleichgefarbte Kohlenoxydhamogiobin verwandt. 

Ranke (179) (1871) empfahl zur Erzielung farbengleicher Blutproben bei der Blut· 
mengenbestimmung ein Standardgemisch von arteriellem und ven6sem Blut oder die ttber­
fiihrnng der Blutproben in Oxyhamoglobin durch Schiitteln an der Luft. Malassez (133) 
(1874) und spater Jolly und Stini (94) sowie Cohnstein und Zuntz (36) entbluteten 
die Versuchstiere, durchspiilten die GefaBe und macerierten die zerstiickeiten Organe. 
Als Index der Verdiinnung benutzten sie nicht das Hamoglobin, sondern die Zahl der in 
der Raumeinheit vorhandenen Erythrocyten. Brodin, Richet und Saint Girons (28) 
verzichteten auf MaGerierung und Zerstiicklung der Organe. 

Steinberg (215) (1873) verdiinnte nach dem Vorschlag von Preyer (175) Blutprobe 
und Waschfliissigkeit so lange, bis bei spektroskopischer Beobachtung griine Strahlen 
passierten, und errechnete aus den erhaltenen Daten die Blutmenge. 

Brozeit (31) (1871) verwandte zur Blutmengenberechnung die Werte des aus einem 
bekannten Volumen des angesauerten Blutes bzw. der Waschfliissigkeit durch Ather­
extraktion gewonnenen Hamatins. 

Franz Miiller (146/147/148) nahm als Spiilfliissigkeit 0,9% Kochsalzlosung mit einem 
Zusatz von lO/o Ammoniumoxalat. Bei der nachfolgenden Auslaugung fand er 8-130/ 0 

des Gesamthamoglobins noch in den Knochen des Hundes. Auch er bediente sich zuletzt 
wie Plesch bei der Auslaugung einer Presse. 

Plesch (172) (1909) verbesserte die Methode weiter. Er arbeitete mit kiinstlicher 
Atmung, infundierte 0,9%ige Kochsalzlosung mit einem Zusatz von Ammoniumoxalat 
und verwarf, um colorimetrische Tauschungen auszuschlieBen, Galle, HarnblaseninhaIt, 
Augen, Darminhalt, Hirn und Riickenma.rk. Den zerstiickelten Tierbrei preBte er nach 
dem Auslaugen mit Wasser bei 300 Atmospharen Druck aus. Das erhaltene Hamoglobin 
bestimmte er in seinem Chromophotometer. 

Suter und Jaquet (217) (1897) versuchten bei der Durchspiilung mit l%iger Koch­
salzlosung den Kreislauf kiinstlich dadurch zu unterhalten, daB sie Kaninchen etwa 500 ccm 
Fliissigkeit in die Jugularvene injizierten und die Fliissigkeit aus der Carotis herauslaufen 
lieBen, und dann, wenn das Herz erlahmte, unter gleichzeitiger Massage die weitere Fliissig­
keit unter rhythmischer Druckveranderung infundierten. Ahnliches fiihrten Dreyer, 
Ray und Walker (49/50/51/52) aus, die die Infusion von Lokescher Losung solange das 
Herz noch schlug, in der Minute 10-15 Sekunden unterbrachen. In den so ausgewaschenen 
Geweben fanden sie 1 % oder weniger Hamoglobin. 

Die Welckersche Methode wurde zum Teil mit einigen Modifikationen von einer 
ganzen Reihe weiterer Autoren, so von Panum (166), Subbotin (216), Jolyet und 
Lafont (95), Schiicking (189). Abderhalden (1), Boycott (26), Smith, Arnold 
und Whipple (207) u. a. verwandt. ttber die Anwendung der Methode zur Blutmengen-. 
bestimmung der Placenta vgl. Willi bald Lehmann (121). 
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Harris (82) stellte die Blutmenge folgendermaBen fest: Dem Versuchstier wird 1 ccm 
Blut entnommen, auf 200 Teile Wasser verdiinnt und Leuchtgas hindurchgeleitet. Dara.uf 
erfolgt Verblutung des Tieres aus der Femoralis bei gleichzeitiger Infusion von 7% Gummi­
kochsaJzlosung. Auch von dieser Mischung wird eine Probe mit Kohlenoxyd behandelt. 
Kurz vor dem Tode wird eine 3. Blutprobe von wiederum 1 ccm entnommen und mit 
Kohlenoxyd gesa.ttigt. Die Proben werden im Tauchcolorimeter aIs Kohlenoxydhamo­
globin bestimmt und aUB den erhaltenen Werten die Blutmenge berechnet. 

Die angefiihrten Methoden erlaubten naturgemaB nur eine einzige Blut­
mengenbestinlmung und sind daher zur Priifung experimentellerund patho­
logischer Veranderungen der Blutmenge kaum zu gebrauchen. Ihre Wichtigkeit 
wird jedoch dadurch nicht geschmalert, da sie die Moglichkeit bieten, andere 
Blutmengenhestimmungen in groBen Zugen auf ihre Richtigkeit hID zu priifen. 
Wegen der allen diesen Methoden noch anhaftenden Mangel sei auf die Be­
merkungen von Lamson und Nagayama (U3) die Aufmerksamkeit gerichtet. 
Diese Autoren wiesen darauf hID, daB auch bei den Entblutungsmethoden 
im Grunde nur auf eine Komponente des Blutes, namlich die Zellen bzw. ihren 
Hamoglobingehalt Rucksicht genommen und auf die ungleiche Verteilung 
der Zellelemente im Plasma nicht gebiihrend geachtet wird. Ferner sei an 
Funke (64) erinnert, der wegen der in verschiedenen GefaBprovinzen ver­
schiedenen Farbekraft des Blutes Bedenken gegen eine colorimetrische Methode 
auBerte. 

Ill. Indirekte Blutmengenbestimmungsmethoden. 
Aus den oben erorterten Grunden richtete sich daher bald die Aufmerk­

samkeit darauf, eine Blutmengenbestimmungsmethode ausfindig zu machen, 
die es erlaubt, am lebenden Individuum zu ar1'>eiten. Die Mehrzahl der in der 
Folgezeit ausgearbeiteten Verfahren greift auf das Grundprinzip zuruck: einen 
Stoff direkt in die Blutbahn einzufuhren, und aus der Verdunnung, die dieser 
Stoff in der Blutbahn erleidet, auf die Gesamtblutmenge zu schlieBen. Die 
ideale Methode ware die Einfiihrung eines Stoffes, der sich gleichmaBig zwischen 
Plasma und Zellanteil des Blutes verteilt. Leider gibt es einen solchen Stoff 
nicht. Einige der zu erwahnenden Methoden benutzen die Eigenschaft der 
roten Blutkorperchen bzw. deren Hamoglobin, sich mit eingefiihrten Gasen 
zu beladen. Andere beruhen auf der Verdunnung eines injizierten Stoffes im 
Plasma. Genau genommen werden also durch diese Methoden einerseits das 
Gesamthamoglobin bzw. der Zellanteil, andererseits der Plasmaanteil des 
Blutes gemessen, und zwar des sich in Zirkulation befindenden Blutes. Ruck­
schlusse auf die Gesamtblutmenge mittels dieser Methode sind also nicht immer 
zulassig, da eben nicht alles Blut zirkuliert und das Verhaltnis von Zelle zu 
Plasma in den einzelnen Korperregionen schwankt. Auf diese Fragen, die 
kiirzlich Lamson und Nagayama erorterten, solI spater noch eingegangen 
werden. Eine kleinere Anzahl von Methoden benutzt andere Wege als die 
direkte Einfuhrung eines Stoffes in die Blutbahn. Sie konnen jedoch keinerlei 
Anspruch !Luf Genauigkeit machen. 

Zu den letzteren Methoden gehOrt diejenige von Morawitz (142/143): MitteIs des 
Plethysmographen wird das Volumen des durch Arterienkompression anii.misierten Armes 
und spater das des normal durchbluteten Armes gemessen. Aus der Volumdifferenz schlieBt 
man auf das Blutvolumen des Armes. Der so erhaltene Wert wird zum Korpergewicht. 
in Beziehung gebracht. Es wird also statt der Gesamtblutmenge riur ein Vergleichswert 
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ermittelt, der iiber die Blutmengenverhaltnisse eines einzigen Korperbezirks orientiert. 
Die Methode setzt voraus, daB einer gleichgroBen Muskelmasse immer die gleiche Blut­
menge entspricht, ferner ist sie nachMorawitz' Angabe in extremen Fallen wie starker 
Abmagerung oder schwachlicher Muskulatur bei gleichzeitigem Fettreichtum nicht anwend­
bar. O. Miiller (149) modifizierte die Methodik, indem er den Arm durch Eintauchen 
in Quecksilber anaririsierte. 

Vierord t (225/226) berechnete aus der in einer Systole ausgeworfenen Blutmenge 
und der Zahl der Systolen wahrend der Dauer eines Kreislaufs die Blutmenge. Dabei ist 
jedoch zu bedenken, daB die einzelnen Werte, die zur Berechnung notig sind,beim Menschen 
nicht mit absoluter Genauigkeit feststehen, und daB sie unter pathologischen Verhaltnissen 
sieher in einem groBen AusmaB variabel sind, also im einzelnen Falle jedesmal bestimmt 
werden miiBten. Arthaud (4) empfahl zur Feststellung von Variationen der Blutmenge 

d · B .. k . ht' d V h"l . vBlutdrUCk Ie eruc SIC 19ung es er a tmsses von . 
Pulszahl 

Eine andere von Vierordt (227) angegebene Methode basiert auf dem Gedanken, 
daB nach einem AderlaB ein Zeitpunkt kommen wird, zu dem die entnommene Blutmenge 
durch Fliissigkeit, die aus den Geweben in die Blutbahn einstromt, gerade kompensiert 
ist; daun lieBe sich durch Zahlung der Erythrocyten in der Raumeinheit vor und nach 
dem AderlaB die Blutmenge berechnen. Malassez (133/134) bestimmte mit dieser Methode 
die Blutmenge eines Menschen zu 1/9'33 des Korpergewichts. Dreyer, Ray und Walker (49 
bis 52) haben 1910 an 10 Kaninchen mittels dieser Methode die Blutmenge zu bestimmen 
versucht, nachdem zuvor Hiihnerfauth(92), Lyon (129), Pembrey und Giirber(168), 
Hall und Eubank (80), Koeppe (104) und Dawson (40) in ihren Untersuchungen nach 
Aderlassen stark schwankende Erythrocytenwerte ermittelten. Die erstgenannten Autoren 
nahmen einen AderlaB vor, der in seinem AusmaB etwa 1/1 der zu erwartenden Blutmenge 
entsprach und fanden 24-48 Stunden nach diesem eine etwa 24 Stunden anhaltende gleich­
maBige Hamoglobinkonzentration. Sie nehnwn an, daB in dieser Periode die durch den 
AderlaB entfernte Blutmenge durch einstromende Fliissigkeit gerade ersetzt ist und daB 
die auf diese Periode folgende Zunahme der Hamoglobinkonzentration durch das dann 
folgende Einsetzen der Blutkorpercheuregeneration bedingt ist. Aus der Hamoglobin­
konzentration vor dem AderlaB und der Hamoglobinkonzentration wahrend des Konstant­
bleibens des Hamoglo binwertes sowie der mittels AderlaB entfernten Blutmenge berechneten 
sie die Gesamtblutmenge. Nach ihren Ermittlungen ist die Blutmenge nicht eine Funktion 
des K6rpergewichts, sondern eine Funktion der Oberflache 

(Bl t Korpergewicht . 0,72) u menge = . 
Konstante 

Eine unblutige Methode, die ebenfalls auf der Eliminierung eines Blutbestandteils 
beruht, veroffentlichte 1880 Tarchanow (218). Dieser Autor bestimmte vor und nach 
einem hochtemperierten Dampfbad den Hamoglobingehalt des Blutes. Aus diesen Daten 
und dem Gewichtsverlust nach dem Bad, der durch den SchweiBausbruch verursacht 
wurde, wollte Tarchanow die Blutmenge ermitteln. Gegen ein derartiges Vorgehell 
machen sich starke Bedenken geltend. Denn ganz abgesehen von technischen Schwierig­
keiten setzt einmal die Methode voraus, daB tatsachlich der gesamte Gewichtsverlust nach 
dem Schwitzbad auf Kosten des Blutplasmas zu setzen ist und andererseits daB wahrend 
des Bades keinerlei Fliissigkeit aus dem Gewebe in die Blutbahn nachstromt. 

In einer darauffolgenden Arbeit von "Tupou moff" (219) (auf Deutsch: "Der Stumpf­
sinnige") wurde der abstruse Vorschlag gemacht, die Blutmenge des Menschen durch Hamo­
globinbestimmung vor und nach Einnahme eines Abfiihrmittels zu. ermitteln. Diese von 
Anfang bis zu Ende auch in ihren Protokollen erdichtete Arbeit erwies sich nachtraglich 
als ein anonymes Pamphlet gegen Tarchanow (s. oben). 

Cardenal (34) bestimmte vor und nach GenuB von 200 ccm Wasser den Hamoglobin­
gehalt nach Sahli. Erbediente sich zur Berechnung des arithmetischen Mittels mehrerer 
von 10 zu 10 Minuten gemachter Bestimmungen. 

Subbotin(216) kam auf Grund seiner Versuche zu dem SchluB, daB beim Hund mit 
einiger Konstanz auf 100 g Korpergewicht 0,764 g Hamoglobin kommen. Er schlug vor, 
in einer Blutprobe einfach den Hamoglobingehalt zu ermitteln und aua dieaem Wert und 
dem Korpergewicht des betreffenden Tieres die Blutmenge zu berechnen. Nach seinen 
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eigenen Angaben wies dies Verfahren jedoch gegeniiber der Welckerschen Methode 
Differenzen bis zu 13% auf. , 

Ein anderer Weg der Blutmengenbestimmung ist, wie oben erwahnt, die kiinstliche 
Einfiihrung eines Stoffes in die Blutbahn, aus dessen Verdiinnung die Blutmenge berechnet 
wird. 

Inhalationsmethoden. 
Die ersten, die von der Eigenschaft der roten Blutkorperchen, sich mit 

Kohlenoxyd ~u beladen, zur Bestimmung der Blutmenge Gebrauch machten, 
waren Grehant und Quinquaud (68) (1882). Sie lieBen eine abgemessene 
Menge Kohlenoxyd von Versuchshunden einatmen und bestimmten vor und 
nach der Kohlenoxydaufnahme den Sauerstoffgehalt des arteriellen Blutes 
und schlossen aus der Sauerstoffdifferenz auf den Kohlenoxydgehalt desselben 
und damit auf die Gesamtblutmenge. 

Diese Methode wurde dann von Haldane und Smith (77, 78, 208) (1899) 
verbessert. Die genannten Autoren stellten vor der eigentlichen Blutmengen­
bestimmung zun1l.chst die Sauerstoffkapazitat - die der Kohlenoxydkapazitat 
entspricht - des zu untersuchenden Individuums dw-ch vergleichende Colori­
metrie mit Ochsenblut von bekannter Sauerstoffkapazitat fest. Darauf atmete 
die Versuchsperson eine bekannte unschadliche Menge Kohlenoxyd ein. In 
einer nach der Inhalation entnommenen Blutprobe wurde durch Colorimetrie 
gegen eine Carminlosung der Kohlenoxydgehalt des Blutes bestimmt und aus 
der Sauerstoffkapazitii.t der geatmeten Kohlenoxydmenge und der prozentualen 
Kohlenoxydsattigung des Blutes auf die Gesamtblutmenge geschlossen. 

Plesch (172,173) ersann eine Methode, die den ungenauen Vergleich der 
Blutprobe gegen eine Carminlosung umging. Es wurde vor der Inhalation eine 
Blutprobe entnommen, und von dieserein Teil 1: 100 mit l0f0iger SodalOsung, 
der andere Teil nach erfolgter Kohlenoxydsattigung ebenfalls mit Sodalosung 
1: 100 verdiinnt. Die nach der Inhalation gewonnene Blutprobe wird ebenfalls 
verdiinnt, und diese im Chromophotometer nach Plesch mit einem farben­
gleichen Gemisch der kohlenoxydfreien und kohlenoxydgesattigten Blutprobe 
verglichen. 

Eine genaue Bestimmung von Kohlenoxyd im Blut ist auch mittels der 
Verbrennungsanalyse nach Zuntz und Plesch (242, 243) moglich. 

van Slyke und Salvesen (204) veroffentlichten 1919 eine einfache und 
zuverlassige Methode der Kohlenoxydbestimmung, die Salvesen (186) zur 
Blutmengenbestimmung verwandte. Whipple und Mitarbeiter bedienten sich 
der Methode nach van Slyke und Salvesen. Sie ermittelten hiermit die 
Gesamtmenge der roten Blutkorperchen fiir sich getrennt: Nach der Inhalation 
von Kohlenoxyd wird dem Versuchstier eine Blutprobe entnommen und in 
einem Teile dieser Probe die Kohlenoxydmenge in ccm, in dem anderen Teile 
das Verhaltnis von Zellen zu Plasma mittels Hamatokdt ermittelt. Aus den 
erhaltenen Werten laBt sich dann leicht die GesamtblutkOrperchenmasse ab­
leiten. Zum Beispiel Inhalation von 50 ccm Kohlenoxyd: Die Analyse ergibt 
in 100 ccm Blut 5 ccm Kohlenoxyd. Die Hamatokritmethode ergibt 50% Zellen 
in der Raumeinheit. Es befinden sich mithin 5 ccm Kohlenoxyd in 50 ccm 
Zellen, da ja das Kohlenoxyd lediglich an diese gebunden ist. Aus der ein­
geatmeten Kohlenoxydmenge von 50 ccm laBt sich dann leicht errechnen, 
daB das Tier insgesamt 500 ccm rote Blutkorperchen besitzt. Des weiteren 
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wurde die Methode zum Teil mit Modifikationen von Oerum (158), Boycott 
und Douglas (27), Douglas (46, 47), Douglas, Haldane, Henderson und 
Schneider(48), Osborne (163), E.Muller(145), Stander und Creadik (213) 
u. a. benutzt. 

1911 veroffentIichten Markoff, Muller und Zuntz (135) eine Methode 
zur Bestimmung der umlaufenden Blutmenge (Minutenvolumen), die auf den 
gleichen Grundsatzen wie die Kohlenoxydmethode basiert, bei der jedoch 
das Kohlenoxyd duroh Stickoxydul ersetzt ist. 

Infusionsmethoden. 
Andere Methoden benutzten zur Blutmengenbestimmung die Verteilung 

eines eingefiihrten Stoffes imPlasma. Nachdem zunachst Herbst (86) versucht 
hatte, aus der Menge der Injektionsmasse, die notig war, um das GefaBsystem 
der Leiche auszufiillen, Ruckschliisse auf die Blutmenge zu ziehen, beschritt 
Valentin (221) als einer der ersten den oben angedeuteten Weg (1837). Er 
bestimmte in einer Blutprobe die Trockensubstanz, injizierte dem Versuchstier 
ein bekanntes Quantum Wasser und entnahm nach einer Mischzeit eine zweite 
Blutprobe, in der wiederum der Trockenriickstand bestimmt wurde. Aus den 
bekannten Daten errechnete er die Blutmenge. VerlaBJiche Resultate sind 
mit einer tlerartigen Methode nicht zu erwarten, da unter diesen VerhaItnissen 
ein reger Flussigkeits- und SaIzaustausch zwischen Gewebe und Blut einsetzt. 

Magalhaes (130) (1912) bestimmte aus der Veranderung des Trockenriick­
standes des Blutes nach der Infusion von KochsaIzlOsung und gleichzeitiger 
im selben Tempo erfolgender Blutentziehung die Blutmenge am lebenden Tier. 
Die etwas komplizierte Methode birgt viele Fehlerquellen. Einzelheiten sind 
im Original nachzulesen. 

Blake (19) injizierte eine bekannte Menge Aluminiumsulfat und berechnete 
aus der Verdiinnung dieses SaIzes die Blutmenge (1849). 

Malassez (133) lund Quincke (178) (1877) infundierten eine bekannte 
Menge Blutkorperchen und versuchten aus denZahlen der roten Blutkorperchen 
in der Raumeinheit eine Blutmengenbestimmung. Abgesehen von den fast 
unvermeidIichenFehlern, die bei einer dreimaIigen Zahlung unterlaufen, besteht 
vollige Ungewillheit daruber, ob die infundierten Blutkorperchen unverandert 
an Zahl im Blutstrom verbleiben. Eine Nachpriifung der Methode an der 
Sahlischen KIinik [zitiert nach Naegeli (150)] ergab nach der Infusion eine 
Verminderung der roten BlutkOrperchenzahlen in der Raumeinheit! Die gleichen 
Bedenken machen sich bei der Methode von Lindemann (123, 124) geltend, 
dieser berechnete 1918 die Blutmenge nach einer Blutinfusion an Hand des 
mitteIs Hamatokrits festgestellten WechseIs des Zellvolumens in der Raum­
einheit des Blutes. Malassez (133) versuchte ferner, die Blutmenge eines 
Kaninchens zu bestimmen durch Injektion von Hiilinerblut und mikroskopische 
Auszahlung dieser Hiihnerblutzellen im Kaninchenblut. Die Versuche ver­
Iiefen resultatlos, da, die Blutzellen leicht zugrunde gingen und sich auBerdem 
in gewissen Kreislaufabschnitten anhauften. Denny (42) bestimmte die Blut­
menge bei Kranken mit perniziOser Anamie dadurch, daB er ihnen Blut von 
bekannter Sauerstoffkapazitat infundierte und die Veranderung der Sauerstoff­
kapazitat des Patientenblutes feststellte. Domarus (44) machte originelle, 

Ergebnisse d. Inn. Med. 27. 17 
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leider auch millg]uckte Versuche mit Injektion von roten Blutkorperchen, 
die mit Osmiumsaure fixiert und als solche im zirkulierenden Blute wieder 
identifiziert werden konnten. 

Sander und Kronecker (185) injizierten ein Quantum 0,6%iger Kochsalz­
l6sung und schlossen ebenfalls aus der erfolgenden Verschiebung der Zahlen 
der roten Blutkorperchen im cmm auf die Gesamtblutmenge. Sherrington 
und Copeman (203) bestimmten vor und nach einer Infusion von physiologischer 
Kochsalz16sung das spezifische Gewicht des Blutes, Kottmann (106) mittels 
Hamatokritmethode das rote Blutkorperchenvolumen, Oerum (158) das Hamo­
globin und damit die Blutmenge. Deyke - Pascha (43) infundierte 3% Zucker-
16sung, bestimmte mittels einer besonderen Methode die BluteiweiBwerte vor 
und nach der Infusion und hieraus die Blutmenge. Die von Piticariu (171) 
(1923) neu veroffentlichte und als praktischste bezeichnete Methode unter­
scheidet sich in keiner Weise von der Kottmanns. Als einzige Abweichung 
arbeitete er in einigen Fallen mit isotonischer Dextroselosung. Plesch (172) 
bestimmte nicht, wie Oerum, die absoluten Hamoglobinzahlen, sondern nur 
die relative Abnahme der Farbkraft des Hamoglobins nach der Injektion von 
Kochsalz16sung. Dies Verfahren erlaubt nach ibm mit Hille des Chromophoto­
meters schon rein technisch ein viel genaueres Arbeiten als die bisher erwahnten 
Methoden. 

De Crinis (38) (1917) bestimmt die Blutmenge durch Infusion von 1/2 Liter 
0,8 % iger Kochsalz16snng nnd refraktometrische Bestimmung des prozentualen 
SerumeiweiBgehalts vor und naeh der Injektion. Er ging dabei von folgenden 
Uberlegungen aus: Kennen wir den Prozentgehalt a eines in einem unbekannten 
Volumen x befindlichen Korpers, und verdunnen wir diese Lasung mit einem 
bekannten Volumen v, so konnen wir durch Bestimmung des Prozentgehalts 
dieser verdunnten Losung b auf das unbekannte Anfangsvolumen schlieBen 

nach der Formel x = ~-~. Praktisch bestehen fiir das Serum bzw. Plasma 
a-b 

die oben genannten Verhaltnisse; wenn aber de Crinis den Wert x mit der 
Blutmenge identifiziert, so ist das ein gedanklicher Fehler, da das Blut sich 
aus Plasma und Zellen zusammensetzt und durch seine Methode lediglieh die 
Plasma- bzw. Serummenge errechnet werden kann. Wollte man die Blut­
menge ermitteln, so muBten seine gefundenen Blutmengenwerte, die in Wirk­
lichkeit jedoch Serummengenwerte darstellen, multipliziert werden mit einer 
Zahl, die das jeweilige Verhaltnis von Gesamtvolumen = 100 zu relativem 
Plasmavolumen in der Raumeinheit darstellt. Dies ist in der Arbeit von 
de Crinis jedoch unterblieben. Er fand also allein fur das Plasma Werte von 
5,98-8,5% des Korpergewichts, eine Zahl, die sicher viel zu hoch ist und deut­
lich demonstriert, daB 4 Minuten naeh der Injektion entweder schon groBe 
Mengen Koehsalz16sung das Blut verlassen haben oder eiweiBreiche Flussigkeit 
ins Blut eingestromt ist, wenn nieht gar beides eintritt. DaB beide Moglich­
keiten vorliegen konnen, ist durch die Arbeiten von Nonnenbruch und 
Szyska (155, 156, 157) u. a. in unseren Augen erwiesen. de Crinis selbst 
injizierte zuletzt 550 ccm, stellte aber nur 500 cem in Reehnung, um den Fehler, 
der durch das Verlassen eines Teils der Losung aus der Blutbahn bedingt ist, 
zu "kompensieren", und bezeichnete Individuen mit abnormer GefaBdurch­
lassigkeit als fur sein Verfahrennieht geeignet. Bauer und Ascher (8) fanden 
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nach der Injektion von 500 ccm Kochsalzlosung bei einem Fall von Diabetes 
insipidus eine Vermehrung des Serumeiweil3es! Man muB daher aIle Blut­
mengenbestimmungen, die mit Infusion von groBerer Menge Krystalloidlosung 
arbeiten, unseres Erachtens mit sehr kritischem Auge betrachten. Die de Crinis­
sche Methode fuhrte auch Mahnert (132) aus. Er infundierte 350 ccm Ringer­
losung, stellte aber nur 300 ccm in Rechnung. Auch er glaubte bei diesem Vor­
gehen ohne weiteres die Blutmenge bestimmt zu haben. Bei Berechnung des 
Gesamtserumeiweil3es unterlief ihm der gleiche gedankliche Fehler, Blut und 
Plasma bzw. Serum zu identifizieren, noch einmal. Er bezeichnete die Blut­
menge mit v, den Serumeiweil3prozentgehalt mit a und errechnete das Gesamt-

serumeiweil3 m nach derFormel m = a. v. Auch Gueissaz und Wanner (74) 
100 

ermittelten mit ihrer Methode nur die Plasmamenge, nicht die Blutmenge! 
Sie injizierten 400 ccm 4,7%ige GlucoselOsung und bestimmten ebenfalls den 
SerumeiweiBgehalt mittels Refraktometrie. Abderhalden und Schmid (2) 
benutzten zur Ermittlung der Blutmenge das Drehungsvermogen eines optisch 
aktiven Korpers wie Dextrin. Sie bestimmten im Blute des Hundes mittels 
Hamatokrit das relative Zellvolumen, injizierten dem Versuchstier etwa 25 ccm 
einer 25 01 oigen Dextrinlosung und stellten die Drehung des Dextrinplasmas 
fest. Eine einfache Berechnung aus den optischen Drehwerten des reinen 
Plasmas sowie des Dextrinplasmas laBt die Plasmamenge und unter Zugrunde­
legung des Hamatokritwertes die Blutmenge ermitteln. Genaue Resultate 
sind auch mit dieser Methode nicht zu erwarten: Wahrend das Plasma eines 
Versuchshundes 3/4 Minuten nach der Injektion von 20 ccm 25%iger Dextrin­
lOsung ein Drehungsvermogen von -0,78 0 aufwies, betrug es schon 21/4 Minuten 
danach -0,85 o. Es hatten also schon groBe Mengen Dextrin innerhalb 11/2 Minuten 
die Blutbahn verlassen. Moscati und Napolitano (144) benutzten die gleiche 
Methodik, injizierten jedoch TraubenzuckerlOsung. 

J uli us Loewy (127) bestimmte beim Menschen vor und nach der 10 Minuten 
in Anspruch nehmenden Injektion von 400 ccm isotonischer Traubenzucker­
losung nach der Mikromethode von Bang den Kochsalzgehalt und berechnete 
aus dem Grade der Verdunnung die Blutmenge. Auch diesem Verfahren stehen 
schwere Bedenken entgegen. So wandten sich Boenheim und Fischer (21) 
gegen die Methodik, weil sie fUr diese Zwecke die Bangsche Mikroanalyse 
fur ungeeignet halten. 

Die bisher genannten Infusionsmethoden beruhen auf der Einfiihrung eines 
mehr oder minder groBen Quantums isotonischer krystalloider Losung. 
DaB solche Losungen die Blutbahn unverhaltnismaBig rasch verlassen, ist 
von vornherein zu erwarten und auch experiment ell von einer ganzen Reihe 
von Autoren sichergestellt. Magnus (131) konnte zeigen, daB blutisotonische 
Kochsalzlosung die Blutbahn rasch verlaBt. Es ist mancherseits eingewandt 
worden, in den Mag nus schen Versuchen handle es sich urn viel groBere Mengen 
Infusionsflussigkeit, als sie bei der Blutmengenbestimmung in Frage kommen. 
Prinzipiell wird dies jedoch wenig an"dern. Franz Muller und A. Loewy (148) 
fanden, daB bei Infusion von etwa 10% der Blutmenge isotoniscber Koch­
salzlOsung schon nach 3 Minuten der Flussigkeitsaustritt ins Gewebe beginnt. 
In einer eingehenden experimentellen Studie zeigten kiirzlich A. H. Smith 
und Men de] (209), daB isotonische Losungen verschiedenster Salze, die 

17* 
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Kaninchen infundiert wurden und an Quantum ungefahr dem Blutvolumen 
dieser Tiere entsprachen, sehr rasch aus der Blutbahn eliminiert werden. Iso­
tonische Saccharoselosung hatte nach 25 Minuten die Blutbahn verlassen. 
0,98%ige Kochsalz-, 1,23%ige Natriumacetat-, 1,8%ige Natriumbromid-, 
1,5%ige Natriumnitrat- und 1,36%ige NatriumrhodanatlOsung nach 30 bis 
40 Minuten. Nach Verdopplung der Blutmenge (= 200%) durch Injektion 
von Natrium~itrat waren 40 Minuten nach der Injektion noch II4°/0 des Aus­
gangswertes, durch Natriumsulfat nach 50 Minuten noch III DID, durch Natrium­
tartrat nach 60 Minuten noch 107% vorhanden. Schultze (191), Hahn­
hardt (76), Seulberger (194), Behrens (II) und Klumker (102) konnten 
in Arbeiten an unserer Klinik nachweisen, daB die Hauptmenge einer isotonischen 
Krystalloidlosung von 40 ccm die Blutbahn des Kaninchens in wenigen Minuten 
verlaBt. Eine Ausnahme machte allein in allerdings selteneren Fallen das in 
seiner Zusammensetzung noch nicht ganz bekannte Normosal. 

In Anbetracht dieser Umstande richtete sich das Bestreben .darauf einen 
Stoff zu injizieren, von dem zu erwarten ist, daB er langere Zeit in der Blutbahn 
verbleibt. Ein derartiger Stoff ist Serum. Hintze (89) konnte noch 13 Tage 
nach intravenoser Injektion artfremden Serums dieses im Blute des Versuchs­
tieres nachweisen. Klumker (102) gelang es in manchen Fallen durch Infusion 
von artgleichem Serum eine deutliche, stundenlang anhaltende Dilatation des 
Kaninchenherzens mit gleichzeitiger Blutverdiinnung zu erzielen. Nelson (153) 
benutzte als erster Kaninchenserum (18-40 ccm) eines entbluteten Tieres, 
das er einem anderen Kaninchen injizierte, zur Bestimmung der Blutmenge. 
Ais Index der Verdiinnung gebrauchte er die Blutkorperchenzahlung in der 
Thoma - ZeiBschen Kammer. 

Eine Methode, die sich an die noch zu erwahnende Behringsche Antitoxin­
methode anreiht, arbeitete Schiirer (192) aus. Dieser Autor injizierte Kaninchen 
einige ccm Rinderserum und bestimmte in einer Blutprobe des Tieres sowie 
in einem Standardgemisch von Blut- und Rinderserum den Pracipitationstiter 
und gewann so die zur Berechnung der Blutmenge notigen Daten. Eine derartige 
Auswertung mittels Pracipitation kann auf geniigende Genauigkeit keinesfalls 
Anspruch machen. Zudem ist die Blutmengenberechnungsformel, die von 
Schiirer angegeben wird, nicht richtig. Bei Zugrundelegung der richtigen 
Werte erhaIt man Z. B. statt der errechneten 160 ccm Blut den unmoglichen 
Wert von 61/2 Liter. Bei der Blutmengenbestimmung durch die sog. Immunstoffe 
ist ferner zu bedenken, daB der Titer im Organismus auBerordentlichen Schwan­
kungen unterworfenist. So wiesPamart (165) nach, daB die Agglutinationswerte 
von Typhuskranken innerhalb 24 Stunden auBerordentliche Schwankungen Z. 13. 
von 100 auf 1500 oder 700 auf 20 aufwiesen. Die fiir die Agglutination geltenden 
Gesetze sind wohl auch fUr die Pracipitation anzuwenden, da nach Paltauf (164) 
eine enge Verwandtschaft beider Serumeigenschaften vorliegt. Vor Schiirer 
veroffentlichte Behring (12) Blutmengenbestimmungen, die er nach dem 
Vorschlag von Ehrlich und Lazarus (55) ausfiihrte. Er injizierte dem Indi­
viduum eine bestimmte Menge Tetanusantitoxin vom bekannten AE-Gehalt. 
Dem Versuchsindividuum wurde 5-15 Minuten nach der Injektion eine Blut­
probe entnommen, der zur Verhiitung der Gerinnung etwas Natriumoxalat 
zugesetzt war. Verschiedene Mengen dieses Blutes wurden mit einer bekannten 
Menge Tetanustoxin vermischt, mit physiologischer KochsalzlOsung verdiinnt 
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:und weiBen Mausen eingespritzt. Aus den durch die verschiedenen Mischungen 
erzeugten Vergiftungsgraden wird der Antitoxingehalt der Blutprobe und weiter 
die Blutmenge festgestellt. Versuche mit der gleichen Methodik wurden von 
Fries (62), Matthes, ZeiBler und Hurter (136), Kammerer und Wald­
mann (97) und Ratner (181) ausgefiihrt. Die Antitoxinmethode kann wegen 
der drohenden Anaphylaxiegefahr nicht wiederholt am gleichen Individuum 
ausgefUhrt werden. Des weiteren sind, wie schon oben angedeutet, von bio­
logischen Methoden quantitativ genaue Aufschlusse nicht immer mit Sicherheit 
zu erwarten. 

So ist es verstandlich, daB man sich nicht zufrieden gab und weiter nach 
Stoffen suchte, die lange in der Blutbahn verweilen und bequem quantitativ 
nachweisbar sind. Meek und Gasser (137) griffen zur Injektion einer 200f0igen 
Gummiakazienlosung (in 0,9 NaCI). Sie injizierten 4 ccm dieser Losung pro kg 
Korpergewicht, ermittelten die in .einer bestimmten Blutmenge enthaltene 
Menge Akaziengummi als Furfuro~phlorogluzin nach Krober (107) und hieraus 
die Blutmenge des Versuchstieres. White und Erlanger (241) zeigten, daB 
nach Injektion von 5 ccm pro kg einer LOsung, die 25 0/ 0 Gummi und 18 0/ 0 Zucker 
enthalt, noch nach Stunden betrachtliche Mengen im Blute kreisten. Einen 
ahnlichen Weg schlugen Me Quarrie und Davis (177) ein. Sie infundierten 
proPfund (amerikanisches) Korpergewicht 1 ccm einer 20-250f0igen LOsung von 
Akaziengummi oder einer Losung von 25% Akaziengummi und 10-20% 
Gelatine in Lokescher oder physiologischer Kochsalzlosung und refrakto­
metrierten das Serum des Versuchstieres, das vor und nach der Injektion 
gewonnen war, nachdem zuvor das EiweiB mittels Fallung durch gleiche Teile 
eine 1/25 n Essigsaure wahrend 2 Minuten bei 1000 entfernt war. Aus der errech­
neten Plasmamenge schlossen sie mittels Hamatokrits weiter auf die Blutmenge. 
Robertson und Bock (183) injizierten BayliBlOsung und bestimmten die 
Blutmenge aus der Hamoglobfuverdiinnung. Seyderhelm und Wintgen (202) 
fanden im kolloidalen Silber einen Stoff, der nur langsam das Blut verlaBt. 
Sie machten Blutmengenbestimmungsversuche an Kaninchen und Menschen. 
Bei letzteren worden 5 ccm Dispargen injiziert und nach Aufhellung des 
Plasmas die einzelnen Silberteilchen in der Raumeinheit unter dem Ultra­
mikroskop nach Zsigmondy ausgezahlt. Aus dem Vergleich dieser Zahlen 
mit den Zahlen, die bei der stark verdiinnten OriginalsilberlOsung gewonnen 
waren, war die Plasmamenge zu errechnen und unter Zugrundelegung des 
Hamatokrits die Blutmenge. Bei diesem Verfahren ist die u. a. rasche Ab­
lagerung von Silberteilchen im GefaBwandapparat als unkontrollierbare Fehler­
quelle in Betracht zu ziehen. AuBerdem erfordert diese Methodik eine 
Apparator, die nur relativ selten zur Verfiigung steht. Die mittels dieses 
Verfahrens gewonnenen Blutmengenwerte beliefen sich beim normalen Menschen 
auf 6,0 bis 9,00/ 0 des Korpergewichtes. 

Die Farbstoffmethode. 
Nachdem 1906 Kottmann (106) als erster, aber vergeblich, versucht hatte, 

durch Einfiihrung eines korperfremden Farbstoffs die Blutmenge zu ermitteln 
- er benutzte Indigocarmin, Indigo und Methylenblau - gelang es 1915 Keith, 
Rowntree und Geraghty (100) und nach ihm einer ganzen Reihe von Autoren 
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bei Verwendung kolloidaler Farbstoffe. 1909 hatten Barr a t und Y or ke (7) eine 
Methode ausgearbeitet, die der Farbstoffmethode sehr ahnelt; sie benutzten 
jedoch zur Injektion nicht Farbstoff, sondern artgleiches Hamoglobin. 

Das Prinzip der Methode beruht auf intravenoser Einfiihrung einer genau 
bekannten Menge Farbstofflosung und nachfolgender Feststellung der Farb­
konzentration im Plasma des Versuchsindividuums. Aus diesen Werten laBt 
sich leicht die Plasmamenge und unter Zugrundelegung des relativen BIut­
korperchenvolumens die Blutmenge bestimmen. 

1. Die Voraussetzungen fiir die Anwendung der Farbstoffe 
sind: 

a) Absolute Unschadlichkeit des eingefiihrten kolloidalen Farbstoffs fiir das 
betreffende Versuchsindividuum. 

b) Unveranderlichkeit des Farbstoffs in der Blutbahn. 
c) Geniigend lange Verweildauer des Farbstoffs in der Blutbahn. 
d) GleichmaBige Durchmischung des Farbstoffs im Blute. 
e) Die Moglichkeit, den Farbstoff bequem quantitativ nachweisen zu 

konnen. 

a) Unschadlichkeit von Farbstoffen. 
Keith, Geraghty und Rowntree (100) benutzten in ihren Versuchen 

den Farbstoff Vitalrot: 

Katzen von einem Gewicht von 2,4-2,75 kg starben 3-20 Stunden naclt 
Injektion von 700-750 mg des Farbstoffs. Eine Katze, der pro kg 6 mg Farb­
stoff intravenos injiziert wurde, zeigte keinerlei Reaktion. Hundeversuche 
ergaben die vollige Unschadlichkeit einer Farbstoffgabe von 10 mg pro kg. 
Nur einmal wurde voriibergehend im Urin ein Hauch EiweiB gefunden. Bei 
ihren zahlreichen Blutmengenbestimmungen beobachteten die genannten 
Autoren bei Gaben von 3 mg pro kg in 9% Ieichten Schiittelfrost, in 5 Fallen 
Schiittelfrost mit Temperatursteigerungen bis 101 0 Fahrenheit, in 9 Fallen 
leichte Temperatursteigerung. Grobere Schadigungen wurden nicht beobachtet. 

Hooper, Smith, Belt und Whipple (90) konnten bei Hunden nach 
Gaben von Brillantvitalrot keine unangenehmen Nebenerscheinungen fest­
stellen. 



Die Blutmengenbestimmung und ihre klinische Bedeutung. 263 

Bei Anwendung von Kongorot: 

NHa . " NHa 
/'-./""-N - N~""-~"N - N/1 ""-1/""-
III-""-~"'~- I 
"'/""-/ ,,/""-/ 

SOsNa NaOsS 

beim Mensohen sah weder Griesbaoh (70) in 80 Fallen, nooh Herzfeld (87) 
in 60 Fallen, nooh Mendersha usen (138) in 120 Fallen irgendwelohe Sohadi­
gungen oder subjektive Ersoheinungen. 

Feringa und van Creveld (58, 59) verwandten Trypanrot und Diamin­
reinblau in Kaninohenversuohen. Auoh sie beriohten niohts von Sohadigungen 
irgendweloher Art duroh diese Farbstoffe. 

N=N~""-~N=N 
/',/",,- "'_/~ /"'/'" 
1 1 IRN2 SOsNa H.N1 I I 

NaOaS",/",,-/SOaNa NaOaS",/",,-/,SOsNa 
Trypanrot. 

NH2 0H HaNHO 
/"'/""-N-N~"'/~N-N/X\ 
111-"c~"'ca:-1 I 

NaOsS""-/,,,,-/SOaNa, NaOaS", vSOaNa" 
Trypanblali. 

Wir selbst (196, 197, 200) verwandten in zahlreiohen Versuohen Goldhydrosol, 
Trypanrot und Trypanblau. Das Goldsol wurde uns in liebenswiirdigster Weise 
von Herrn Prof. Wintgen (damals am Anorganisoh-ohemisohen Institut der 
Universitat, Direktor Prof. Zsigmondy) zur Verfiigung gestellt. Goldsol, 
das beim Kaninohen manohmal erhebliohe Temperatursteigerung hervorruft, 
ist beim Mensohen absolut Unsohadlich und ruft nur manohmal Temperatur­
steigerungen um 1/2-1 0 hervor. Das Wohlbefinden ist dabei ungestort. Von 
den Farbstoffen Trypanrot und Trypanblau (Cassella) sahen wir bei Gaben 
von 10-20 com einer 0,8%igen LOsung, wenn dieselbe in 0,5%iger Koohsalz­
losung hergestellt war und absolut frisoh verwandt wurde, nie irgendwelche 
Folgeersoheinungen, insbesondere keinen .Schiittelfrost oder Temperatur­
steigerungen. Als wir anfangs (197) die Farbstoffe noch in 0,9%igem Koohsalz 
!Osten und die LOsung zuweilen 1-2 Tage stehen lieBen, beobaohteten wir 
mitunter Sohiittelfrost und Temperatursteigerungen bis zu 390 • Die Unter­
suohung dieser Losungen im Ultramikroskop ergab eine Herabsetzung der 
Stabilitat der Farb!Osungen, die ultramikroskopisohen Teilchen waren ungleioh 
groB geworden und neigten dazu, sioh zusammenzuballen. Derartige Ersohei­
nungen sind bei ~ohen Farbstofflosungen, die mit 0,5%iger Koohsalz!Osung 
hergestellt wurden, nioht naohweisbar. Die unangenehmen""Nebeneigensoh.aften, 
die naoh Injektion vpn Vitalrot von den amerikanisohen Autoren zeitweise 
beobaohtet wurden, diirften auf ii.hnlichen Verhaltnissen beruhen und sioh 
wohl bei geeigneter Herstellung ebenfalls ganzlioh vermeiden lassen. Trypan­
blau wurde von Feringa und van Creveld (58, 59) nioht benutzt, da sie 
Embolien befiirohteten. Letzterer Einwand ersoheint ungereohtfertigt. Wir 
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konnten in keinem FaIle bei Verwendung von Trypanblau-Cassella weder bei 
Kaninchen, Runden noch Menschen derartige Beobachtungen machen, dagegen 
hat Trypanblau den Nachteil, daB es auch schon in kleineren Dosen von iiber 
1 mg pro kg unt~r Umstanden eine geringe, aber deutliche Blauverfarbung 
der Raut hervorruft. 

Lee und Whipple (1l9) sowie Franke und Benedikt (61), die wie Barrat 
und Yorke (7) statt Farbstoff eine artgleiche Ramoglobinlosung zur Blut­
mengenbestimmung beim Runde bzw. Kaninchen verwandten, berichten eben­
falls nichts von Schadigungen, die durch die Ramoglobininjektion hervorgerufen 
waren. 

Bei der Injektion irgendwelcher kolloidaler Farbstofflosungen ist, ganz 
abgesehen von Griinden der Genauigkeit, darauf zu achten, daB kein Farbstoff 
unter die Raut gelangt, da dann eine an sich vollkommen unschadliche, aber 
mitunter einige Wochen anhaltende geringe lokale Vital£arbung an den betreffen­
den Stellen entsteht. 

Zusammenfassung. 

Intravenose Injektion von 3 mg pro kg Vitalrot oder von 10-15 ccm einer 
1 %igen Kongorotlosung oder von 10-20 ccm einer 0,8%igen Trypanrot­
lOsung, sowie von 10 ccm eines kGnzentrierten Goldsols ist fUr Mensch und Tier 
unschadlich. Diaminreinblau beim Kaninchen sowie Ramoglobinlosung beim 
Runde und Kaninchen rufen ebenfalls keine Nebenerscheinungen hervor. 

b) Unveranderlichkeit des Farbstoffs in der Blutbahn. 

Veranderungen der Farbstoffe Vitalrot, Kongorot, Trypanrot und Trypan­
blau in der Blutbahn wurden bisher von keiner Seite beobachtet. Goldsol, 
das wir in den Bereich unserer eigenen Untersuchungen zogen, um mit einem 
Stoff zu experimentieren, der sicher ganz rein kolloidaler Natur ist, ist zur 
Blutmengenbestimmung lmgeeignet, da es sehr schnell aus der Blutbahn ver­
schwindet. Letzteres ist nach den Untersuchungen von WeiBenfels (230) 
darauf zuriickzufiihren, daB das Goldsol nicht geniigend geschiitzt werden 
kann und daher bald seinen Zustand verandert. Ramoglobin, das nach den 
Untersuchungen von Lee und Whipple (1l9) anfanglich unverandert bleibt, 
nimmt nach 1-2stiindigem Aufenthalt in der Blutbahn einen braunlichen 
Farbton an. Die Autoren fiihren dies auf Bildung eines Gallenfarbstoffs zuruck 
[vgl. Whipple und Rooper (234)]. Dawson, Evans und Whipple (41) 
fanden mehrere Farbstoffe, die ihre chemische Konstitution und damit ihre 
Farbung im Blut veranderten. 

Zusammenfassung. 

Vitalrot, Kongorot, Trypanrot und Trypanblau erleiden im Blute keine 
Veranderung. Ramoglobin andert seine Farbung 1-2 Stunden nach Injektion; 
dunkelrubinrotes Goldsol ist wenige Minuten nach der Injektion in der Blut­
bahn nicht mehr nachweisbar. 

c) Die Verweildauer von Farbstoffen im Blute 

ist in zahlreichen Arbeiten ermittelt worden. Die umfangreichsten Unter­
suchungenauf diesem Gebietestammen von Dawson, Evans und Whipple(41). 
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Sie arbeiteten mit iiber 60 Farbstoffen. Als praktische Folgerung ihrer Arbeit 
teilen sie die Farbstoffe nach ihrem Verhalten in der Blutbahn ein in: 

Gruppe I: Farbstoffe, die lange in der Blutbahn verweilen, Typ Vitalrot. 
Gruppe II: Farbstoffe, die schnell aus der Blutbahn verschwinden und in 

groBeren Mengen im Urin erscheinen (Typ Phenolsulfophthalein). 
Gruppe III: Farbstoffe, die schnell aus der Blutbahn verschwinden, aber 

kaum oder nicht im Urin ausgeschieden werden, und zum Teil Veranderungen 
in der Blutbahn unterliegen (Neubordeaux L und Lichtgriin SF). Die zahl­
reichen Untersuchungen, die vorliegen, lassen folgendes Grundprinzip erkennen: 

a) Farbstoffe, die krystalloidloslich sind, verschwinden schnell aus der 
Blutbahn. 

b) Farbstoffe kolloidaler Natur verlassen die Blutbahn meistens sehr langsam. 
1m allgemeinen um so langsamer, je groBer ihr Molekiilkomplex ist und je 
groBer die Zahl der Atome ist, die das Molekiil aufbauen. Doch laBt sich die 
Verweildauer nicht mathematisch berechnen, da auch die chemische Konstitution 
eine Rolle spielt. Eine Adsorption der bei der Blutmengenbestimmung ge­
brauchlichen Farbstoffe an die Blutzellen tritt, wie unten ausgefiihrt wird, 
nicht ein. 

Die Technik der Bestimmung der Verweildauer eines Farbstoffs' im Blute 
gestaltet sich folgendermaBen: Nach Injektion einer FarblOsung, die in ihrem 
MengenausmaB ungefahr den oben angefiihrten Werten entspricht, wird eine 
Blutprobe in verschiedenen Intervallen nach der Farbinjektion entnommen, 
ungerinnbar gemacht, zentrifugiert und im Plasma der Farbgehalt colori­
metrisch bestimmt. Der zuerst erhaltene Wert wird zu 1000/ 0 angenommen 
und die folgenden Werte prozentual darauf bezogen. Mit den bisher genannten 
Farbstoffen bzw. Goldsol und Hamoglobin ergaben sich bei verschiedenen 
Tierarten im einzelnen beispielsweise folgende Konzentrationskurven im Plasma: 

Vitalrot 
nach Keith, Geraghty und Rowntree (100). 

Nach 
2 Minuten 
4 

10 
12 
13 
15 
30 

Runde. 
Etwa 10 mg pro kg 

93% 
93% 
86% 
86% 

1 Stunde 6 
,2~Stunden 20 

81% 

77% 

~ 
6 

24 
Menschen. 

Nach 3 mg pro kg 
2 Minuten 100% 
4 104% 
6 103% 
8 102% 

10 102% 
12" 97% 

Etwa 3 mg pro kg 

94% 

92 01 .0 

Das Plasma war 3-4 Tage nach der Injektion oft noch deutlich gefarbt. 
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Brillantvitalrot 
nach Harris (82): nach Hooper, Belt, Smith u. Whipple (90): 

Nach 
2 Minuten 
3 
4 
5 

10 
15 
20 
25 
30 
40 
80 

140 " 3 Stunden 
20 

3 Minuten 
4 
5 
7 
9 

11 
12 
20 
30 

Katze Hund Hund 

3 mg pro kg 3 mg pro kg 

100% 
95% 
85% 
78% 
72% 
69% 

100% 

92% 

78% 
65% 
58% 

Kongorot 

100% 

99,9% 

91,8% 

62,1% 
10-15% 

beim Menschen (etwa 2 mg pro kg) nach 

Buttner (33) 

100% 
100% 
99% 
95,5% 
91% 

Griesbach (70) 

100% 
100% 

100% 

97% 
95,5% 

Herzfeld (87) 

81% 
72% 

Nach 22 Stunden konnte Buttner (33) Kongorot nicht mehr im Plasma 
nachweisen. Die vollstandig voneinander abweichenden Werte der verschiedenen 
Autoren erklaren sich daraus, daB Griesbach (70) und Herzfeld (87) zum 
colorimetrischen Vergleich einen Farbstandard mit waBrigem Losungsmittel 
verwandten. Auf die Unstatthaftigkeit dieses Verfahrens soll unten eingegangen 
werden. 

Trypanblau 

nach Seyderhelm und Lampe (196) (beim Menschen) 
nach Meyer - Bisch und Lampe (139) (beim Hunde). 

Nach 
4 Minuten 
8 

11 
60 

120 

Mensch 

1 mg pro kg 

100% 
98,4% 
96,1% 

Hund 

7 mg pro kg 

100% 

72% 
59% 

Nach 22 Stunden waren beim Menschen noch 33 % des Farbstoffs im Plasma 
nachweisbar (vgl. die Trypanblaukurven beim Kaninchen nach Okuneff). 
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Nach 
3 Minuten 
4 
6 
8 

18 

Trypanrot 
nach Buttner (33) (beim Menschen) 

nach Lampe (llO) (beim Runde). 

Mensch 
1,5 mg pro kg 

100% 
98,9% 
96,1% 
91,3% 
84,4% 

Nach 
3 Minuten 

/2'; Stunden 
~~, 
6 
8 

24 

Rund 
8 mg pro kg 

lQQ~Lo 
58°!O\ 

\ 48°1 ) 
4;a.r)1 /0 
38% 
7% 

Goldhydrosol beim Menschen nach WeiBenfels (230). 

267 

3 Minuten nach Injektion von 10 ccm von konzentriertem Goldsol, das 
mit 1 % Gelatine geschiitzt war, war das Plasma schon vollig ungefarbt. Mit 
5% Gelatine geschiitztes Goldsol ist zwar nach der Injektion ill Plasma colori­
metrisch nachweisbar, jedoch schon nach etwa 1/2 Stunde fast vollig aus diesem 
verschwunden. 

HiimogJobin 
nach Franke und Benedikt (61) Bowie Lee und Whipple (ll9) (beim Runde). 

F. u. B. L. u. W. 
Nach z. B. oder z. B. 

1,5 Minuten 100% (100%) 
3 99,2% (95,5%) 
4 100% 
5 (95%) 

10 97,7% (90%) 96% 
20 86,4% 
30 91% 

120 " 73% 
18 Stunden 

Nach einer gewissen Pause wiederholte Bestimmungen des Konzentrations­
gefalles von intravenos injizierten Farbstoffen beim gleichen Individuum er­
geben nach Okuneff (159, 160) und unveroffentlichten eigenen Ergebnissen 
gleiche Abfallkurven. Eine gesteigerte Abwanderungsgeschwindigkeit des 
Trypanblaus aus dem Blute des Kaninchens tritt nach Okuneff (159) bei 
Warmeapplikation ein. 

Zusammenfassung. 

Vitalrot, Brillantvitalrot, Kongorot, Trypanblau und Trypanrot bleiben 
lange Zeit in der Blutbahn. In der erst en Zeit nach der Injektion ist der Farb­
stoffschwund schneller als in der Folgezeit. Nach 10 Minuten sind ganz all­
gemein, wie aus zahlreichen, hier nicht in extenso angefiihrten Konzentrations­
kurven hervorgeht, in der menschlichen Blutbahn noch etwa 95% des injizierten, 
kolloidalen Farbstoffs vorhanden. Die Farbstoffe kreisen im menschlichen 
Blute langer als im Hundeblute. Unter sich verglichen, schwanken die Kon­
zentrationskurven bei'mehreren Individuen der gleichen Spezies in einem relativ 
groBen AusmaB. Trypanrot und Trypanblau verbleiben Hingere Zeit in der 
Blutbahn als Kongorot. AIle die genannten Farbstoffe sind, was die Verweil­
dauer ill Blute anbetrifft, zur Blutmengenbestimmung geeignet. Die genannten 
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Stoffe kreisen um ein Vielfaches Ianger in der Blutbahn als eine isotonische 
Losung eines krystalloiden Stoffes oder als krystalloide Farbstoffe wie Methylen­
blau und andere (198). Goldsol verschwindet sehr rasch und ist daher fUr 
genannte Zwecke· unbrauchbar. Hamoglobin verhalt sich lihnlich wie dit- art­
fremden kolloidalen Farbstoffe. 

d) GleichmaBige Durchmischung des Farbstoffs in der Blutbahn. 
Eine weitere Voraussetzung fUr die Anwendung von Farbstoff fiir die Blut­

mengenbestimmung ist die gleichmaBige Durchmischung des Farbstoffs mit 
dem Blute. Keith, Geraghty und Rowntree fanden 4 Minuten nach der 
Injektion von etwa 3 mg Vitalrot pro kg beim Menschen den Hohepunkt der 
Farbkonzentration. Farbstoffgaben, die zwischen 2-4 mg pro kg schwankten, 
ergaben keine Anderungen dieses Zeitpunktes. Bei kleineren Tieren, wie Hunden 
und Katzen, ist nach Harris (82) Versuchen mit Kongorot der Scheitelpunkt 
der Kurve friiher erreicht. Biittner (33) fand beim Kaninchen schon nach 
einer Minute das Maximum der Farbkonzentration. Bei seinen Versuchen am 
Menschen mit Kongorot, Trypanrot und Trypanblau lag der Scheitelpunkt 
ebenfalls bei 3-4 Minuten nach der Injektion. In eigenen Versuchen fanden 
wir 3 Minuten naeh Injektion von Trypanblau im Venenblut des linken und 
rechten .Arms die gleiche Farbkonzentration. Wiederholte Blutmengenbestim­
mungen, wie sie von fast allen Autoren, die sich mit der Farbstoffmethode 
beschi1ftigt haben,ausgefiihrt wurden, ergaben bis auf wenige cem iiberein­
stimmende Werte. Unter anderen untersuchten Keith und Geraghty und 
Rowntree (100) die Blutmenge des Menschen mittels Farbstoffs und nach 
einem AderlaB. Die gefundenen Werte stimmten mit den zu erwartenden Werten 
innerhalb der Fehlerquellen iiberein. Carrier, Lee und Whipple (35) kom­
binierten die Kontrollmethode mittels AderlaB mit einer Infusion von Akazien­
gummilosung. Ein Hund, der vor der Operation eine Plasmamenge von 349 cem 
besaB, zeigte nach einem AderlaB, durch den 125 ccm Plasma entfernt wurden, 
und nachfolgender Injektion von 200 ccm Akaziengummi eine Plasmamenge 
von 475 ecm (berechnet 424 ccm). 

Zusammenfassung. 
Vitalrot, Trypanblau und Trypanrot, Kongorot, Hamoglobin erreichen 

beim Menschen 3-4 Minuten nach der Iniektion ihre Maximalkonzentration 
im Blut. Bei kleineren Tieren ist die Durchmischungszeit geringer. Zu gleicher 
Zeit aus verschiedenen Korperteilen entnommenes Blut zeigte gleiche Farb­
konzentration, wiederholte Plasmamengenbestimmungen und Kontrollen mittels 
AderlaB ergaben befriedigende Werte. Daraus ist auf eine gleichmaBige Durch­
mischung der Farbstoffe im menschlichen Blute 3-4 Minuten nach der Injektion 
zu sehlieBen. 

Mischzeit und Beginn des Verschwindens des Farbstoffs aus der Blutbahn 
gehen zeitlich nebeneinander her. Die sich daraus ergebenden praktischen 
SehluBfolgerungen sollen spater besprochen werden. 

e) Die quantitative Feststellung der Farbkonzentration in 
der Blutbahn. 

Farbstoffe sind in einem fliissigen Medium wie Blut bzw. Plasma leicht 
und quantitativ durch ihre Eigenfarbe nachweisbar, sofern sie nicht in der 
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Blutbahn :irgendwelche chemisch-physikalischen Veranderungen erleiden, die 
nicht in vitro nachgeahmt werden konnen. Nach Untersuchungen von Dawson, 
Evans und Whipple (41) und uns lassen sich blaue Farbstoffe besonders 
exakt in dem gelbgefarbten Plasma nachweisen, da die Empfindlichkeit des 
menschlichen Auges fiir blaue Farbabstufungen im allgemeinen groBer ist 
als fiir Rotschattierungen. Trotzdem sind wIT von dem anfanglich benutzten 
Trypanblau in Fragen del' Blutmenge wieder abgekommen, da dieser an sich 
ullSchadliche Farbstoff in Dosen von iiber 1,5 mg pro kg eine Blauverfarbung 
der Raut hervorruft und andererseits kleinere Farbstoffgaben in Mischung 
mit dem gelben Blutplasma, in dem ja die Feststellung der Farbenkonzentration 
erfolgt, mehr oder weniger schmutzige Griintonungen hervorrufen, die colori­
metrisch gegeniiber Rotnuancen keinen Vorteil bieten. 

Keith, Geraghty und Rowntree (100) benutzten zur Bestimmung der 
Farbkonzentration des Vitalrots im Plasma das Colorimeter nach Konigs­
berger - Autenrieth. In den Trog dieses Apparats brachten sie das stark 
mit physiologischer KochsalzlOsung verdiinnte Farbplasmagemisch unbekannter 
Farbkonzentration, in den Standardkeil ein verdiinntes Plasmagemisch be­
kannten Farbgehalts. Durch Verschiebung des Keils zum feststehenden Trog, 
d. h. Veranderung del' Schichtdicke des Farbstandards, laBt sich dann ein 
Punkt ermitteln, bei dem Troginhalt und Keilschichtdicke gleiche Farben­
nuancen zeigen. 1st dieser Punkt ermittelt, so ist sehr einfach unter Zugrunde­
legung einer Eichkurve die bisher unbekannte Farbkonzentration der zu unter­
suchenden Fliissigkeit x am Trog zu ermitteln. Ein Nachteil dieser Methode 
ist folgender: Bei einer Veranderung der Schichtdicke des Keils wITd nicht 
nur die Farbkomponente, auf deren Bestimmung es hier allein ankommt, z. B. 
das Vitalrot variiert, sondern gleichzeitig die Gelbkomponente und Triibung 
des Plasmas, da ja die Schichtdicke des feststehenden Trogs im Gegensatz 
zu der variierenden Schichtdicke des Keils unverandert bleibt. Das heiBt es 
lassen sich vollstandig gleiche Farbnuancen im Trog und Keil nicht herstellen, 
da der Gelbanteil in beiden Losungen ein verschiedener ist. Bis zu einem 
gewissen Grade, jedoch nicht vollstandig, laBt sich der storende EinfluB del' 
gelben Eigenfarbe des Plasmas durch Verdiinnung mit physiologischer Koch­
salzlOsung eliminieren. J edoch verliert andererseits die nach der starken Ver­
diinnung des Farbplasmagemisches zu bestimmende Farbkomponente sehr an 
Farbintensitat, was wiederum nicht erwiinscht ist. Aus dies em Grunde ver­
diinnten wIT in unseren eigenen Versuchen das Farbplasma nicht, sondern 
nahmen den "Gelbfehler", den wIT auf andere Weise zu beseitigen suchten, 
mit in Kauf. W:ir bemaBen einerseits von vornherein die Farbkonzentration 
des Standards derart, daB seine Farbkraft ungefahr der zu erwartenden Farb­
intensitat des Farbplasmagemisches unbekannter Konzentration entsprach. 
Hierdurch erreichten wIT, daB bei der nachfolgenden Colorimetrie Farbengleich­
heit vorhanden war ungefahr an derselben Stelle, an del' Trog- und Keillumen 
gleich bemessen ist. Andererseits steUten wIT uns bei jedem einzelnen Versuch 
eine besondere EichJmrve her. 

Unstatthaft ist unseres Erachtens das Verfahren Griesbachs (70) und der 
anderen mit seiner Methode arbeitenden Autoren. Griesbach, der zur Blut­
mengenbestimmung Kongorot verwandte, fiiUte den Standardkeil des Autenrieth­
colorimeters mit einer waBrigen KongorotlOsung bekannter Konzentration, 
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den Trog mit dem Farbserumgemisch unbekalmter Konzentration und colori­
metrierte gegen gelbes Licht. Bei einem derartigen Vorgehen ergeben sich 
zwei vollkommen unubersehbare Fehlerquellen. Es wird namlich jetzt einerseits 
ein Rotgelbgemisch mit einer rein roten Losung verglichen, und selbstverstand­
lich kann nun, auch wenn gelbes Licht durch beide Medien fallt, nicht mit 
annahernd genugender Sicherheit eine Farbgleichung zwischen Trog und Keil 
an genau der Stelle, die nach dem Rotgehalt theoretisch festgelegt ist, ermittelt 
werden. Andererseits entsteht durch Anwendung ungleicher Losungsmittel, 
in denen der Farbstoff gelost ist (in diesemFalle Serum bzw. Wasser), ein zweiter 
unkontrollierbarer Fehler: Indikatoren reagieren, wie aus den Arbeiten von 
Sorensen (211) u. a. hervorgeht, haufig mit Proteinkorpern. Hierbei ent­
stehen Verbindungen, die gewohnlich wen eigenen Farbton besitzen. Derartige 
Verhaltnisse sind auch bei dem im Serum ge16sten Kongorot zu erwarten. Es 
geht daher nicht an, eine Losung von Kongorot in Wasser mit einer Losung 
von Kongorot im Serum bzw. Plasma colorimetrisch zu vergleichen. Es konnen 
hierbei derartige Anderungen der Farbtonung und -tiefe eintreten, die einen 
exakten Farbenvergleich entweder unmoglich machen oder aber einen Farben­
vergleich ermitteln lassen, der den wahren Mengenverhaltnissen der Farbe 
in den verschiedenen Losungsmitteln gar nicht entspricht. An diesen Tatsachen 
wird auch durch die spater von Bennhold und Griesbach (13) geubte Modi­
fikation, vor den mit waBriger Kongorotlosung gefiillten Standardkeil einen 
mit reinem Serum gefiillten Trog anzubringen, nichts geandert. Versuche (199), 
die wir unter freundlicher Unterstutzung des ReITn Prof. Po hi im Gottinger 
Physikalischen Institut auf der optischen Bank anstellten, zeigten uns, wie 
vorauszusehen, daB sich nach dem Vorgehen von Griesbach eine genauere 
Colorimetrie nicht durchfiihren laBt, da eben das rein optische Rotgelbgemisch 
auf der Seite des Keils einen ganz anderen Farbton bzw. Farbtiefe aufweist 
als das Rotgelbgemisch der Trogseite, auf der der Farbstoff wirklich im Serum 
gelost ist. So liegen die Verhaltnisse nicht nur bei Indikatoren, sondern auch 
bei kolloidalen Farbstoffen, die nicht die Eigenschaft eines Indikators auf­
weisen, wie z. B. beim Trypanblau. Schon fruher fiel es uns auf, daB Trypanblau 
in waBriger Losung einen Stich ins Rotlichviolette zeigt, wahrend es im Plasma 
ge16st blaue Farbung anninlmt. Ahnliches beobachtete Okuneff (159), der, um 
colorimetrische Untersuchungen an in Plasma ge16stem Trypanblau vornehmen 
zu konnen, seinen Trypanblaustandard mit 1/2°/oiger, also beinahe farbloser Gela­
tine16sung, d.h. einem kolloidalen Medium ansetzte und nun gleiche Farbtonung 
erhielt. Ganz allgemein kann man wohl den Satz aussprechen, daB 
bei Losung eines kolloidalen Far bstoffs in einem kolloidalen Medium 
ein anderer Farbton zu erwarten ist als bei Losung des betreffen­
den Farbstoffs in Wasser oder Elektrolytlosung. 

Kiirzlich ist es nun dem einen von uns [Lampe (HI)] gelungen, den Auten­
riethschen Colorimeter derart zu modifizieren, daB es jetzt obne Schwierig­
keiten auch dem im Colorimetrieren Ungeubten und ohne jedesmalige Her­
stellung einer Eichkurve moglich ist, genaue Ablesungen zu machen. 

Vor dem Keil a dieses sog. Kompensationscolorimeters 1), der das Farbplasmagemisch 
bekannter Konzentration enthiUt, wurde ein Trog ~, der mit reinem Plasma geftillt ist, 

1) Erhaltlich bei der Verkaufsvereinigung G6ttinger Werkstatten, G6ttingen, Post­
schlieBfach 73. 



Die Blutmengenbestimmung und ihre klinische Bedeutung. 271 

angebracht. Seitlich von Keil a befindet sich Trog b, der das Farbplasma unbekannter 
Konzentration enthii.lt. Vor den Trog b wurde ein zweiter Keila:t gesetzt. Dieser Keila:t 
befindet sich mit dem genannten Keil a in gleicher Rohe und ist, zwangslaufig mit ihm 
verbunden, nur gemeinsam mit ihm beweglich. Dieser Keil a:t enthalt wie der Trog bi 

reines Plasma. Der Trog b befindet sich in gleicher Rohe wie Trog ~. 

F",bpla=. =00","",'& -I Trog 1 r;;;:l-F",bpla='ll,nm"" bokann ... 
Konzentration. b ~ Konzentration. 

Plasma -M ~J -Plasma. 

I a l I L:J 
-t- t 

Strahlengang. 

_t\.bb. 1. Aufsicht auf das Colorimeter nach Lampe (schematisch). 

Wird jetzt das Keilsystem in seiner Stellung gegentiber den Trogen verandert, so w.rd 
in diesem Apparat nur die im Keil a befindliche bekannte Farbkomponente, mittels derer 
die unbekannte Farbkonzentration in Trog b ermittelt werden solI, in ilirer Farbkraft 
variiert. Die Schichtdicke des eine Eigenfarbe und oft auch Trtibung aufweisenden Losungs­
mittels dagegen'wird links wie rechts bei jeder beliebigen Keilstellung vollkommen gleich­
sinnig verandert. Auf diese Weise ist es also moglich, unerwtinschte Differenzen der Gelb­
farbung oder Trtibung zwischen Farbplasmastandard und Farbplasmalosung unbekannter 
Konzentration auszuschalten. Aus praktischen Grunden wurde nachtraglich bei der 
Herstellung des Apparates die Stellung des Troges b und des Keiles a l gegeneinander 
vertauscht. 

Zusammenfassung. 
Blaue Farbstoffe lassen sich bequemer colorimetrieren als rote. Aus ander­

weitigen Griillden jedoch wurde der bisher als einziger beim Mensche:n benutzte 
blaue Farbstoff Trypanblau wieder verworfen. Die Colorimetrie laBt sich bei 
Verdiinnung der betreffenden FarbplasmalOsungen mit physiologischer Kochsalz­
losung oder unter gewissen Kautelen auch am unverdiinnten Farbplasma im 
Autenriethschen Colorimeter durchfiihren. Am genauesten und einfachsten 
geschieht die Colorimetrie mittels des von Lampe (Ill) modifizierten Auten­
riethschen Colorimeters. 

2. Das Schicksal der intravenos injizierten kolloidalen Farbstoffe im Organismus. 

Oben wurde gezeigt, daB die intravenos injizierten kolloidalen Farbstoffe, 
wenn auch ungleich langsamer als krystailoide Losungen, ailmahlich die Blut­
bahn verlassen. Die Arbeiten, die sich mit der Frage nach dem Verbleib der 
Farbstoffe beschaftigen, sind so zahlreich, daB es im Rahmen dieser Abhandlung 
nicht moglich ist, sie aile gebiihrend zu beriicksichtigen. Trotzdem m6chten 
wir es uns in Anbetracht des groBen Interesses, das diesem Problem zukommt, 
nicht versagen, wenigstens einige Gesichtspunkte zu beriicksichtigen. 

Theoretisch ist e~ denkbar, daB ein Tell des injizierten Farbstoffs durch 
die roten Blutzeilen adsorbiert oder auch von den Leukocyten aufgenommen 
wird. Dies ist jedoch, wie zahlreiche Versuche von Keith, Geraghty und 
Rowntree (100) mit Vitalrot, von uns mit Trypanblau, Kongorot und Goldsol, 
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von Hooper, Smith, Belt und Whipple (90) mit Brillantvitalrot sowie 
von Mendershausen (138) mit Kongorot ergaben, nicht der Fall. Wird das 
Farbstoff enthaltende Blut nicht ungerinnbar gemacht, sondern der Gerinnung 
iiberlassen, sowerdennach Versuchen von Hooper, Smith, Beltund Whipple 
und una einige Prozente Farbstoff vom Koagulat unter Umstanden adsorbiert. 

Methodisches: Keith, Geraghty und Rowntree (lOO) Und wir (195) gingen 
derart vor, daB eine bekannte Menge des zu untersuchenden Stoffes in ein bekanntes 
Volumen Oxala~blut gebracht wurde, eine andere bekannte Menge Farbstoff dagegen 
in ein bekanntes Volumen von Oxalatplasma des gleichen Individuums. Nach Zentrifugieren 
des Farbblutes wurde die Farbkonzentration des so erhaltenen Farbplasmas ermittelt 
und aus den erhaltenen Werten das relative Blutkorperchenvolumen errechnet. Vergleiche 
mit dem am gleichen Blute mittels Hamatokrit gewonnenen Blutkorperchenvolumen 
ergaben innerhalb der Fehlergrenzen iibereinstimmende Werle, d. h. Farbstoffe wurden 
von den Blutzellen nicht aufgenommen. Mendershausen (138) beschritt einen anderen 
Weg: Er versetzte gewaschene Erythrocyten mit einer bekannten Menge Kongorotlosung, 
pipettierte die iiberstehende Fliissigkeit ab und wusch die Erythrocyten weiter so lange, 
tis die iiberstehende Fliissigkeit farblos war. Die quantitative Untersuchung mittels 
Colorimeter ergab, daB in der Waschfliissigkeit das zugesetzte Kongorot voll und ganz 
enthalten war. Hooper, Smith, Belt und Whipple bestimmten colorimetrisch mittels 
Brillantvitalrot in vitro eine abgemessene Oxalatblutmenge. Die Ergebnisse entsprachen 
den zu erwartenden Mengen. 

Dagegen werden FarbBtoffe kolloidaler Natur mehr oder weniger leicht 
von anderen Zellen gespeichert. Vor allem spielt bei dieser Speicherung der 
retikulo-endotheliale Apparat eine Rolle, daneben wird aber auch Farbstoff 
von Organzellen wie Leber- und Nierenzellen aufgenommen. Auf diese kompli­
zierten Verhaltnisse soIl nicht naher eingegangen werden. 

Ein Teil des Farbstoffs wird allmahlich durch gewisse driisige Organe aus­
geschieden. So sah Lepehne (122) und in ahnlicher Weise Bennhold (13) 
beim Lebergesunden 20-35 Minuten nach intravenoser Injektion von 2 ccm 
einer waBrigen 2%igenKongorotlosung eine deutliche, allmahlich zunehmende 
Rotfarbung der mittels Duodenalsonde gewounenen menschlichen Galle. Bei 
Kranken mit Ikterus wurde der Farbstoff erheblich schneller ausgeschieden. 

i Bakwin und Rivkin (6) fanden bei Sauglingen 10 Stunden nach Injektion 
von Brillantvitalrot Farbstoff im Kot. Die Ausscheidung lieB sich 14 Tage 
lang verfolgen. 1m Magen scheinen das Kongorot und andere kolloidale 
Farbstoffe nicht ausgeschieden zu werden. So konnten Saxl und Scherf (187) 
nach intravenoser Injektion von Kongorot diesen Farbstoff im Gegensatz 
zu dem krystalloiden Methylenblau imMagen nicht nachweisen. Die genaunten 
Autoren nehmen an, daB die Ausscheidung nicht allein von der TeilchengroBe, 
sondern auch von der Lipoidloslichkeit des betreffenden Farbstoffs abhangig 
ist. In der abgespritzten Milch eines Mutterhundes konnten wir (201) intra­
venos injiziertes Trypanrot ebenfalls nicht feststellen. Dagegen besitzt die 
gesunde Niere die Fahigkeit, kolloidale Farbstoffe, weun auch nur in ganz 
geringem AusmaBe, zu eliminieren. Schon Keith, Geraghty und Rown­
tree (100) sahen 10 Minuten nach der Injektion von Vitalrot beim Hund den 
Farbstoff in Spuren im Urin erscheinen. Beim Menschen beobachteten sie 
eine gering~ Farbausscheidung, die 3-4 Tage anhielt. Nach Harris (82) 
erscheint Kongorot beim Hund 8 Minuten, Vitalrot II Minuten nach Injektion 
im Ureter. Bei Katzen war Vitalrot bereits nach 5 Minuten im Ureter nach­
weisbar. Wir selbst konnten nach Anwendung von Trypanrot keine Farb. 
anderung des Urins feststellen. Wenn man jedoch 100 ccm des einige Zeit nach 
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der Injektion ausgeschiedenen Urins mehrmals filtriert, zeigt das verwandte 
Filter einen rotlichen Hauch. Ganzahnlich verhalt sich nach Bennhold (13) 
das Kongorot. Nach der Injektion von Trypanblau zeigt der kurz darauf ent­
leerte menschliche Urin zuweilen einen Stich ins Rotlichviolette. Es handelt 
sich um die Ausscheidung eines dem Trypanblau beigemengten Stoffes, der 
auch in Gelatine mit rotlicher Farbe langsam diffundiert, wahrend die blaue 
Farbkomponente im Urinohne weiteres nicht nachweisbar ist und auch in 
Gelatine so gut wi~ nicht diffundiert. Nach den Angaben von Schule­
mann (190) diirlte es sich bei diesem roten Farbstoff um eine Verbindung 
handeln, die bei der technischen Darstellung des Trypanblaus derart entsteht, 
daB das tetrazotierte Benzidin sich zum Teil nur mit einem Mol Amidonaphthol­
di-sulfonsaure kuppelt und die freibleibende Diazogruppe in OH iibergeht. 
Der eigentliche blaue Farbstoff ist im Urin wie das Trypanrot erst nach einiger 
Zeit und durch Filtration nachweisbar. Er wird zum Teil an Zellpartikel 
gebunden ausgeschieden. So sahen wir noch 14 Tage nach der Injektion ein 
Urinsediment deutlich blau gefarbt. Nakagawa (152), der mit Farbstoff­
losungen Hundenieren durchstromte, faBt seine Versuchsergebnisse dahin 
zusammen: Farbstoffe mit sehr groBen Teilchen (Diamingriin und Pyrrholblau) 
passieren die Niere nicht. Andere kolloidale Farbstoffe, darunter auch Kongorot, 
passieren die Niere zum Teil; manche werden sogar konzentriert ausgeschieden. 
Die Ausscheidung geht aber nicht paranel mit der TeilchengroBe. Es ist hierbei 
unseres Erachtens zu bedenken, daB Farbstoffe sehr oft ein Gemisch ganz 
verschieden groBer Teilchen darstellen. Pohle (174) wies am Hund (Alizarin­
blau, Viktoriablau 4 R), Goldberg und Seyderhelm (66) am Menschen 
(Trypanrot) nach, daB Veranderungen der Harnreaktion eine Veranderung 
der Farbstoffausscheidung durch die Niere bedingt, und zwar wird ein saurer 
(basischer) Farbstoff am besten bei saurer (basischer) Harnreaktion aus­
geschieden. Wertheimer (233) konnte die Richtung der Permeabilitat von 
Farbstoffen durch die Froschhaut durch willkiirliche Reaktionsanderung um­
kehren (irreziproke Permeabilitat). De Haan und Bakker (75), die die Aus­
scheidung des Trypanblaus durch die Froschniere naher studierten, glauben, 
daB der Farbstoff zugleich mit Serumkolloiden, die den Farbstoff absorbiert 
halten, die Glomerulusmembran passiert. Des weiteren soll in den Tubuli, 
in denen ausgesprochen alkalische Reaktion vorherrscht, die Adsorptionsbindung 
des Farbstoffs an EiweiB gesprengt, das EiweiB riickresorbiert, der Farbstoff 
aber ausgeschieden werden. 

Wir (198) konnten interessante Beobachtungen bei Fallen von orthostatischer 
Albuminurie machen. 1m Urin des liegenden Patienten ist weder intravenos 
injiziertes Trypanrot noch EiweiB nachweisbar. Nach 15 Minuten langem 
Stehen ist der eiweiBhaltige Urin deutlich rot gefarbt. Besonders anschaulich 
wird die Farbung in dem durch die Kochprobe koagulierten EiweiB, die in 
dem kiinstlich mit EiweiB versetzten Harn, der im Liegen gelassen wurde, 
auch nach Koagulation des EiweiBes nicht nachweisbar ist. Bei Nierenerkran­
kungen mit starkerer EiweiBausscheidung (Nephrose, Amyloidose) wird Trypan­
rot, Trypanblau und Kongorot ebenfalls in ohne weiteres deutlich wahrnehm­
baren Mengen ausgeschieden. In Fallen hochgradigsten Nierenamyloids sah 
dagegen Bennhold. ein vollkommenes Stocken der Kongorotausscheidung 
durch die Nieren. Wir sind geneigt, die gleichsinnige Ausscheidung des groBen 

Ergebnisse d. Inn. lied. 27. 18 
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EiweiBmolekiils und des groBen Farbstoffmolekiils auf eine abilOrme Durch­
lassigkeit der Capillarwandungen zurUckzufiihren. .A:ri.laBlich seiner Versuche 
fiel Griesbach (70) das auBerordentlich schnelle Verschwinden von Kongorot 
aus der Blutbahn .des Amyloidkranken auf. Bennhold (13, 14, 15) ging dieser 
Frage weiter nach und kam zu dem SchluB, daB das Amyloid eine besondere 
Mfinitat zum Kongorot zeigt und dieses daher schnell (innerhalb einer Stunde) 
aus derBlutbahn an sich reiBt. Unserer Ansicht nach ist bei dieser Frage der 
Schwerpunkt picht auf eine besondere farberische Mfinitat des Kongorots zum 
Amyloid, sondern wiederum auf die gesteigerte GefaBdurchlassigkeit zu legen. 
Denn einerseits kommt ein schnelles Verschwinden des Kongorots aus der 
Blutbahn, wie aus Bennholds Versuchen hervorgeht, auch bei reinen Nephrosen 
vor. Anderel'seits konnten wir bei einem autoptisch sichergestellten Fall von 
schwerer Amyloidose mit starker Beteiligung der Nieren, die auBerdem Zeichen 
einer Glomerulonephritis aufwiesen, ein ganz abnorm rasches Verschwinden 
intravenos injizierten Trypanrots nachweisen. Wie Versuche an Gefrierschnitten 
ergaben, zeigt jedoch Trypanrot keine besondere Affinitat zur Amyloidsubstanz. 
Petroff (170) konnte mit Trypanblau ebenfalls weder bei Milzdurchspiilungs­
versuchen, noch an Gefrierschnitten eine elektive Farbung des Amyloids 
erhalten, dagegen farben sich Hyalinschollen der Wandungen kleinerArterien 
nach der Milzdurchspiilung diffus blau 1). Wir verfiigen iiber einen ahnlichen 
Fall von Amyloid, bei dem Trypanblau ebenfalls dieselben Verhaltnisse zeigte 
wie das Trypanrot. Das abnorm rasche Verschwinden konnte, wie Versuche 
in dieser Richtung ergaben, nicht allein durch die gesteigerte Farbausscheidung 
im Urin bedingt sein. In einer neueren Arbeit vertritt Bennhold (14) auf 
Grund seiner mit Gefrierschnitten ausgefiihrten Versuche die Ansicht, daB 
normalerweise die intravenos einverleibten anodischen Farbstoffe an Plasma­
eiweiB adsorbiert (vgl. de Haan und Bakker) und deshalb langer im Blute 
kreisen und daB bei Amyloid und wie aus den Untersuchungen von Kollert (105) 
iiber das SerumeiweiBbild tubularer Nierenerkrankungen iiberhaupt zu schlieBen 
sei, wahrscheinlich auch bei unkomplizierten Nephrosen eine abnorm lockere 
oder unvollstandige Bindung des Farbstoffs an das PlasmaeiweiB vorlage. 
Durch dies Verhalten sei vielleicht das gleichsinnig schnelle Verschwinden 
des Kongorots und Trypanrots aus dem Blute auf dem Wege iiber die Leber 
bei Amyloidosen und Nephrosen erklarbar. Wir sind jedoch der Ansicht, daB 
die Vorbedingung fur das schnelle Verschwinden der Farbstoffe aus der Blut­
bahn in einer Schadigung der GefaBwand zu suchen ist. DaB es weder Benn­
hold (Kongorot) noch uns (Trypanrot) gelungen ist, Farbstoff in der Odem­
fliissigkeit von Nephrosen nachzuweisen, spricht nicht gegen diese Annahme, 
da der Farbstoff, der einmal die Capillaren passiert hat, in ganz unspezifischer 
Weise von dem umliegenden Gewebe aufgenommen werden konnte, ohne daB 
der Farbstoff in dieser feinen Verteilung nachweisbar ist. 1m iibrigen berichtete 
kiirzlich Mendershausen (138), daB es ihm gelungen sei, 6 Stunden nach 
der Injektion von Kongorot bei einem hydropischen Herzkranken eine geringe 
Rotfarbung der durch Beinpunktion gewonnenen Odemfliissigkeit zu beob­
achten. 

1) Anmerkung wahrend der Korrektur: H. Herzenberg (Virchows Arch. Bd.253, 
S. 656. 1924) glaubt, im Gegensatz hierzu, daB sowohl Trypanblau als Kongorot spezi­
fische Amyloid-Farber seien (Mauseversuche). 
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DaB kolloidale Farbstoffe auch die "normale" GefaBwand passieren konnen, 
zeigten kiirzlich Krogh und Harrop (108). Mittels Urethan narkotisierten 
Froschen wurde intravenos Vitalrot injiziert. Der Farbstoff trataus den 
Zungencapillaren nicht aus. Wurde jedoch durch eine lokale Behandlung der 
Capillaren mit 25%iger Urethanlosung eine Dilatation der GefaBe verursacht, 
so passierten diese Stoffe ohne weiteres die Capillarwand. Ahnliche Versuche 
unternahmen Frohlich und Zak (63). Sie sahen mikroskopisch 10-12 Minuten 
nach intravenoser Injektion von gesattigter KongorotlOsung, die mittels 0,6%iger 
KochsalzlOsung bereitet war, Farbstoff durch die Venen der ausgespannten 
Froschzunge treten. Immerhin befanden sich auch hier die GefaBe in einem 
gewissen Reizzustand. DaB Kongorot die maximal kontrahierten GefaBe gar 
nicht oder wenigstens in viel geringerem Grade als das in ihnen befindliche 
Plasma verlaBt, zeigten Scott, Rabinowitz und Rupp (193). Diese Autoren 
injizierten einem Hund von 18 kg Kongorot intravenos. Darauf wurde mittels 
Adrenalin eine GefaBkontraktion hervorgerufen. Die Farbkonzentration in 
dem 19 Minuten nach der Farbinjektion gewonnenen Plasma betrug III % des 
Ausgangswertes, d. h. die Farbkonzentration hatte statt normalerweise ab­
sogar zugenommen. 

Ein weiterer Beweis der Durchlassigkeit der GefaBwand fur Farbstoffe 
kolloidaler Natur ist das Auftreten der Farbe in der Lymphe. Keith, Geraghty 
und Rowntree (100) beobachteten 10 Minuten nach der intravenosen Injektion 
von Vitalrot Farbspuren in der Brustganglymphe eines Hundes. Harris (82), 
der gleichsinnige Untersuchungen untemahm, fand Vital- und Kongorot 
8-10 Minuten nach der Injektion in der Lymphe des Ductus thoracicus. 
Petersen, Levinson und Hughes (169) beobachteten 12 Minuten nach 
Injektion von Hamoglobinlosung Farbung der Hundelymphe. Meyer - Bisch 
und Lampe (139) konnten nachweisen, daB die durch die Lymphe ins Elut 
zurUckkehrenden Farbmengen das Konzentrationsgefalle des Farbstoffs im 
letzteren nicht beeinflussen konnen. So wurde dem Blut eines Hundes, dem 
intravenos 144 mg TrypanblauinjiziBrt waren, innerhalb 3 Stunden nur et,wa 
1,5 mg Farbe durch die Lymphe wieder zugefuhrt. Ahnlich liegen die Verhalt­
nisse beim Trypanrot. H. P. Smith (206) fand in der Leberlymphe nach Farb­
injektion eine Maximalkonzentration von 50-75% der gleichzeitig im Plasma 
vorhandenen Farbkonzentration. Die Lymphe aus anderen Korpergebieten 
war erst 24 Stunden nach der Farbinjektion gefarbt. Daraus geht hervor, 
daB der Farbstoff im wesentlichen durch die Leber die Blutbahn verlaBt. 
Interessante Aufschlusse ergaben Versuche Okuneffs (161, 162) mit Trypan­
blau, die an Kaninchen angestellt wurden. Intraperitoneal zugefiihrtes Trypan­
blau erschien 2-3 Minuten nach der Injektion im Ductus thoracicus und 
4-5 Minuten nach der Injektion im Elute. Warmeapplikation beschleunigte 
das Ubertreten des Farbstoffs. 

Karczag, Paunz (98) und Mitarbeiter zeigten an zahlreichen Versuchen, 
daB eine Anzahl umlagerungsfahiger Farbstoffe der Triphenylmethanreihe, 
wie Fuchsin S, Lichtgrun, Wasserblau als farblose Karbinole in Ham, Galle, 
Liquor, Fruchtwasser, Peritonealexsudat, Kammerwasser usw. ausgeschieden 
und durch Saurezusatz wieder zu farbigen Originalverbindungen regeneriert 
werden konnen. Bei den Farbstoffen kolloidaler Natur wie Kongorot, Trypan­
blau, Trypanrot, die der Benzidinreihe angehoren, kommt eine Umwandlung 

18* 
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in farblose Leukobasen nicht in Betracht. Bei weiterer Erforschung des Schick­
sals der injizierten Farbstoffe ist jedoch das Augenmerk auch auf farblose 
Abbauprodukte dieser Substanzen zu richten. 

3. Die Methodik der Blutmengenbestimmung mittels kolloidaler Farbstoffe 
ist, wie schon oben erwahnt, eigentlich eine Bestimmung der Gesamtplasma­
menge. Mit ~uhilfenahme des gleichzeitig bestimmten relativen Blutkorperchen­
volumens wird die Gesamtblutmenge ermittelt. 

Zur Feststellung des relativen Blutkorperchenvolumens eignet sich besonders das 
Hamatokritverfahren. Die Methode beruht auf Trennung des fliissigen Blutanteils 
von den Zellelementen mittels Zentrifugalkraft. Besonders bewahrt hat sich una die Modi­
fikation des Hamatokriten nach Bonniger (24). Dieser kleine Apparat besteht aus einem 
U.formig gebogenen Glasrohr von 1-1,5 mm Lumen mit Gradeinteilung. Wird dieses 
Rohrchen mit Hirudin- oder Oxalatblut beschickt und 20-30 Minuten in einer elektrischen 
Zentrifuge mit groBerem Radius bei 3000-4000 Touren geschleudert, so ist die Trennung 
von Zellelementen und Flussigkeit eine vollkommene und es ist an Hand der Gradeinteilung 
das Verhaltnis von Zellelementen zum Gesamtblut bequem zu ermitteln. Ala wir anfingen, 
mit dem Bonnigerschen Hamatokriten zu arbeiten, stellte sich bald heraus, daB manche 
im Handel erhaltliche Exemplare unrichtige Werte ergaben. Das lag, wie die weitere Unter­
suchung zeigte, an einer fehlerhaften Graduierung der Rohrchen im Bereich der Biegung. 
Wir bezogen deshalb von einem Glasblaser Hamatokriten, die aus graduierten Thermo­
meterrohren hergestellt waren, l\nd ermittelten den bei der Biegung unvermeidlich ent­
stehenden Fehler mittels Nacheichung durch Quecksilberfaden, und brachten bei der 
Berechnung die ermittelte Korrektion in Anwendung. Zur Verhutung der Gerinnung 
wurde eine Losung von 0,9 g Kochsalz und 2 g Ammoniumoxalat ad 100 ccm Wasser benutzt. 

\ 

Zu je 10 ccm Blut wurde 1 ccm dieser Losung hinzugefugt und gut vermischt. Vergleichende 
Untersuchungen mit Hirudin- und OXJ!l-latblut ergaben ubereinstimmende Werte. Daraus 
ist zu schlieBen, daB im angemeinen durch Zusatz dieser OxalatlOsung zu Blut keine Volumen­
veranderungen der Erythrocyten vor sich gehen. Bei genauem Arbeiten mit gut geeichten 
Hamatokriten weisen mehrere mit gleichem Blut beschickte Exemplare Abweichungen 
von hochstens 1-2% auf. Die tJbereinstimmung der mittels dieses Hamatokritverfahrens 
gewonnenen Werte mit denen durch andere Methoden gewonnenen ist ebenfalls eine gute. 
Verwandt wurde von uns eine Zentrifuge mit 17 cm Radius und 3000 Touren pro Minute. 

Ein Beispiel veranschauliche die Technik: Aus der ungestauten Armvene warden 7 ccm 
Blut in einem gut gereinigten Glaszylinder aufgefangen und mittels fein graduierter Pipette 
0,7 ccm der Oxalatlosung hinzugefugt, sorgfaltigst vermischt und mit dem Oxalatblut 
drei Hamatokriten ge£iillt. Hamatokrit I hatte einen Biegungs£ehler von +1,25, d. h. 
ein in die Biegung g~brachter Quecksilberfaden nahm einen Raum ein, der um 1,25 Skalen­
teile der Graduierung kleiner war als der Raum, den derselbe Faden in dem geraden Schenkel 
des Rohrchens einnahm. 

Die Blutkorperchensaule erstreckte sich 

von 7,28}_ 
bis 4,96 

= 2,32} + 

Korrektionsfaktor . . . . . + 1,25 
3,57 

Die Gesamtoxalatblutsaule 

von 

Von dem Gesamtoxalatblut ist lin = 0,67 Oxalat, also 

9,10} _ 
3,01 

= 6,09} + 

1,25 

7,341 -
0,67J 
6,67 

Dann ist das relative Blutkorperchenvolumen K = 3,57 . 100 53,5Volumprozent. 
6,67 

Die mittels der ubrigen Hamatokrite gewonnenen Werte waren 53,7 und 54,0, durchschnitt­
Hch also 53,7~ 
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Andere Autoren brachten ungerinnbar gemachtes Blut in graduierte Zen­
trifugenrohrchen und ermittelten auf ahnliche Weise das Blutkorperchen­
volumen. Die Ablesung kann jedoch bei diesem Verfahren nicht mit der gleichen 
Genauigkeit durchgefiihrt werden. Beachtung verdient auch das neuerdings 
von Alder und Naegeli (150) ausgearbeitete Verfahren der Blutkorperchen­
volumenbestimmung mittels Refraktometrie. 

Keith, Geraghty und Rowntree (100), die als erste die Farbmethode 
erfolgreich anwandten1 benutzten folgendes Verfahren: 

I. Eine Platiniridiumnadel, die du.rch ein kurzes Gummirohr mit einer Pipette ver­
bunden ist, wird in eine Vene der Ellenbeuge eingefiihrt, 10 ccm Blut entnommen und dieses 
in ein graduiertes Zentrifugenglas, das zu.r Gerinnungsverhiitung etwas gepulvertes Natrium­
oxalat enthiiIt, gebracht. 

II. Nach Entfernung der Pipette wird eine 20-ccm-Spritze, die Farblosung enthalt, 
auf die Nadel gesetzt und die Losung injiziert. Die~§lf!l;K~ird durch Auflosung von 
1,5 g Vitalrot in 100 cem frisch destilliertem Wasser hergesteUt und zwecks Sterilisation 
5-10 Minuten vorsichtig aufgekocht. Injiziert werden pro 5 kg Korpergewicht 1 ccm = 
3 mg Farbstoff pro kg. 

III. 3 und 6 Minuten nach der Farbinjektion wird aus einer ungestauten Vene des 
anderen Arms auf gleiche Weise wie bei I je 10 ccm BIut entnommen. 

Darauf werden die drei Zentrifugenglaser bei 3000 Touren 20 Minuten lang zentri· 
fugiert. Nach FeststeUung des relativen Blutkorperchenvolumens werden die einzelnen 
Plasmaportionen, die bei III jetzt intensiv rot gefarbt sind, vorsichtig abgehebert. Mit 
Hille des bei I gewonnenen ungefarbten Plasmas wird ein¥ll:rb~tanda:rd hergesteUt: 
0,5 ccm der Stammfarblosung wird mit 0,8% Kochsalz16sung auf 100 ccm aufgefiiIlt und 
ein Teil dieser Farb16sung mit 1 Teil Plasma und 2 Teilen 0,8Dfoiger Kochsalzlosung ver­
mischt. Mit der so gewonnenen Standardlosung wird der Keil einfs Autenrieth - Konigs­
bergerschen Colorimeters gefiiIlt. In den Trog des Apparates kommt die mit 3 Teilen 
Kochselzlosung versetzte Farbplasma16sung III. Darauf wird die FRrbkonzentration 
bestimmt. Unter III werden zwei Blutproben entnommen, da aus unbekannten Griinden 
mitunter in der einen oder, anderen Probe Hamolyse auf tritt, die ein genaues Arbeiten 
natiirlich vereitelt. Die BIutnlenge ergibt sich aus folgender Bereehnung: 

A. Gesamtplasmamenge: Das Gewicbt des Versuchsindividuums in kg sei = W; die 
Standardlosung ist 80 hergesteUt, daB ihre Farbkonzentration einer Verdiinnung des 
injizierten Farbstoffs in 40 ccm Plasma pro kg entspricht. Die Farbkonzentration des 
Standards sei = 100Dfo. Die Farbkonzentration des Plasmas im Vergleich zu dieser sei = R. 
Dann ist die absolute Plasmamenge 

p"= 100 . 40 W = 4000 W ccm 
R R 

und das Plasmagewicht X = Plasmamenge X spezifisches Gewicht. Das VerhaItnis von 

PI K" . ht "t X . 100 D I t' BI k"' hi" asma zu orpergewlC IS ---W--' as re a Ive ut orperc envo umen Sel = K, 

da "t di G tbl t 100 . Plasmamenge nn IS e esam u menge = 100 _ K 

und das Blutgewicht Y = Blutmenge X spezifisches Gewicht. Das Verhaltnis von BIut 
K" 'h Y.100 zu orpergewlC t -----w-' 
Hooper, Smith, Belt und Whipple (90), die die Farbmethode an zaWreichen 

Hunden erprobten, gingen folgendermaBen vor: 
I. Aus der Vena jugularis werden mittels Nadel 10 ccm BIut in einem graduierten 

Zentrifugenrohrchen aufgefangen, das 2 ccm einer 1,6Dfoigen Natriumoxalatloaung enthalt. 
II. Injektion einer ~ %igen Losung von Brillantvitalrot (1 ccm pro 5 kg). Die Losung 

wird aus einem Schalchen aufgesogen und dieselbe mit 5 ccm physiologischer Kochsalz­
losung ausgespiilt und diese Fliissigkeit ebenfalls mit der Spritze aspiriert. Die Spritze 
wird bei der Injektion mehrere Male mit BIut ausgewaschen und so der gesamte Farbstoff 
dem Organismus zugefiihrt. 
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III. 4 Minuten naeh Injektion Gewinnung von 10 ccm Blut wie bei I. Darauf 30 Minuten 
langes Zentrifugieren bei 2500 Touren (Zentrifuge mit 27 cm Radius). Von III werden 
2 eem Plasma mit 4 ecm 0,9%iger Koehsalzliisung versetzt und die Konzentration dieser 
Mischung im Vergleieh mit einem Farbstandard colorimetriert. Benutzt wurde wiederum 
das Autenriethsche Colorimeter. 

, Herstellung des Farbstandards: 3/4 cem der 10f0igen Farblosung werden auf 200 ccm 
Wasser aufgefiillt, d. h. 1 ccm Farblosung iat in 266,7 cem Wasser befindlich. 5 cem dieser 
Farblosung wird mit 5 cem sub I gewonnenen Plasmas und 5 eem 0,9 % iger Koehsalz~ 
losung versetzt. 

Berechnung:' D = ccm der injizierten Farblosung. 
R = Prozentgehalt der unbekannten Farblosung bezogen auf den Stan­

dard = 100. 
C = Oxalatfaktor von III. 
C = Zahl des Oxalatplasmas in cem - 2 ccm. 

Zahl del' ecm Oxalatplasma 

D . di PI . 26666,7 X D X C ann 1St e asmamenge ill ccm = R 

d di Bl t Plasmamenge X 100 
un e u menge = relatives Plasmavolumen' 

Das relative Plasmavolumen wird ermittelt aus den sub I abgelesenen Werten des 
Zentrifugenrohrchens: 

ccm Oxalatplasma - 2 ecm (Oxalat) 
ccm Gesamtinhalt - 2 ccm (Oxalat), 

H. P. Smith (205) fiihrte innerhalb kurzer Zeit am gleichen Hunde eine ~gerb.q,U!l. 
Blutmengenbestimmung durch. Da hier das zur Standardherstellung benotigte Plasma 
noch eine von der vorhergehenden Farbinjektion herriihrende Farbung aufweist, ist eine 
besondere Berechnung erfordel'lich. 1m iibrigen verlauft jede weitere Bestimmung in 
gleicher Weiae wie die erste. 

Berechnung: D = cem del' injizierten Farblosung. 
~ = Oxalatfaktor des kurz vor del' zweiten Farbinjektion gewonnenen 

Plasmas. 
C2 = Oxalatfaktor des 4 Minuten naeh del' zweiten Injektion gewonnenen 

Plasmas. 
R1 = Farbkonzentration des noch von del' ersten Farbinjektion her 

gefarbten, zur Herstellung des zweiten Standards benotigten Plas­
mas. Das Plasma wird wie vorher mit zwei Teilen Koehsalzlosung 
verdiiunt, und seine Farbkonzentration in Prozenten gegen den 
von der ersten Bestimmung her noeh vorhandenen alten Standard 
festgestellt. 

R2 = FarbkonzentratioJi des 4 Minuten nach der zweiten Injektion 
gewonnenen Plasmas. Ablesung gegen den neuen Standard in Pro­
zenten. Der neue Standard wire genau so wie der alte hergestellt, 
nur ist das verwandte Plasma von del' ersten Injektion her schon 
rot gefarbt. 

PI 26 666,7 X D X C1 X C2 X 100 
asmamenge = . 

~ X R2 X (~ + 100) - (100 C2 X Rt) 
Wiederholte Kontrollbestimmungen in vitro ergaben gute Resultate. 
Um ein wasserklares Plasma zu erhalten, lieBen Carrier, Lee und Whipple (35) 

die Versuchshunde, die nur Wasser erhielten, 24 Stunden fasten. 
Barr a t und Y or ke (7) bestimmten die Plasmamenge mittels Injektion einer bekannten 

HamoglobinJosung und mittels Feststellung des Blutkorperchenvolumens in der Raum­
einheit die Blutmenge. 

Herstellung del' Hamogiobinlosung: Von einem artgleichen Tier wird Blut entnommen 
und zur Gerinnungsverhiitung mit einem geniigenden Quantum 10f0iger Kaliumoxalat­
losung versetzt und zentrifugiert. Nach Abheberung des Plasmas wird zu den Zellen so viel 
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Wasser hinzugesetzt, daB Hamolyse eintritt und nachtraglich so viel Kochsalz hinzugefiigt, 
daB eine 0,85%ige Kochsalzlosung resultiert. Die Konzentration dieser Losung an Hamo­
globin wird dann im ZeiBschen Verglelchsspektroskop oder einfacher im Fleischlschen 
Hamoglobinometer ermittelt im Vergleich mit einer Losung, die aus einer bekannten Menge 
Oxalatblut, dessen Zellanteil durch Hamatokrit festgestellt wurde, und destilliertem Wallser 
besteht. 

Technik: Eine bekannte Menge Hamoglobinlosung wird Kaninchen injiziert und nach 
SchluB der Injektion aus einer Vene der anderen Korperhalfte eine Blutprobe entnommen, 
mit einer bekannten Menge 1 %iger Kaliumoxalatlosung versetzt und das Volumen der 
Mischung ermittelt. Na.chdem zentrifugiert wurde, wird der Prozentgehalt des gelosten 
Hamoglobins im Oxalatplasma wie oben festgestellt. 

B hn E o X 100 b ·0 d· . .. . H- I binm D d P erec ung: = D ' wo e1 1e illJ1Z1erte amog 0 enge, en rozent-

gehalt des Hamoglobins im Plasma nach der Injektion, E die 
Gesamtplasmamenge bedeutet. 

Z. B.: 0 = 0,74 ccm gelost in 0,85%iger Kochsalzlosung, Gesamtfliissig-
keit = 4 ccm. Prozentgehalt des gelosten Hamoglobins im Plasma 
nach der Injektion 0,73 %. 

E = 101 ccm, 97 ccm nach der Injektion. 
Lee und Whipple (119) benutzten in Hundeversuchen die gleiche Methodik wie 

Hooper, Smith, Belt und Whipple, injizierten jedoch statt Farblosung den Hunden 
25 ccm Hamoglobinlosung. 

Herstellung der Hamoglobinlosung: Einem artgleichen Tier werden 12 ccm Blut ent­
nommen, mit 2 ccm 1,6% igem Natriumoxalat versetzt und zentrifugiert. Zu 6 ccm der 
so gewonnenen Zellmasse werden 30 ccm Wasser hinzugefiigt und die entstehende Hamo­
globinlosung filtriert. Bei ihren Versuchen sahen Lee und Whipple erst dann Hamolyse 
in der Blutbahn des Hundes auftreten, wenn mehr als 100/ 0 des Plasmavolumens an Wasser 
injiziert wurden. 

Technik: I. Etwa 12 ccm Blut werden aus der Vena jugularis entnommen, in einem 
Zentrifugenglas mit 2 ccm 1,6%iger Natriumoxalatlosung versetzt und zentrifugiert (evtl. 
Entnahme von 2 X 12 ccm Blut). 

II. 25 ccm Hamoglobinlosung werden in ein Porzellanschii.lchen gebracht, mit der 
Spritze aufgesogen, das Schalchen mit physiologischer Kochsalzlosung ausgespillt und 
diese Fliissigkeit ebenfalls mittels Spritze aspiriert. Injektion. 

III. Nach 4 Minuten Blutentnahme wie bei I.. 
Standardherstellung: 1 ccm Hamoglobinstammlosung + 9 ccm destilliertes Wasser. 

5 ccm dieser 10%igen Losung werden mit 10 ccm des bei I gewonnenen Plasmas versetzt. 
Es sind also in 30 ccm Standardlosung 1 ccm Hamoglobinlosung befindlich. Oolorimetrie 
im Autenrieth. 

Berechnung: R = Prozentgehalt gegen Standardlosung. 
D = injizierte cem Hamoglobinlosung. 
o = eem Oxalatplasma - 2 ccm. 

eem Oxalatplasma. 
D . t d· PI . I . h (30 D) X (1000) ann 18 1e asmamenge ill cem g e1C R . 

Franke und Benedikt (61), die ebenfalls Hamoglobinlosung zur Blutmengenbestim­
mung am Hunde benutzten, sehlugen einen anderen Weg ein. 

Herstellung der Hamoglobinstandardlosung: Eine bekannte Menge Hundeblut (einige 
eem mehr als 0,5 cem pro kg Korpergewicht des Hundes, bei dem die Blutmenge bestimmt 
werden solI) wird in sterilem Glase aufgefangen und zentrifugiert. Nachdem das Plasma 
abpipettiert ist, wird zu denZellen so viel Wasser gegeben, daB das resultierende Volumen 
doppelt so groB ist als <4e urspriinglich entnommene Blutmenge. Nach eingetretener Hamo­
lyse wird pro ccm der Losung 8,5 mg Kochslj,lz zugefiigt, zentrifugiert und die iiberstehende 
Hamoglo binlosung verwandt. 

Technik: I. AderlaB von 10-15 ccm. Zusatz von 2 mg gepulvertem Kaliumoxalat 
pro ccm Blut. Hamatokritbestimmung und Plasmagewinnung fUr den Standard. Das 
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relative Blutkorperehenvolumen wurde zum Teil aueh mittels einer Methode bestimmt, 
die in ihren wesentliehenZiigen dem Vorgehen entsprieht, das Keith, Geraghty und 
Rowntree sowie Seyderhelm und Lampe i:n ihren Versuehen iiber Farbabsorption 
dureh Erythroeyten anwandten. 

II. Injektion von 1 eem Hamoglobinlosung pro kg Korpergewieht. 
ill. 2 Minuten naeh Injektion Entnahme von Blut wie bei I. 
Standardherstellung: Ein Teil Hamoglobinstammlosung wird auf 5 Teile mit 0,85%iger 

KoehsalzlOsUllg aufgefiillt. Von der entstandenen Losung wird ein Teil mit Koehsalz. 
losung auf 10 Teile. verdiinnt. Rierauf Vermisehung gleieher Teile der letzten LOsung 
und sub I gewonnenen Plasmas. Die zu besti:mmende Hamoglobinplasmaprobe wird mit 
gleiehen Teilen KoehsalzlOsung versetzt. Colorimetrie im Taueheolori:meter. . 

Bereehnung: S X 2 = C. 
Y 

S = MillimeterhOhe der Standardlosung. 
Y = MillimeterhOhe der na.ch Injektion gewonnenen Hamoglobin-

plasmaprobe. . 
C = Konzentration des Hamoglobins im OriginaJplasma vergliehen mit 

dem Standard. 

S· dHdi .... rte H- I binl" . td' Pia . H X 100 ill e illJlzle n eem amog 0 osung, so IS Ie smamenge In eem = --C--. 

Die Gesamtblutmenge wird wie sonst ermittelt. 
Lueas und Dearing (128) wandten diese ~~~?~f'l })e~ .. ~~~gyngen an. 
I. Mittels Nadel Entnahme von 10 eem Blut aus dem Sinus longitudinalis in ein mit 

2 eem 1,6%iger Natriumoxalatlosung besehiektes, kalibriertes Zentrifugenrohrehen. 
II. Injektion von 1 eem 1,5%iger Brillantvitalrotlosung pro 5 kg Korpergewieht. 
III. .A~!finuten naeh Injektion Entnahme von 16 eem Blut und Besehiekung von 

zwei paraffinierten Zentrifugenrohrehen. 
Naehdem I und III 1/2 Stunde im Eissehrank gekiihlt sind, wird 30 Minuten lang bei 

2500 Touren zentrifugiert. 1m iibrigen Methode naeh Keith, Geraghty und Rowntree. 
Eine Mikromodifikation der Blutmengenbesti:mmung, die besonders bei Sauglingen 

in Frage Kommt;verciffentiiehten kiirzlieh Bakwin und Rivkin (6). "'. ""--.. 
L Mittels Spritze Entnahme von 2 eem Blut aus dem Sinus. Mit diesem Blut wird 

ein Hamatokritrohr von 12,5 em Lange und 0,6 em Lumen besehiekt. In dem Rohr befinden 
sieh 0,4 eem einer 1,6% igen NatriumoxalatlOsung. 

II. Injektion von 1 eem einer 1,5%igen Brillantvitalrotlosung in Koehsalzlosung 
gelOst (bei Kindern unter 3 kg 0,5 eem). 

III. Naeh 4 Minuten Blutentnahme wie bei I. 
Die Rohren werdeIi-20 Minuten lang bei 1500 Touren zentrifugiert und das relative 

Blutkorperehenvolumen festgestellt. 
Standardherstellung: 1 eem der 1,5%igen Farbstofflosung wird auf 400.eem mit physio­

logiseher KoehsalzlOsung verdiinnt und mit gleiehen Teilen KoehsalzlOsung und sub I 
gewonnenem Plasma vermiseht. Das unter III gewonnene Farbplasma wird mit 2 Teilen 
Koehsalzlosung versetzt. Die Colori:metrie erfolgt in einem Taueheolori:meter mit Mikrotrog 
und -taueher. 

Bereehnung: R = Colori:meterablesung in mm bei Standard mit 15 mm. 
P = Menge der gefarbten Plasmaoxalatlosung im Hamatokritrohr. 
D = eem des injizierten Farbstoffs. 

P-04 
Relatives Plasmavolumen = ' X 100. 

Gesamtmenge der Fliissigkeit - 0,4 eem 
, R 400 X (P - 0.4) 

Plasmamenge ill cem = 15 X P: . 

Harris (82) besti:mmte die Blutmenge bei JIunden und Katzen mittels Kongorot 
und Brillantvitalrot. Er halt Kongorot fiir geeigneter;aiies,nacli semen Untersuchungen 
wenigstens, langer in der Blutbahn verbleibt. 
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I. Entnahme von 10 eem Blut in ein paraffiniertes Zentrifugenglas, das mit etwas 
gepulvertem Kaliumoxalat besehiekt ist. Gleiehzeitig Bestimmung des relativen Blut­
korperehenvolumens. 

II. Injektion einer 1,5%igen Farblosung, 1 eem pro 5 kg. 
III. Naeh 21/2 Minuten Entnahme von 10 eem Blut mittels einer mit Pipette armierten 

Nadel, dIe zuvor "mItl,6Ojoigem Natriumoxalat ausgewaschen ist, im iibrigen wie bei I. 
Zentrifugation 20 Minuten lang bei 2500 Touren., 

Standardherstellung: 2 Teile physiologische Kochsalzliisung + 1 Teil Plasma (I) + 1 Teil 
Farblosung, die aus Verdiinnung von 1 ccm FarbstammliisJpg ad 200 ccm Kochsllzlosung 
gewonnen wurde. 

Die Farbplasmaprobe wird mit 3 Teilen Kochsalzlosung verdiinnt. Bestimmung der 
Farbkonzentration im Tauchcolorimeter nach Duboseq. 

Berechnung: r = Verhaltnis des Farbstoffs von Probe zu Standard (umgekehrtes 
Verhaltnis der Hohen in mm), 

dann ~ = Farbkonzentration der Probe, 
200 

dann 

v = injizierte ccm Farbliisung, 
x = Plasmavolumen in ecm, 
v r 200xv 
- =- oderx= . 
x 200 r 

Feringa und van Creveld (58, 59) benutzten Diaminreinblau und Trypanrot beim 
Kaninchen. \ 
~"TBiUtentnahme von 4 cern. Zusatz von 1 cern 3%igem Natriumcitrat. Zentrifugation 
in kalibrierten Glasern. ' 

II. Injektion von 1 %iger Farbliisung (1 cern Farbliisung + 4 cern 0,9%iger Kochsalz­
liisung pro kg). 

III. Nach 4 Minuten Blutentnahme wie bei I. 
Stand~~st~ii~g~Verdiinnung der Farbstammlosung 1 ad 200 Wasser = 100%ige 

Kontrollosung. Von dieser Kontrollosung werden weitere von 10 zu 10% fallende Ver­
diinnungen hergestellt. 0,5 cern der einzelnen Farbverdiinnungen werden mit gleichen 
Teilen Plasma (I) und 0,9%iger Kochsalzlosung vermischt und in Glaszylinder von 2 em 
Hohe und 0,5 em Durchmesser gebracht. Die einzelnen Glaszylinder sind mit Kupfer­
hiilsen umgeben, auf einer Glasplatte befestigt. Die Oberflache der Fliissigkeit wird durch 
eine aufgesetzte zweite Glasplatte begrenzt. 

Das auf seine Farbintensitat hin zu priifende Plasma wird mit gleichen Teilen Wasser 
und physiologischer Kochsalzlosung verdiinnt. mit dieser Mischung ebenfalls ein Zylinder 
beschickt und im Vergleich mit dem Standardrohrchen gegen einen weiBen, gleichmaBig 
beleuchteten Hintergrund colorimetriert. 

Berechnung: 200 = Verdiinnungsfaktor der zur Herstellung der 100%igen Standard­
losung benotigten Farblosung. 

D = injizierte ccm Farbliisung. 

1~0 = Verhaltnis von 100%iger Standardlosung zu Prozentgehalt der 

Standardlosung, mit der das zu priifende Farbplasma iiberein­
stimmt. 

C = Natriumcitratverdiinnungsfaktor. 
Plasmamenge 

Citratplasmamenge 
200xDxCxlOO 

Gesamtplasmamenge = R . 

Seyderhelm und Lampe (196) verwandten zunachst Trypanblau, kamen von diesem 
Farbstoff jedoch aus den eingangs erwahnten Griinden wieder ab und benutzten spater 
Trypanrot. ZurVerwendung gelangten eine 0,8%ige Farblosung, die in 0,5%iger Koch­
salzlosung hergestellt ist. Injiziert werden in der Regel 10 cern, doeh kann bei Individuen 
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mit hohem Korpergewicht unbedenklich auch 15-20 ccm injiziert werden. Zur Ver­
meidung von Nebenerscheinungen empfiehlt sich folgende Herstellung der Farblosung: 
0,2 g Trypanrot werden mit 25 ccm frisch destilliertem Wasser versetzt und die Losung 
filtriert. Zu dieser Losung wird die Halfte ihres Volumens 1 %iger Kochsalzlosung hinzu­
gefiigt und das Ganze zwecks Sterilisation bis auf das Volumen eingedampft, die die Farb­
liisung vor Zusatz der Kochsalzlosung einnahm. Die Losung wird frisch verwandt. 

I. Aus einer ungestauten Armvene werden etwa 5 ccm Blut entnommen und zur Ver­
htitung der Gerinnung mit 1/10 Ammoniumoxalatlosung versetzt (die Losung wurde durch 
Auflosung von 2 g Ammoniumoxalat und 0,9 g Kochsalz ad 100 ccm Wasser hergestellt). 
Zweitens wird aus der wenn notig gestauten Vime in zwei peinlichst gesauberte und 
getrocknete MeBzylinder je 25 ccm Blut aufgefangen und wiederum mit 1/10 ihres Volumens 
Ammoniumoxalatlosung versetzt. 

II. Iujektion der Farblosung. 
III. 3 und 6 Minuten nach beendeter Iujektion werden aus der A:rmvene etwa je 

10 ccm Blut wie bei I entnommen. 
Mit dem sub I gewonnenen Blut werden 2-3 Hamatokrite geftillt und die Hamato­

krite, das Oxalatblut und das Farboxalatblut 1/2 Stunde bei 3000 Touren (Radius der 
Zentrifuge = 17 cm) zentrifugiert. Aus dem so gewonnenen Oxalatplasma und einer 
bekannten, am besten gewogenen Menge Farblosung wird ein Standard hergestellt. Durch 
Verdtinnung der Restmenge des Standards mit Oxalatplasma Herstellung einer 75%igen 
Losung (bezogen auf den Standard = 100) und Herstellung einer Eichkurve. Die Eichung 
ergab z. B. bei 100% die Ablesung von 11 Skalenteilen, bei 75% die Ablesung von 
31,Skalenteilen. Wenn man bei Herstellung des Standards so vorgeht, daB nach Mog­
lichkeit die Ablesung der zu untersuchenden Farboxalatplasmaproben III in die Region 
des oberen Viertels des Keiles fallt, erleichtert sich die Ablesung ganz wesentlich. 

1m allgemeinen wird man die Standardkonzentration richtig treffen, wenn man beim 
Menschen pro kg 45 CCPl Plasma annimmt, d. h. bei einem 60 kg schweren Menschen 
2700 ccm Plasma und 1/6_1/7 der fUr die Plasmamenge errechneten Zahl (dazugesetztes 
Oxalat) dazu addiert. Das ware im Beispiel etwa 3100 ccm Oxalatplasma. Sind nun 10 ccm 
Farblosung injiziert, so ware der zu erwartende Farbgehalt im Oxalatplasma etwa 0,32%ig. 
Der Farbgehalt des Standards mtiBte also auch etwa 0,32%ig sein. 1m Beispiel waren also 
etwa 0,064 g Farblosung in 20 ccm Oxalatplasma zu losen. 

Nach Feststellung der Farbkonzentration der unter III gewonnenen zwei Proben wird 
riickwarts auf die Farbkonzentration im Plasma bei 0 Minuten geschlossen, da die Farb­
konzentration der innerhalb der ersten Minuten gewonnenen Proben, wenn man die Werte 
in ein Koordinatensystem, auf dem Zeit und Konzentration eingetragen ist, auf einer 
geraden Linie Hegen. Die Berechnungsformel ergibt sich nach R. Wintgen, Seyder­
helm und Lampe aus folgendem: 

K = das durch Hamatokrit gewonnene Blutkorperchenvolumen. 
p = das Volumen der zur Standardherstellung verwandten Oxalatplasma. 
a = das Volumen der zur Standardherstellung verwandten Farblosung. 
f = das Volumen der injizierten Farblosung. 
o = das Volumen des zu b gesetzten Ammoniumoxalats. 
e = die gegen den Standard berechneten Eichprozente des Farboxalatplasmas, das 

aus b + 0 gewonnen wurde. 

Das Volumen des Gesamtplasmas betragt in ccm = 

[100.f(.p+a)_f] X [1- 0 1 
a . e (100 - K) . b + 0 

100 
100 Die Blutmenge in ccm ist . Plasmamenge. 

100-K 

Bei Verwendung des Kompensationscolorimeters nach Lampe (Ill) (s. S. 271) 
kann Standardplasma und Farbplasma unbedenklich mit physiologischer KochsalzlOsung 
verdtinnt werden, da jetzt, wenn auch die Ablesung in den unteren Regionen des Keiles 
geschieht, ein vollig exakter Farbvergleich moglich ist und das Colorimeter auch bei geringen 
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Farbkonzentrationen sieher arbeitet. Durch die Verdiinnung wird erzielt, daB bei An­
stellung der Blutmengenbestimmung die beniitigte Blutmenge nicht zu groBe Werte er­
reicht. 

Verdiinnt man z. B. 1 ; 1, so wird ein Teil des Farbplasmas mit 1 Teil Kochsalzliisung 
versetzt, ebenso 1 Teil Oxalatplasma mit 1 Teil Farbliisung (0,75 ccm Farbstammliisung 
+ 200 ccm Kochsalzliisung) und 1 Teil Oxalatplasma mit 1 Teil einer physiologischer 
Kochsalzliisung (fiir Vorsatz = Trog und Keil). Bei diesem Verfahren eriibrigt sich ein 
Abwagen des Farbstoffs. Die Berechnung geschieht wie bisher. Die Verdiinnung bleibt, 
da beiderseits gleich, unberiicksichtigt. p ist konstant = 200; a = 0,75. 

Griesbach (70) injizierte 10 ccm 1 %ige waBrige Kongorotliisung und entnahm 
4 Minuten spater mit geringer Stauung 15 ccm Blut, da' durch vorsichtiges Schlagen mit 
einem Glasstab defibriniert wurde. Das defibrinierte Blut wurde eine Stunde in kalibrierten 
Zentrifugenglasern zentrifugiert, der Hamatokritwert ermittelt und das Serum zur colori­
metrischen Bestimmung im Autenriethschen Apparat benutzt. 

Standardherstellung: 10 ccm werden mit der zur Injektion verwandten Spritze ab­
gemessen und auf 1 Liter Wasser verdiinnt. Die durch die leichte Gelbfarbung des Serums 
haufig eintretende Farbungleichheit der Farbserumprobe gegeniiber dem waBrigen Standard 
glaubte Griesbach durch Ablesung bei kiinstlicher Beleuchtung beseitigen zu kiiunen 
(vgl. Kapitel Colorimetrie S.269). Aus del' Ablesung ergibt sich die Serummenge, z. B. 

Ablesung bei 82 = 2 cg Kongorot im Liter = 5000 ccm, 
Ablesung bei 28 = 8 cg Kongorot im Liter = 1250 ccm. 

Herzfeld (87), Stark und Sonnenfeld (214) sowie Mendershausen (138) benutzten 
im wesentlichen die Methode von Gries bach. Da aber beim Defibrinieren leicht Hamolyse 
eintritt, zentrifugierten diese Autoren einfach das Blut, um eine Zerstiirung del' Erythro­
cyten zu vermeiden. Hooper, Belt, Smith und Whipple (90) kounten jedoch £est­
stellen, daB vom Koagulat unter U mstanden Far bstoff absor biert wird. Star k und Sonne n­
feld sowie Mendershausen bestimmten das rote Blutkiirperchenvolumen in der Raum­
einheit fiir sich getrennt. Eine Blutprobe wurde mit etwa 1/10 des Volumens der Blut­
menge 5°/oiger Natriumcitratliisung versetzt und in kalabrierten Zentrifugenriihrchen ge­
schleudert. 

Kaboth (96) benutzte teilweise ebenfalls einen waBrigen Kongorotstandard, der 
nach seinen Angaben nach einiger Zeit colorimetrischer Ubung die gleichen Ergebnisse 
wie bei Verwendung eines Plasmastandards zeitigen soli. Die Gerinnung verhiitete er 
durch Zusatz einer Spur Natriumoxalat. 

W. Neubauer (154) injizierte 15 ccm einer waBrigen, 3/4%igen Kongorotliisung. 
4 Minuten danach Blutentnahme in ein paraffiniertes Zentrifugenglas, um Gerinnung zu 
verhiiten. Das Blutkiirperchenvolumen wurde gesondert im defibrinierten (!) Blut bestimmt. 
1m iibrigen Methodik wie bei Griesbach, jedoch wurde 15 ccm Kongorotliisung ad 1000 ccm 
Wasser zur Standardherstellung verwandt. Verfasser beobachtete einige Tage nach der 
Herstellung ein Nachdunkeln der Kongorotliisung! 

Gottschalk und N onnen bruch (67) fiihrten die Farbstoffmethode beim Frosch 
durch. Sie injizierten intrakardial 0,5 ccm einer 1 %igen Kongorotliisung, entnahmen 
auf gleiche Weise 4 Minuten spater 0,5 ccm Blut, das in einem U-Riihrchen zentrifugiert 
wurde. Die Farbkonzentration wurde im Vergleich mit einer Reihe lumengleicher U-Riihr­
chen, die Kongorotliisung in verschiedener Konzentration enthielten, ermittelt. 

4. Kritik der Farbstoffmethode. 
Die Untersuchungen tiber die Unschadlichkeit und Unveranderlichkeit der 

zur Blutmengenbestimmung verwandten Farbstoffe sind, wie bereits gezeigt 
wurde, so befriedigend ausgefallen, daB ihrer Anwendung keinerlei Hindernisse 
im Wege stehen. 1m Gegensatz zu krystalloiden Losungen wie physiologischer 
Kochsalz-, Ringer-, Glucoselosung usw. verweilen derartige kolloidale Farb­
stoffe gentigend lange in der Blutbahn, urn eine Blutmengenbestimmung bequem 
ausfiihren zu konnen. NaturgemaB verlassen jedoch auch kolloidale Farb­
stoffe, wenn auch sehr langsam, die Blutbahn. Aus diesem Grunde empfiehlt 
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es sich, um moglichst genaue Werte zu erhalten, die Farbkonzentration im 
Plasma in zwei Blutproben zu bestimmen, die innerhalb kurzer Zeit nach 
der Farbinjektion (etwa 3 und 6 Minuten) entnommen werden. An Hand der 
beiden ermittelten Farbkonzentrationswerte ist es dann moglich, die Farb­
konzentration fast genau zu ermittem, die der Farbstoff, wenn er sich augen­
blicklich mit dem Blute gleichmaBig vermischte, zur Zeit der Injektion auf~ 
wiese. Unbedingt notig ist dieses Verfahren bei der Blutmengenbestimmung 
an odematosen Nierenkranken, bei denen eine Nephrose oder Amyloidose 
besteht, da unter diesen Verhaltnissen der Farbstoff die Blutbahn bedeutend 
rascher verlaBt als unter normalen Umstanden. Ein weiterer Vorteil der Farb­
stoffmethode gegeniiber allen anderen Injektionsmethoden ist der Umstand, 
daB nur ganz geringe Fliissigkeitsmengen (10-20 ccm) injiziert werden miissen. 
Dies ermoglicht innerhalb kiirzester Zeit eine Wiederholung der Blutmengen­
bestimmung. Letztere ist in gleicher Weise nicht moglich bei Verwendung 
von anderen Injektionsfliissigkeiten wie Akaziengummi usw. Die Farbstoff­
methode ist also eine einfache und sichere Methode. Zu ihrer Ausfiihrung ist 
jedoch die Herstellung eines Plasmastandards unbedingtes Erfordernis. Ein 
Blick in die am Ende der Arbeit gegebenen Tabelle zeigt, daB die an einem 
groBeren Material gewonnenen Mittelwerte fiir die Blut- bzw. Plasmamengen 
beim Menschen in einem groBeren AusmaB differieren, je nachdem Plas ma­
oder Wasserstandard verwandt wurde. Wahrend Untersucher, die mit 
Plasmastandard arbeiteten [Keith, Geraghty und Rowntree (100), 
Bock (20), Seyderhelm und Lampe (195ff.) usw.] Durchschnittswerte von 
82-85 ccm Blut pro kg erhielten, bewegen sich die Normalwerte der Autoren, 
die Wasserstandard benutzten [Griesbach (70), Herzfeld (87), Stark und 
Sonnenfeld (214), Mendershausen (138), Neubauer (154) usw.] , zwischen 
50 und 73 ccm Blut pro kg. Letztere Zahlen sind also einmal bedeutend niedriger, 
andererseits weisen sie eine viel groBere Streuung auf. Nach unseren eigenen 
Erfahrungen ist dies darauf zuriickzufiihren, daB mittels Wasserstandards 
ein wirklich exakter Farbenvergleich nicht moglich ist. AnlaBlich unserer 
Versuche (195), die von der Fragestellung ausgingen, ob Farbstoff von den 
roten Blutkorperchen adsorbiert wird, machten wir auch Parallelversuche mit 
Wasser- und Plasmastandard. Wahrend die mittels Plasmastandards fiir das 
relative Zellvolumen ermittelten Werte mit den durch Hamatokrit gewonnenen 
Resultaten gut iibereinstimmten, fanden sich bei Verwendung von Wasser­
standard Abweichungen bis 20%. Durch das gelbgefarbte Plasma wird der 
Farbton der KongorotplasmalOsung dunkler als das der waBrigen Kongorot­
lOsung des Standards. Wohl aus diesem Grunde wird in der nach der Injektion 
entnommenen Blutprobe eine zu groBe Farbkonzentration und damit eine 
zu kleine Plasma- bzw. Blutmenge ermittelt. DaB bei den Untersuchungen 
mit Plasma standard Vitalrot, Brillantvitalrot, Trypanrot und Trypanblau ver­
wandt wurde, bei denen mit Wasserstandard jedoch Kongorot, spielt hierbei keine 
Rolle. Denn die erstgenannten Farbstoffe sind dem Kongorot in Beziehung auf 
ihre Verweliaauer im Blut zum mindesten ebenbiirtig. Brown und Giffin (29) 
unternahmen Kontrollversuche mit Vitalrot und Kongorot am gleichen Indi­
viduum. Beide Male wurde ein Plasmastandard verwandt. Wie aus den 
angefiihrten Zahlen hervorgeht, war die Ubereinstimmung der mit verschiedenen 
Farbstoffen ermittelten Werten eine gute. 
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Hund 3.2. 
11.2. 
14.2. 

Mensch 26. 5. 
29.5. 

Kongorot 
Vitalrot 
Kongorot 
Kongorot 
Vitalrot 

ccm Plasma 
pro kg 

50,3 
51,4 
55,7 
45,0 
46,0 

ccm Blut 
pro kg 
88,0 
87,0 
96,0 
78,0 
77,0 
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Es erhebt sioh nun die Frage: Gibt die Farbstoffmethode iiberhaupt absolut 
riohtige Werte der gesamten Blutmenge? Diese Frage ist mit Nein zu 
beantworten. Weder die Farbstoffmethode, nooh irgendeine andere der gebrauoh­
lichen Methoden, wie die Kohlenoxyd- oder Auswasohmethode, gibt absolut 
riohtige Blutmengenwerte. 

Seit langem bestehen zwischen den einzelnen Untersuohern Meinungs­
versohiedenheiten dariiber, ob die Verteilung der Blutzellen im Plasma in allen 
GefaBabschnitten die gleiohe ist. Wabrend Autoren wie Beoher (10), Biir­
ker (32), Bogendorfer und Nonnenbruoh (22), Naegeli (150) diese Ansioht 
vertreten, kommen Bing (16), Bauer und Asohner (9), Cohnstein und 
Zuntz (37), HeB (88), Hopmann und Sohiiler (91), J oIly und Stini (94) u. a. 
zu dem entgegengesetzten SchluB. . 

Smith, Arnold und Whipple (207) bestimmten 1921 an 14 Hunden 
innerhalb kurzer Zeit die Blutmenge 1. mittels der Kohlenoxydmethode naoh 
van Slyke und Salvesen, 2. der Farbstoffmethode und 3. der etwas modi­
fizierten Welckersohen Auswasohmethode. Bei allen drei Methoden wurde 
Plasma- und Blutkorperohenmenge fiir sioh getrennt ermittelt bzw. erreohnet. 
Die Gegeniiberstellung der ermittelten Werte zeigt: 

W elckersche Methode Farbstoffmethode Kohlenoxydmethode 
Durchschn. Durchschn. Durchschn. 

ccm Plasma pro kg .. 29,3-52,7 40,0 37,0-67,4 50,3 30,7-62,9 42,1 
ccm rote Blutkorperchen 

pro kg. . . . . . . 32,2-49,8 41,8 36,4-65,9 52,8 28,4-56,5 43,9 
ccm Gesamtblut pro kg. 70,3-97;1 82.7 88,9-125,3 103.9 61,5-116,8 86.9 

Mit der Welokersohen und der Kohlenoxydmethode werden also fiir die 
Plasmamenge kleinere Werte ermittelt als mit der Farbstoffmethode. Anderer­
seits gibt die Farbstoffmethode groBere Werte fiir die rote Blutkorperohen­
menge als die beiden anderen Methoden. 

Die Erklarung dieser Differenz liegt auf der Hand. Sowohl die Welckersche 
als auoh die Kohlenoxydmethode basiert auf der Bestimmung eines Stoffes 
(Hamoglobin bzw. Kohlenoxyd), der an die roten Blutkorperohen gebunden 
ist. Mittels dieser Methode wird also exakt nur die rote Blutkorperohen­
masse ermittelt. Die Farbstoffmethode dagegen, bei der die Verdiinnung 
eines Stoffes im Plasma benutzt wird, bestimmt genau nur die Plasma­
menge. Wenn also diese Methoden bei der Bereohnung der Gesamtblutmenge 
Differenzen aufweisen, so kann dies nur dadurch bedingt sein, daB in den 
einzelnen GefaBprovinzen die Verteilung von roten Blutkorperchen im Plasma 
nicht immer die gleiche ist. Smith, Arnold und Whipple fiibren diese un­
gleiche Verteilung hauptsaohlich darauf zurUck, daB in den Arteriolen durch 
den axialen Zellstrom eine Randzone gesohaffen wird, in der sich Plasma in 
vermehrter Menge ansammelt. Auf Grund der Beobachtung, daB etwa 1,3 0/ 0 
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des zirkulierenden Hundeblutes auf die weiBen BlutkOrperchen entfallt, und 
gestiitzt auf die Untersuchungen von Brodin, Richet und Saint Girons, 
die ergaben, daB sich nur 50% der Leukocyten in aktiver Zirkulation befinden, 
schatzen sie die Menge der weillen BlutkOrperchen, die auf 1 kg Korpergewicht 
entfallt, auf ungefahr 2 ccm. Die Plasmamenge pro kg betragt, da nach der 
Injektion schon etwas Farbstoff aus der Blutbahn entschwindet und daher 
die gefundenen Plasmamengenwerte etwas zu groB sind, nach ihnen 48 ccm, 
die rote Blutkorperchenmenge pro kg etwa 42 ccm, die Gesamtblutmenge 
beim Hund betragt mithin etwa 92 ccm Blut pro kg. 

Diese Untersuchungen bestatigen also vollauf die schon 1920 von Lamson 
und Nagayama (U3) ausgesprochene Behauptung, daB verschiedene 
Methoden notwendigerweise verschiedene Endresultate ergeben miissen. 
In einer spateren Arbeit wandten sich Lamson und Rosenthal (U4) gegen 
die Farbstoffmethode als solche, da ihre Untersuchungen ergaben, daB eine 
nach Injektion von groBeren Mengen Fliissigkeiten wiederholte Blutmengen­
bestimmung Plasmawerte ermitteln lieB, die kleiner oder nur wenig groBer 
waren als die Ausgangswerte. Diese Angabe steht in der Literatur fast ver­
einzelt da. Leider geben Lamson und Rosenthal keine genaue Beschreibung 
der angewandten Methode, sondern berichten lediglich, nach dem Verfahren 
von Keith, Geraghty und Rowntree gearbeitet zu haben. Nur Dale und 
Laidla w (39) fanden noch nach Injektion von Histamin bei wiederholter 
Plasmamengenbestimmung eine Plasmamenge, die kleiner war als zu er­
warten. Der Grund hierfiir ist jedoch offensichtlich. Er liegt in einer 
falschen Berechnung. Bei einer wiederholten Blutmengenbestimmung ist 
zu bedenken, daB bei der zweiten Bestimmung das zur Standard­
herstellung benotigte Plasma noch von derersten Bestimmung 
her gefarbt ist. Weist beispielsweise das kurz vol' der zweiten Farbinjektion 
zur Standardherstellung gewonnene Plasma gegen den ersten Standard noch 
eine Farbkonzentration von 50% auf, und betragt die Farbkonzentration der 
nach der zweiten Farbi:Rjektion gewonnenen Plasmaprobe gegeniiber dem 
zweiten Standard 80%, so kann nicht letzterer Wert ohne weiteres fUr die 
Plasmamengenberechnung benutzt werden. Dieser Febler unterlief in analoger 
Weise Dale und Laidlaw bei der Colorimetrie im Duboscqschen Apparat. 
Die tatsachliche Farbkonzentration x geht vielmehr aus folgender Gleichung 

hervor: x + 50 = ~ (wobei lOO den Farbgehalt des zweiten Standards 
100 + 50 lOO . 

bedeutet). x ist demnach im Beispiel nicht 80%, sondern 70%, d. h. tatsachlich 
hat der Farbstoff eine groBere Verdiinnung erfahren wie angenommen. Die 
Plasmamenge ist mithin gr6Ber als irrtiimlich berechnet [vgl. die Formel von 
Smith (205)]. 1m Gegensatz zu Lamson und Rosenthal fanden Carrier, Lee 
und Whipple (35) nach Infusion von GummiakazienlOsung mittels der witlder­
holten Plasmamengenbestimmung ziemlich genau den zu erwartenden Wert l ). 

Gibt die Farbstoffmethode nun absolut richtige Plasmamengenwerte ~ Auch 
diese Frage i;lt zu verneinen. Samtliche gebrauchlichen Blutmengenmethoden 

1) An,m. bei der Korrektur: Bei noch in Gang befindlichen Untersuchungen finden auch 
Lampe und Behrens die Plasmamenge .beim Hund nach einem AderlaB von 10% der 
Blutmenge und Ersatz dieser Menge durch 20% Gummiliisung in ttbereinstimmung mit 
dem zu erwartenden Wert. 
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iiberhaupt bestimmen nur den gerade zirkulierenden Teil des Plasma- bzw. 
Zellmassenanteils des Blutes. Sind irgendwelche GefaBgebiete von der Zir­
kulation ausgeschlossen, so wird das in ihm befindliche Blut nicht mitbestimmt, 
da der aufgenommene zur Bestimmung dienende Stoff nicht in diese GefaB­
gebiete gelangt. Es ist vor allem das Verdienst Lamsons, auf diese Tatsache 
aufmerksam gemacht und sie experimentell bestatigt zu haben. Lamson 
und Mitarbeiter (1I5, 1I6, 1I7) fanden z. B. bei einem Hund mittels der Farb­
methode eine Plasmamenge von 623 ccm bei 8 Millionen roten Blutkorperchen 
im cmm. Nach groBeren Adrenalingaben sank die Plasmamenge auf 540 ccm, 
die Zahl der roten Elutkorperchen im cmm stieg dagegen auf 10,2 Millionen. 
Lamson schlieBt daraus, daB nach Injektion von Adrenalin beim Hund Plasma 
durch die Leber abgepreBt wird und in die Leberlymphe iibergeht und deswegen 
eine Zunahme der roten Blutkorperchen in der Raumeinheit eintritt. Bain­
bridge und Tr e v an (5) fanden nach Adrenalin eine Zunahme des Lebervolumens 
und Yanagawa (151) konnte eine Zunahme des Leberlymphstroms nach 
Adrenalingaben beobachten. Wurde jedoch die Leberarterie abgeklemmt, so 
betrug beispielsweise die Plasmamenge 431 ccm bei 7,36 Millionen roten Blut­
korperchen im cmm. Nach Adrenalininjektion sank die Plasmamenge auf 
247 ccm, die roten Blutkorperchen im cmm betrugen 7,14 Millionen. In einem 
dritten Experiment fanden sich 

pro cmm 7,96 Millionen rote Blutkorperchen, . 
7,97 nach Abklemmung der Leberarterie, 
7,82 nach Entfernung der Art.-Ligatur, 
7,7 nach erneutem VerschluB der Leberarterie 

und Adrenalingabe, 
9,0 weun nun die Art.-Ligatur wieder beseitigt 

wurde. 

Aus diesen Versuchen geht hervor, daB nach einer Ligat-ur der Leberarterie 
und Injektion von Adrenalin wohl die Plasmamenge abnimmt, daB dagegen 
hierbei keine Anderung der Erythrocytenwerte im peripheren Elute eintritt. 
Der dritte Versuch zeigt jedoch nach Entfernung der Arterienligatur ein plotz­
liches Anwachsen der roten Blutkorperchenzahl. Lamson nimmt an, daB 
bei einer Ligatur der Leberarterie und Adrenalingaben die roten Blutkorperchen 
in der Leber gespeichert und nach Aufhebung der Sperre in die allgemeine 
Zirkulation ausgewaschen werden. 

Eine vollige Ausschaltung der Leber durch Ligatur der Leberarterie sowie der 
Vena po~ und Vena cava und gleichzeitiger Anlegung einer Eckschen Fistel 
ergab keinerlei .!nderung der Konzentration der roten Blutkorperchen. Trotzdem 
trat ein bemerk(3Dswerter Abfall in der Gesamtplasmamenge ein. Lamson 
glaubt, daB dies auf eine Einwirkung der Vasomotoren zl1rUckzufiihren ist. 

Auch Gasser, Erlanger und Meek (65) fanden nach Adrenalingaben, 
Abklemmung der Vena cava oder Aorta oder bei Manipulationen an den Ein­
geweiden eine auffallende Verringerung der Blutmenge (z. B. von 9,8 auf 6,56 0/ 0), 

Sie bedienten sich der Blutmengenbestimmung mittels Akaziengummi. 
Nach Lamsons 'Versuchen kann also die Farbstoffmethode nur 

das zirkulierende Plasma ermitteln. Ein sicheres Urteil, ob eine Ver­
ringerung der Plasmamenge durch tatsachlichen Fliissigkeitsverlust oder nur 
durch Chokwirkung, also durch Zirkulationsstorungen erfolgt ist, kann auf 
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diese Methode und ceteris paribus, also natiirlich auch auf aile anderen Methoden, 
nicht gegMindet werden. Es ist jedoch zu bemerken, daB in vielen Fallen 
die Blutmengenbestimmung hierdurch in ihrer praktischen Bedeutung keine 
EinbuBe erleidet, da unter normalen VerhaItnissen die Menge des nieht zirku­
lierenden Blutes prozentual die gleiche sein wird. Andererseits gibt allein die 
Kenntnis der zirkulierenden Plasmamenge auch bei Fallen, die mit Zirkulations­
storungen einhergehen, unter Umstanden wiinschenswerte Aufschliisse. Zudem 
stellen die Versuchsbedingungen Lamsons Extreme dar, die im normalen 
Geschehen kaum, im pathologischen Geschehen selten vorhanden sein werden. 

Eine Fehlerquelle entsteht noch bei der Blutmengenbestimmung, wenn 
zur Gerinnungsverhiitung LOsungen benutzt werden, die nicht blutisotonisch 
sind oder sonstwie kolloidchemisch auf das Substrat einwirken. Ein Blick 
auf die Tabelle (S.303), die die beim Menschen gewonnenen Durchschnitts­
zahlen angibt, zeigt beispielsweise bei Bock (20) einen Plasmawert von 51 ccm, 
einen Blutwert von 82 ccm pro kg, wahrend Seyderhelm und Lampe (196) 
45 cem Plasma bzw. 82 ccm Blut ermittelten. Dies ist wohl auf die Verschieden­
heit der angewandten gerinnungshemmenden Mittel zuriickzufiihren. Einerseits 
wurde gepulvertes Natriumoxalat, andererseits 2%ige AmmoniumoxalatlOsung 
benutzt. Die Plasmamengenwerte Bocks sind wahrscheinlich etwas zu hoch, 
die unserigen vielleicht etwas zu niedrig. Ein von uns angestellter Versuch (201) 
moge dies naher erlautern: Von einem Hypertoniker gewonnenes Blut wurde 
in drei Portionen geteilt: 

1. 10 eem Blut + 20 mg gepulvertes Natriumoxalat ergaben mittels Hamatokrit ein 
Zellvolumen von 46,4. 

2. 10 eem Blut + 40 mg gepulvertes Natriumoxalat ergaben mittels Hamatokrit ein 
Zellvolumen von 45,2. 

3. 10 eem Blut + 1,02 eem AmmoniumoxalatlOsung ergaben mittels Hitmatokrit ein 
Zellvolumen von 53,2. 

Die Gefrierpunktserniedrigung des reinen Serums betrug . . . . . . .. - 0,596 
" von 5 eem Serum + 20 mg Natriumoxalat 

betrug . . . . . . . . . . . . . . .. - 0,764 

" 
von 5 eem Serum + 40 mg Natriumoxalat 

betrug ............... . -0,899 

" 
von 5 cem Serum + 1 eem Ammoniumoxalat 

betrug ...•........ -0,684 

" 
der Ammoniumoxalatliisung betrug .. . • -1,144 

Daraus geht hervor,daB dasPlasma des Blutes nachZusatz vonNatriumoxalat 
eine immerhin nicht unbedeutende Hypertonie und damit das Blut ein zu kleines 
Zellvolumen und zu groBes Plasmavolumen aufweist. Das Ammoniumoxalat­
plasma ist auch noch hypertonisch; trotzdem betragt das Zellvolumen 53,2 %. 
Dieser Widerspruch ist vielleicht auf eine spezifische Wirkung des NH4-Ions 
zuriickzufiihren, das die roten BlutkOrperchen zur Quellung bringt. Die 
hypertonische Wirkung der Ammoniumoxalatwirkung wird also durch die 
quellende, Wirkung des NH4-Ions kompensiert, vielleieht auch etwas 
iiberkompensiert. Die Annahme, daB diese "Oberkompensation nicht sehr 
groB sein kann, ist vielleicht deswegen gestattet, weil vergleichende Unter­
suchungen mit Ammoniumoxalat und Hirudinblut iibereinstimmende Werte 
ergaben (s. S.276). Wir sind uns allerdings bewuBt, daB dies wiederum die 
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Annahme einer volligen Neutralitat des Hirudins gegeniiber den roten Blut­
korperehen voraussetzt. 

Bei Berechnung der "Gesamtblutmenge" unter Zugrundelegung des Hamato­
kritwertes fallt der etwa entstehende Fehler weg, da ja einem Zuviel an Plasma 
ein Zuwenig an Zellen gegeniibersteht! 

Zusammenfassend ist zu sagen: Die Farbstoffmethode ist die 
zuverlassigste und geeignetste aller bisher bekannter Infusions­
methoden. Mit ih:cer Hilfe ist es moglieh, die zirkulierende Gesamt­
plasmamenge genau zu ermitteln. Die zirkulierende Gesamtblut­
menge kann dureh sie nieht absolut genau bestimmt werden, da 
das Verhaltnis von Plasma und Zelle in der Raumeinheit ein ver­
sehiedenes ist. In vielen, aueh pathologisehen Fallen wird man jedoeh 
aueh bei Verwendung des Hamatokritwertes vergleiehbare und brauehbare 
Gesamtblutmengenwerte erhalten, um so mehr, wenn die gefundenen Werte 
erheblieh yom Normalen abweichen. Es ist darauf zu aehten, daB zur Ge­
rinnungsverhiitung eine Substanz benutzt wird, die das Blutkorperehenvolumen 
in der Raumeinheit mogliehst nieht verandert. Ein besonderer V orteil der 
Farbstoffmethode ist ihre wiederholte Anwendbarkeit in kiirzesten Zeitabstanden. 
Dies ermoglieht eine genau~~KontroIie des Fliissigkeitswechsels des zirkulierenden 
Blutes im Tierexperiment. Wenn es darauf ankommt, die zirkulierende 
Gesamtblutmenge mogliehst exakt zu messen, empfiehlt sieh die 
kombinierte Anwendung von Farbstoff- und Kohlenoxydmethode, 
d;-re-tztere es moglich macht, die Gesamtmasse der roten Blut­
korperchen zu bestimmen, wahrend erstere die Gesamtplasma­
menge ermittelt. 

IV. Die experimentelle nnd klinische Anwendnng der 
Farbsto:ffmethode. 

1. Experimentelle Untersuchungen an Versuchstieren. 
Utheim (220) fand bei 23 Kaninchen mittels Vitalrot eine Blutmenge von 

40-55 eem pro kg. Hohere Werte fanden Feringa und van,Creveld (58, 59). 
Bei 8 Kaninchen bestimmten sie den durehsehnittliehen Blutmengenwert zu 
66,4 cem pro kg mit Trypanrot, zu 65,3 ccm pro kg mit Diaminreinblau. Wurde 
den Kaninchen dureh eine Sonde 50 ccm Wasser verabfolgt, so konnte nach 
einer Stunde eine deutliehe Zunahme der Blutmenge festgestellt werden. So 
stieg beispielsweise in einem Fall die Blutmenge von 68 auf 78,4 eem, in einem 
anderen von 72 auf 92,2 ecm Blut pro kg, Okuneff (159) ermittelte die Blut­
menge des Kaninchens (Trypanblau) zu etwa 6% des Korpergewiehts. 

Die Bestimmung der Blutmenge des Hundes wurde vor allem von Whipple 
und seinen Mitarbeitern durchgefiihrt. Die Durchsehnittswerte ffir Plasma­
und Blutmenge pro kg waren 48,6 bzw. 101 ccm bei 22 Hunden mit Vitalrot; 
50,3 bzw. 104 cem bei 14 weiteren Hunden und 51,8 cem bzw. 105 cem bei 
4 Hunden mittels Hamoglobin. 

Weitere Normalwerte finden sich in den Arbeiten, die im folgenden 
Erwahnung finden. 

Ergebnisse d. inn. Med. 27. 19 
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Auf Grund der oben angefiihrten Erwagungen glauben die genannten 
Autoren (207), daB das Blut des Hundes pro kg sich zusammensetzt aus 48 ccm 
Plasma, 42 ccm roten Blutktirperchen und 2 ccm weiBen Blutktirperchen. 
Harris (82) fand etwas kleinere Werte, namlich bei 4 Hunden mit Vitalrot 
eine durchschnittliche Blutmenge von 84 ccm, bei 6 weiteren Hunden mit 
Kongorot eine durchschnittliche Blutmenge von 72 ccm pro kg. Franke und 
Benedikt (61) ermittelten mit ihrer Hamoglobinmethode bei 15 Hunden 
die mittlere Blutmenge mit etwa 90 ccm pro kg. 

Studien iib'er die Blut- und insbesondere Plasmamenge des Hundes unter 
experimenteU veranderten Bedingungen liegen ebenfalls bereits in 
einer groBeren Anzahl vor. Die Arbeiten Lamsons und seiner Mitarbeiter 
wurden bereits erwii.hnt. Whipple, Hooper und Robscheit (235-239) 
widmeten ihre Aufmerksa~eit der Blutregeneration im Verlauf einer kiinstlich 
durch AderlaB herbeigefiihrten Anamie. Ala Index der Blutregeneration 
bedienten sie sich des von ihnen sog. Pigmentvolumens, das sich aus dem Produkt 
der Blutmenge und der Hamoglobinkonzentration ergibt. Die Anamie wurde 
durch einen AderlaB hervorgerufen. In der Regel wurde ein Viertel der ermittelten 
Gesamtblutmenge entfernt. Bei einer Ernahrung mit Abfallen der Hospital­
kost (235) erfolgte eine vollstandige Regeneration des Blutes in 4-7 Wochen. 
Machten die Hunde eine Periode des Fastens (236) durch, so war trotzdem 
eine betrachtliche Zunahme des Hamoglobins und der roten Blutkorperchen 
festzustellen. GroBere Zuckergaben hatten keinen nennenswerten EinfluB 
auf die Blutbildung, wohl aber, wenn sie gleichzeitig mit Histidin verabfolgt 
wurden. Die Verfasser fiihren dies auf eine Einsparung von Aminokorpern 
zuriick. In einer dritten Arbeit (237) konnten die Verfasser feststellen, daB 
auch durch Verabfolgung einer Nahrung, die aus Brot, Milch, Reis, Kartoffeln, 
Casein und Gliadin bestand, die Blutbildung begiinstigt wird. Splenektomie 
hatte kein eindeutiges Ergebnis. Einen sehr giinstigen EinfluB auf die Blut­
bildung hatte die Darreichung von gekochtem mageren Rinderfleisch oder 
Rinderherz (238). Eine Anamie, die durch einen AderlaB von 1/4 der Gsamt­
blutmenge erzielt war, ist nach reichlicher Fleischnahrung innerhalb 3-4 W ochen 
repariert. Auch gekochte Leber erwies sich als sehr geeignet. Die Blutneu­
bildung war hierbei in 2-4 Wochen beendet. Kaufliche Fleischextrakte zeigten 
keinerlei begiinstigende Wirkung; ebenfalls kaum waBrige Leberextrakte. 
Weitere interessante Beobachtungen (239) erstreckten sich auf therapeutische 
Gaben von Blaudschen Pillen und Hamoglobin. Per os gegebene frische, weiche 
und vorher zerdriickte Bla udsche Pillen hatten keinerlei EinfluB auf die Blut­
neubildung! .Gaben von Hamoglobin per os, intraperitoneal und intravenos 
waren dagegen sehr niitzlich. Zur Verwendung gelangte ein Brei von frischen 
rot en Blutkorperchen oder frisch gewonnene reine Hamoglobin1osung ohne 
Zellstroma. Getrocknetes und gepulvertes Hamoglobin zeigte wiederum 
keinerlei Wirkung. 

Carrier, Lee und Whipple (35) studierten das Verhalten des Plasmas 
und der roten Blutkorperchen nach einem AderlaB. Sie benutzten die kom­
binierte Fa:r;bstoff-Kohlenoxydmethode. Die Hunde wurden ernahrt mittels 
Abfallen, die auch Fleisch, Knochen, Kartoffeln, Brot und Milch enthielten. 
Die Aderlasse betrugen wiederum 25% der Gesamtblutmenge. Ihrer Ansicht 
nach wird 8-10% des inhalierten Kohlenoxyds von Zellen gebunden, die 
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sich nicht in Zirkulation befinden. Ihre Untersuchungen 18-24 Stunden 
nach dem AderlaB ergaben, daB die gesamte rote Blutkorperchenmenge dem 
zu erwartenden Wert entsprach. Die Plasmamenge zeigte dagegen eine betracht­
liche Vermehrung. Nach ihren Ermittlungen nimmt die Blutbahn so viel Fliissig­
keit nach einem AderlaB in sich auf, daB das entzogene Volumen (Plasma + 
Zellen) fast vollig wieder ersetzt wird. In dem MaBe, in dem die Regeneration 
der roten Blutkorperchen erfolgt, nimmt die Plasmamenge wieder ab, z. B.: 

Plasmamenge Rote Blutk6rperchenmenge Blutmenge in ccm 
Hund (17,5 kg) (Farbmethode) (KoWenoxydmethode) (kombiniert) 

1. Tag . . . . 783 659 1442 
2. Tag, AderlaB 150 165 315 
Erwartet . . . 633 494 1127 
Gefunden . . . 586 543 1129 
3. Tag, AderlaB 163 116 279 
Erwartet 423 427 850 
Gefunden 764 392 1156 
4. Tag . 830 361 1191 
6. Tag . 944 356 1300 
7. Tag . 921 390 1311 
Nach 29 Tagen 803 505 1308 

Diese Beobachtungen stimmen gut mit den Ergebnissen Bocks (20) iiberein. 
Auch dieser Autor konnte nach einem AderlaB keinen iiberkompensierenden 
Fliissigkeitseintritt in die Blutbahn nachweisen. Auch wir konnten derartiges 
nicht feststellen. ReiB (182) und Veil (222) kamen friiher, und zwar lediglich 
auf Grund der nach einem AderlaB eintretenden Senkung der Refrakto­
meterwerte zu dem SchluB, daB unter Umstanden ein iiberkompensierender 
Fliissigkeitseintritt ins Blut stattfindet. Wenn man jedoch das von Veil (222) 
(1. c. S. 148/49) angefiihrte Beispiel nachrechnet, gelangt man zu dem SchluB, daB 
nach diesem AderlaB von 300 ccm in Wirklichkeit nicht 750 ccm, sondern 
etwa 370 ccm Fliissigkeit ins Blut eingestromt sind. (Die Daten sind: Blut 5 I, 
Refraktometerwert vorher 7,4, nachher 6,4; das Verhaltnis von Zellen zu Plasma 
wurde von uns 1: 1 angenommen.) Die Tatsache, daB die Refraktometrie 
uns nur den EiweiBgehalt des Plasmas, aber nicht den des Blutes anzeigt, 
wurde von Veil (222) und auch ReiB (182) in ihren angefiihrten Beispielen 
scheinbar nicht beriicksichtigt. 

Eine weitere Arbeit von Lee, Carrier und Whipple (US) galt der 
Erforschung etwaiger Verschiebungen der Blutmenge nach Fliissigkeits­
aufnahme und Muskelarbeit. Auch in diesen Untersuchungen wurde 
wiederum die kombinierte Farbstoff-Kohlenoxydmethode angewandt. Die 
Plasmamenge zeigte nach Einfiihrung von 21/ 2-5 Liter (!) Wasser - im Laufe 
eines V Olmittags durch Sonde verabfolgt - einen Anstieg der Plasmamenge um 
durchschnittlich 16%. Wurde dem Wasser eine groBere Menge Zucker zugesetzt, 
so blieb eine Beeinflussung der Plasmamenge aus. Zur Erforschung der Blut­
menge nach muskularer Arbeit wahlten die Autoren eine Versuchsanordnung, 
die die Runde innerhalb kurzer Zeit anstrengte. Fiir gewohnlich liefen die 
Tiere etwa 20 Milmten hinter einem Automobil her, sie schnappten dann nach 
Luft mId neigten dazv, sich hinzulegen, waren jedoch "nicht vollig ausgepumpt". 
Ein deutlicher Unterschied in der Reaktion zwischen mageren und fetten Runden 
war nicht feststellbar, obwohl schon normalerweise lebhafte hagere Runde 
eine groBere Plasmamenge aufweisen. Durchschnittlich iibte die Arbeit keinen 

19· 
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nachhaltigen EinfluB auf die Plasmamenge aus. Diese war im Durchschnitt 
etwa um 3% vermindert, doch schwankten die einzeInen Werte stark nach 
beiden Richtungen. 

Broun (244) fand in seinen Untersuchungen iiber den Blutzerfall nach 
Arbeit bei Hunden, die in der Tretmiihle langere Zeit arbeiteten, in der Regel 
ein unter Umstanden betrachtliches Anwachsen der Plasmamenge. Broun 
:bediente sich der kombinierten Farbstoff-CO-Methode. Die sehr zahlreichen, 
interessanten Einzelresultate sind im Original nachzulesen. 

Krumbhaar und Chanutin (109) waren bestrebt, bei Hunden eine kiinst­
liche Plethora zu erzielen. Den Tieren wurde langere Zeit taglich 25-200 ccm 
Spenderblut infundiert. Es erfolgte ein Ansteigen der roten Blutkorperchen­
masse bei einer relativen Konstanz des Plasmas. Nach einiger Zeit wurde auf­
falligerweise die kiinstlich erzeugte Polycythamie von einer Anamie mit relativer 
Plethora abgelost, z. B.: 

Hund 1. 
Rote Blutkorperchen Gesamte Gesamt-

Hamoglobin in Millionen Gesamtplasma rote Blutkorperchen blutmenge 
87 545 435 . 980 

135 1 ) 515 1095! 1610 
26 2) 1,39 475 37! 512 
87 3) 510 300 810 

Es. wurden im ganzen 5965 ccm Blut in 60 Injektionen infundiert. 

2. Klinische Untersuchungen mit der Farbsto:ft'methode. 
Die Zahl der am Menschen vorgenommenen Blutmengenbestimmungen 

belauft sich schon heute auf mehrere Hundelt. Zum Teil handelt es sich um 
Untersuchungen an gesunden Erwachsenen, Sauglingen, Schwangeren, dann 
aber auch um Bestimmungen an Kranken. NaturgemaB richtetesich vor allem 
das Interesse auf Blut- und Nierenerkrallkungen, da hier vornehmlich Ande­
rungen der Plasma- bzw. Blutmengen zu erwarten waren. Die Ergebnisse der 
Untersuchungen an gesunden Menschen sind in der Tabelle (S.302) iibersicht­
lich zusammengestellt. Die zirkulierende Plasmamenge des Erwachsenen 
betragt danach 44-51 ccm pro kg; die Blutmenge etwa 82-85 ccm (Plasma­
standard). Es ist jedoch hierbei zu beachten, daB die rote Blutkorperchen­
menge auf Grund des Hamatokritwertes berechnet ist, und daB dieses Vor­
gehen aus schon besprochenen Grunden nicht ganz exakt ist, sondern nur 
Naherungswerte ergeben kann. Die gleichzeitige Verwendung von Farbstoff­
und Kohlenoxydmethode wird die Blutmengenwerte pro kg wahrscheinlich 
um einige ccm kleiner erscheinen lassen. Auf die abweichenden Resultate, 
die die Autoren erhielten, die Wasserstandard benutzten, wurde schon an 
anderer Stelle aufmerksam gemacht. Immerhin werden Untersuchungen, die 
mit gleicher Methodik an Gesunden und Kranken ausgefiihrt werden, wenn 
auch nicht exakte Werte, so doch die Richtung (Vermehrung resp. Verminderung) 
der Blutmengenveranderung zeigen konnen. 

Von Lucas und Dearing (128) sowie von Bakwin und Rivkin (6) liegen 
.interessante ~eobachtungen iiber die Blutmenge des Sauglings vor (betr. 
der Einzelheiten der Technik siehe S. 280). Aus ihnen geht hervor, daB Plasma-

l) Am 14. Tag Splenektomie. - 2) Ab 68. Tag keine Blutinjektion mehr. - 3) Nach 
171 Tagen. 
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und Blutmenge, auf das K6rpergewicht bezogen, bei Sauglingen bedeutend 
gr6Ber als beirn erwachsenen Menschen ist. Kurz nach der Geburt ist das 
Verhaltnis von Zellen zu Plasma ausgesprochen zugunsten der Zellen verschoben. 
Bald andert sich dies jedoch, und nach etwa 8 W ochen ist die absolute Zell­
menge sogar geringer als bei der Geburt. Ein ganz anderes Resultat erhiilt 
man, wenn man die Blutmenge nicht auf das K6rpergewicht, sondern auf die 
K6rperoberflache bezieht. Bakwin und Rivkin setzten gemaB der von Dubois 
und Dubois (53) ermittelten Formel die Blutmenge zur Oberflache in Beziehung 
und erhielten so beirn'Saugling auf I qm den Wert von 1,7 Liter Blut, wahrend 
Keith (101) beirn Erwachsenen feststellen konnte, daB hier auf I qm 3,12 Liter 
Blut entfallt. 

Viel umstritten war die Frage nach der Blutmenge in der Schwanger­
schaft [vgl. Mahnert (132)]. Wahrend wohl die meisten Autoren mit ver­
schiedenen Methoden eine Vermehrung der Blutmenge feststellen konnten, 
wurde dies von anderer Seite bestritten. Keith, Geraghty und Rowntree 
in Gemeinschaft mit Miller (100, 140) konnten in 12 Fallen eine Zunahme der 
Blutmenge von 8,8 auf 9,56 Gewichtsprozent wahrend der Graviditat fest­
stellen, die hauptsachlich durch eine Zunahme des Plasmas bedingt war. 
1-2 Wochen nach der Entbindung war die Blutmenge zur Norm zuruckgekehrt. 
Kaboth (96) stellte in 20 Fallen eine Vermehrung von 62,1 auf 68,6 ccm Blut 
pro kg, W. Neubauer (154) in 8 Fallen von 67,6 auf 73,9 ccm fest. Nach Neu­
bauer fallt nach der Geburt die Blutmenge auf durchschnittlich 61,7 cem. 
Koch und Jakobovits (103) konnten in 24 Fallen wahrend der Graviditat keine 
Blutmengenvermehrung feststellen, die entsprechenden Werte waren 57,3 und 
55,9 cem Blut pro kg. Intra partum fiel die Blutmenge auf 45,3 ccm. Unserer 
Ansicht nach sind eben bei Verwendung von Wasserstandard geringe Blut­
mengenverschiebungen nicht zu ermitteln. 

Unter den Blutkrankheiten war es besonders die Polycythamie, die 
Beachtung fand. Beobachtungen bei Polycytha mie Vaq uez liegen vor 
von Bock (20), Seyderhelm und Lampe (200) sowie Brown und Giffin (29). 
Der Ubersicht halber sind die Resultate in Tabellenform zusammengestellt. 
Samtliche genannten Autoren benutzten Plasmastandard: 

Rote Blut· 

Autor Gewicht eem Plasma cem Blut korperehen 
pro kg pro kg pro cmm 

{
I. 

Bock 2. 
3. 

Seyder-( 4. 
helm u.~ 5. 
Lampe l 6. 

7. 
8. 

normal 
60,5 
54,0 
49,0 
72,0 
82,5 
70,0 
72,0 
63,0 
62,0 
62,0 
59,0 

Brown 
und 

Giffin 

9. 
10. 
11. 
12. 69,0 

koinbiniert mit 
kong. Vitium 

13. 60,0 

44,0 
47,0 
48,0 
61,0 
41,4 
29,0 
47,9 
64,0 
67,0 
46,0 
64,0 
77,0 
65,0 

63,0 

in Mill. 
83 

123 8,8 
134 10,3 
128 8,3 
160 6,06 
95 6,34 

149 7,9 
150 5,77 
2241 6,55 
140 7,14 
182 8,93 
161 5,82 
163 6,88 

130 5,75 

Relatives 
Zellvolumen 

in % 
etwa 45 

" 61 
" 64 
" 52 

74 
70 
68 
57 
70 
66 
65 
52 
60 

52 

Durchsehn. 
Inhalt eines 

Erythroeyten 
in ",3 

90 
70 
62 
63 

122 
110 
86 
99 

107 
92 
73 
90 
87 

90 
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Ein Blick auf diese Tabelle zeigt, daB in allen Fallen eine bedeutende, oft 
geradezu groteske Vermehrung der Gesamtblutmenge eingetreten ist. In der 
Mehrzahl der FaIle ist die Gesamtvermehrung hauptsachlich auf die auBer­
ordentliche Zunahme der Zellelemente zurUckzufiihren. Nur in 3 Fallen 
(3, 11 und 13) hat auch die Plasmamenge eine Zunahme erfa.hren, die der der 
Zellen prozentual nicht nachsteht. In einem Fall ist die Plasmamenge abnorm 
vermindert (5), in 5 Fallen normal, in 4 weiteren Fallen ebenfalls vermehrt, 
jedoch lange ni«ht in dem Grade wie die roten Blutkorperchen. In einer Ab­
handlung liber die Plethorafrage schrieben wir (200), daB theoretisch 3 Haupt­
moglichkeiten fiir eine echte Plethora, d. h. Vermehrung der gesamten Blut­
menge in Frage kommen: 1. jene Form, die durch eine hochgradige Vermehrung 
des Gesamtzellvolumens bedingt ist; 2. eine Form, die zur Plethora infolge 
einer einseitigen Plasmavermehrung fUhrt, und 3. endlich die Polyamie, ein 
Typ der Blutmengenvermehrung, der durch gleichzeitige und annahernd gleich­
maBige Zunahme von Plasma und Zellelementen bedingt ist. Von den oben 
angefiihrten 13 Beispielen zeigen 10 FaIle eine Zunahme des Gesamtblutes 
hauptsachlich infolge Zunahme der Zellelemente. Auf die FaIle 3, 11 und 13 
soIl spater eingegangen werden. Wir selbst konnten bei unseren Fallen eine 
gleichzeitige, wenn auch gegeniiber den Zellen stark zuriickbleibende Ver­
mehrung der Plasmamengen nicht feststeIlen, doch lehren die angefiibrten 
Beispiele, daB es FaIle von Polycythamie Vaquez gibt, die auch mit einer 
gewissen gleichzeitigen Plasmavermehrung einhergehen. Zusammenfassend ist 
festzusteIlen: die Vermehrung der Blutmenge bei der echten Polycythamie 
Vaquez ist in erster Linie auf eine abnorme Vermehrung der Zellelemente 
zurUckzufiihren, daneben ist die Plasmamenge normal, leicht vermehrt oder 
auch vermindert. Letzteres ist vielleicht im )...nfangsstadium der Krankheit 
der Fall, bei dem der Organismus der Gesamtblutvermehrung noch durch 
Einsparung von Plasma entgegenarbeitet, wahrend dies in fortgeschritteneren 
Fallen nicht mehr moglich ist. 

Interessante Aufschliisse brachte uns das Studium eines Falles von Poly­
cythamie GaisbOck, jener Krankheit, die mit Blutdrucksteigerung und Ver­
mehrung der roten Blutkorperchen in der Raurneinheit, aber ohne Milzver­
groBerung einhergeht. Von jeher sind von autoritativer Seite [Staehelin (212), 
Sahli (184), Naegeli (150)] Einwendungen gegen die besondere Abgrenzung 
der Gaisbockschen Form der Polycythamie gemacht worden, da einmal 
auch Faile von Vaq uezscher Erkrankung mit Blutdrucksteigerung, die ander­
weitig bedingt ist, einhergehen konnen, und andererseits die Gefahr vorliegt, 
daB Krankheitszustande, die gleichzeitig mit einer sekundaren Polyglobulie 
einhergehen, als Krankheitsbild sui generis angesehen werden. In unserem 
Fall ergab die Blutanalyse: 

Gewicht 

62,5 

ccm Plasma 
pro kg 

55,3 

ccm Blut 
~ro kg 

113,6 

Rote 
Blutk6rperchen 

pro kg 

7,7 

Relatives 
Zellvolumen 

51,4% 

Durchschn. 
V olumen eines 
Erythrocyten 

67 ",,3 

Es handelte sich also in diesem Fall urn eine fast gleichsinnige Ver­
mehrung von Plasma- und Zellanteil, es resultiert eine Polyamie. DaB 
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trotzdem eine erhebliche Vermehrung der roten Blutkorperchen in der Raum­
einheit vorliegt, findet seine Erklarung darin, daB das Volumen des einzelnen 
roten Blutkorperchens abnorm klein ist. Wahrend normalerweise ein rotes 
Blutkorperchen den Raum von 90 {t3 einnimmt, nimmt es hier nur den Raum 
von 67 !L3 ein. Auch von anderer Seite liegen Untersuchungen fiber die GroBe 
der roten Blutkorperchen bei Polycythamie Vaquez und Gaisbock vor, oder 
sind wenigstens Daten gegeben, die eine Berechnung moglich machen. 

Typus Vaquez: 

Relatives 
Durchschn. Volumen 

Autor 
Rote Blutkorperchen 

Zellvolumen 
eines 

pro cmm in Mill. 
in % roten Blutktirperchen 

in ",3 

Brown und Giffin 5,75 52* 90 
Brown und Giffin 5,77 57 99 
Brown und Giffin 5,82 52* 90 
Seyderhelm und Lampe. 6,06 74 122 
Seyderhelm und Lampe 6,34 70 110 
Brown und Giffin 6,55 70 107 
Naegeli . 6,58 69 105 
Brownund . Giffin 6,88 60 87 
Brown und Giffin 7,14 66 92 
Seyderhelm und Lampe. 7,90 68 86 
Bonniger (25) 8,00 78 90 
Bock 8,30 52* 63 
Staehelin 8,50 80 94 
Bock 8,80 61 70 
Brown und Giffin 8,93 65 73 
Boennig~r . lO,20 80 78 
Bock lO,30 64 62 
Boenniger . 12,00 84 69 

Typus Gaisbock: 

Staehelin 6,00 44,3 74 
Bonniger 6,73 42,0 62 
Seyderhe1m und Lampe. 6,92 53,2 77 
Bonniger 7,22 48,0 66 
Seyderhe1m und Lampe. 7,70 51,4 67 
Bonniger 8,18 44,0 54 

Abgesehen von den mit * bezeichneten Fallen (es sind dies die Falle 3, 11 
und 13 derTabelle), zeigt sich innerhalb gewisser Grenzen eine GesetzmaBigkeit: 
Falle von Polycythaemia Vaquez, deren Erythrocytenzahlen im cmm weniger 
als etwa 8 Millionen betragen, zeigen ein gegeniiber der Norm (= 90 ((3 ) ver­
groBertes durchschnittliches Volumen der einzelnen Erythrocyten. Steigt die 
Erythrocytenzahl im cmm weiter an, so weisen die Erythrocyten allmahlich 
ein gegeniiber der Norm verringertes Volumen auf. 1m Gegensatz hierzu ist' 
das Volumen der einzelnen Erythrocyten bei der Polycythaemia GaisbOck 
schon bei Erythrocytenwerten pro cmm iiberaus stark verkleinert, bei denen 
das Volumen der ]j:rythrocyten bei der Polycythaemia Vaquez in der Regel 
eine recht betrachtliche VergroBerung aufweist. 

Wir kommen zu dem SchluB, daB die Gaisbocksche Krankheit gar keine 
"Polycythamie" im Sinne dieses Wortes ist. Denn sie ist von ciner Polyamie 
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begleitet obne einseitige Vermehrung der Erythrocytenmasse. Die Gesamt­
erythrocytenmasse ist wohl vermehrt, gleichzeitig aber auch die Plasmamenge 
in ungefahr gleichem Grade. Da jedoch die einzelnen Erythrocyten abnorm 
klein sind, kommt es nicht zu einer iiberwiegenden Vermehrung der Zellmasse. 
Gegen unsereAnsicht scheinenFall3, 11 und 13 zu sprechen. Fall 13 zeigt jedoch 
einerseits fast normale Erythrocytenwerte in der Raurneinheit und Fall 3 und II 
ebenfalls normale Hamatokritwerte; andererseits ist die Krankengeschichte 
so 'wenig ausfiihrlich mitgeteilt, daB man einige Zweifel in die Diagnose Poly­
cythaemia Vaquez setzen kann. Bei Fall 13 waren sich die Autoren nach ihren 
eigenen Angaben nicht dariiber schliissig, ob tatsachlich eine Polycythaemia 
Vaquez vorlag. 

Es konnte an dieser Stelle ganz folgerichtig eingewandt werden, daB mittels 
der Farbstoffmethode keine absolut exakten Schliisse auf eine etwaige Zell­
vermehrung gemacht werden diirfen. Es ist hierbei jedoch zu bedenken, daB 
es sich nicht um eine Blutmengenvermehrung urn einige ccm handelt, sondern 
daB sich Steigerungen ergeben, die bis zu 300% des Normalwertes ausmachen. 
Wenn also die Zahlen tatsachlich nicht quantitativ den absoluten Werten 
entsprechen, so ist doch die Richtung, in der sich die Zellmasse verandert, 
sicher einwandfrei festgestellt, und auch der Grad der Vermehrung der Zellen 
kann annaherungsweise bestimmt werden. Dieses beweisen auch die Fest­
stellungen von White (240), Loewy (126), Weber (229) u. a. Diese Autoren 
fanden auchmit der Kohlenoxydmethode, also einer Methode, die letzten 
Endes auf der Feststellung der Gesamterythrocytenmasse basiert, eine enorme 
Vermehrung der Blutmenge bei Polycythaemia Vaquez. 

Nicht statthaft dagegen ist es, die Farbmethode allein beispielsweise zu 
Untersuchungen iiber die Blutmenge bei der Einwirkung von Hohenklima 
zu benutzen, da es sich hier nur urn geringfiigige Verschiebungen in der 
Zellmasse handeln kann, iiber die uns die Farbmethode allein nichts aussagen 
kann. Dies zeigt ein Selbstversuch von Laq uer (1l2) im Tiefland und Hoch­
gebirge mit der Kongorotmethode nach Griesbach. Laq uer kam zu folgendem 
Ergebnis: 

Rohe Gewicht cern Plasma cern Blut 
tiber dem ]deere kg pro kg pro kg 

91 m 76,5 etwa 25 55,2 

1560 m 76,3 etwa 28 58,2 

Dieser Versuch laBt mit Sicherheit lediglich erkennen, daB sich das Gesam t­
plasma um 230 ccm vermehrt hat. Bindende Schliisse iiber etwaige Verande­
rungen der Masse der roten Blutkorperchen lassen sich hier mit der Farb­
methode kaum ziehen. 

Auch iiber das Wesen der Blutmengenveranderungen bei den Nieren­
krankheiten hat die Plasmamengenbestimmung mittels 'Farbstoff unsere 
Kenntnisse bereichert. Wenn im Verlauf einer Nierenelkrankung die Erythro­
cytenzahlen pro cmm sinken, der prozentuale EiweiBgehalt des SerumeiweiBes 
abnimmt, ist man nur zu leicht geneigt, dies als Hydramie zu bezeicbnen. Man 
gewinnt die Vorstellung, daB durch reichliches EinschieBen von Gewebsfliissig­
keit in die Blutbahn ein "Odem des Blutes" entsteht und als dessen Folge 
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eineHydramie. Ob es eine von derNatur geschaffene achte Plasmaplethora, 
d. h. also eine Vermehrung der Plasmamenge bei normaler roter Blutkorperchen­
menge iiberhaupt gibt, ist nach den bisher vorliegenden Versuchen zweifelhaft. 
Keith, Geraghty und Rowntree (100) fiihren in ihren Tabellen keinen 
Fall von Nierenerkrankung auf, bei dem die Plasmamenge absolut vermehrt 
ware. Dasselbe gilt von den von Bock (20) angefiihrten Fallen. Wir selbst (200) 
fanden bei unseren Untersuchungen in Fallen von Nierenerkrankungen ohne 
Odem eine hochgradige Anamie, d. heine absolute Verminderung der roten 
Blutkorperchenmasse (dieser SchluB war gerechtfertigt, da es sich nicht um 
geringe Verschiebungen handelte, sondern um eine Verminderung von 40 0/ 0 

der Norm und mehr), begleitet von einer geringen Zunahme des Plasmas. Die 
Vermehrung des letzteren ging jedoch nie so weit, daB gegeniiber der Norm 
eine vermehrte Blutmenge resultierte. Die Blutmenge blieb vielmehr gegeniiber 
den Normalwerten oft noch deutlich zuriick. Die Verhaltnisse liegen also ganz 
ahnlich wie nach einem AderlaB. Das dem Blut durch Zellverlust entzogene 
Volumen wird durch Fliissigkeit, die wohl aus den Geweben ins Blut einstromt, 
wieder mehr oder weniger vollstandig ersetzt. Es resultiert also keine Plasma­
plethora, sondern lediglich eine annahernd normale Blutmenge mit 
Anamie und relativer Hydramie. Was die Erythrocyten im cmm so hooh­
gradig vermindert erscheinen laBt, ist echte Anamie, die oft betrachtliche 
Erniedrigung des Serumeiweilles ist Hypalbuminose, d. h. echte Verarmung 
an Serumeiweill. Die Gesamtmenge der Plasmaproteine pro kg Korpergewicht 
betragt normal etwa 3,5 g. Bei Nierenerkrankungen fallt dieser Wert ganz 
erheblich, in einem Fall unserer Beobachtung bis auf 1,9 g. Linder, Lunds­
gaard, van Slyke und Stillman (125), die gleichzeitig wie wir denselben 
Fragen nachgingen, gewannen genau die gleichen Resultate. Auch sie fanden 
bei Nierenkranken keinen einzigen Fall von echter Plasmaplethora. Die Menge 
der gesamten Plasmaproteine schwankte in ihren Fallen zwischen 1,5 und 3 g 
pro kg (statt normalerweise 3,5). Bei einem Fall von Schrumpfniere, kombiniert 
mit generalisierter Amyloidose, konnten wir interessante Aufschliisse gewinnen. 
Es handelte sich um ein Krankheitsbild, das mit hochgradigsten Odemen einher­
ging. Die Blutmengenanalyse ergab: 

ccm Plasma ccm Blut Relatives 
Rote Blut-

Gewicht Hamoglobin SerumeiweiB 
pro kg pro kg Zellvolumen 

korperchen 
pro fA-3 

60 kg 56 5,03% 37,8 53,1 28,8% 3,3 Mill. 

Normal ware: 44,0 83,0 45,0% 

Die Berechnung der Blutmenge nach Prozenten des Korpergewichts wurde 
mit dem der KorpergroBe ungefahr entsprachenden K6rpergewicht durch­
gefiihrt. Hier handelt es sich also um eine Nierenerkrankung mit hoohgradigster 
Anamie. Auch die Plasmamenge war in ihrem absoluten AusmaB abnorm 
niedrig (Oligamie). Dies Beispiel zeigt, wie vorsichtig man in der Bewertung 
von Refraktometerwe:r;ten sein muB. Es besteht hier lediglich eine hochgradige 
Hypalbuminose, aber keine Hydramie. 

Die'hier angefiihrten FaIle passen gut in den Rahmen der von Volhard (228) 
gegebenen Darstellung des Nierenodems: "Je geringer die Hydramie, desto 
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groBer die 6dembereitschaft .... , je Mher die Hydramie, desto geringer die 
6dembereitschaft. " 

Wie bereits oben gesagt, liegen abgesehen von einem Fall von Keith (101) 
keine exakten Unterlagen dafiir vor, daB es eine natiirliche hochgradige 
e c h t e P I a sma pie tho r a iiberhaupt gibt. Lediglich das Entstehen 
einer immerhin kurzfristigen Plasmaplethora nach kiinstlicher Infusion von 
Fliissigkeiten, die langere Zeit in der Blutbahn verweilen, ist bisher 
experimentell bewiesen. Auch die von Broun (244) (s. S. 292) beob­
achtete, experimentell erzeugte Vermehrung der gesamten Plasmamenge 
bei Hunden, die wochen!ang taglich in der Tretmiihle liefen, diirfte als Beispiel 
einer kiinstlichen Plasmaplethora herangezogen werden. Die Zunahme 
der Plasmamenge belief sich bei einem Hund z. B. auf etwa 50% (500 ccm 1) 
des urspriinglichen Wertes 1 

Bei den sekundaren, hypochromen Anamien verhalt sich die Blutmenge 
ganz ahnlich wie bei den Nierenerkrankungen. Nach den Ergebnissen der Mehr­
zahl der Autoren wie Keith, Geraghty und Rowntree (100), Keith (101), 
Mendershausen (138), Herzfeld (87) geht die Anamie standig mit einer 
absoluten Verminderung der Erythrocytenmenge (Oligocythamie) einher. Der 
so entstehende Volumenverlust wird durch Verwasserung des Blutes ganz 
oder in extremen Fallen nur teilweise wieder wettgemacht.Wir haben nirgends 
Zahlen gefunden, die zeigen, daB durch hochgradige Verwasserung die Blut­
menge so gestreckt wird, daB deren Volumen die obere Grenze des Normalen 
jemals iiberschreitet. Also auch hier keine echte Plasmaplethora, sondern .nur 
die Aufrechterhaltung des normalen Gesamtblutvolumens. FUr die Leukamie 
und Lymphogranulomatose gilt nach Mendershausen (138) das gleiche 
wie fUr die Anamie. Die Blutmenge ist bei diesen Erkrankungen lediglich 
abhangig von einer etwa begleitenden Anamie. Keith (101) fand in Fallen 
von Leukamie die Blutmenge oft sehr groB. Neben einer Vermehrung der 
Plasmamenge fand sich jedoch auch ein Anwachsen der gesamten Zell-Masse. 
In einem Fall best and eine begleitende Plasmaplethora. 

Auch die perniziose Anamie macht hiervon keine Ausnahme. Menders­
hausen (138) zeigte, daB im Remissionsstadium fast regeIma13ig normale oder 
subnormale Blutmengenwerte gefunden wurden. Im V ollstadium sinkt die 
Gesamtmenge der roten Blutkorperchen rapide, und das Gesamtblutvolumen ist 
zuweilen kleiner als normal, da nicht immer das verlorene Zellvolumen durch 
Fliissigkeit vollig ersetzt wird. Tm "Koma" nimmt die Plasmamenge wieder 
zu, die Gesamtblutmenge bleibt aber auch hier hinter der Norm zuriick. Keith, 
Geraghty und Rowntree (100) sowie Bock (20) hatten beim Morbus Biermer 
ahnliche Resultate. Sie konnten ebenfalls keine absolute Zunahme der Blut­
menge feststellen. Mendershausen bemerkt auBerdem: "Wenn man in 
Betracht zieht, wie sehr das Blutvolumen yom Ernahrungszustand abhangt, 
wird man finden, daB auch bei anscheinend normalen Werten eine Verringerung 
vorhanden sein kann, werm namlich das gefundene Verhaltnis zwischen Blut­
volumen und Korpergewicht nicht dem eines gesunden Menschen mit gleicher 
Korperverfassung entspricht." 

Stark und Sonnenfeld (214) fanden im Koma der perniziOsen Anamie 
eine serose Plethora (5,5, 6,3, 6,7 Volumprozent; ihre Normalwerte der 
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Blutmenge betrugen 5,0-5,3 Volumprozent des Korpergewichts). Wir haben 
'jedoch, wie gesagt, Bedenken gegen eine Methodik, bei der ein Wasserstandard 
benutzt wird und die Normalwerte von 72,6 ccm Blut pro kg (Herzfeld), 
72 ccm pro kg (Mendershausen) und 50 ccm Blut (Stark und Sonnenfeld) 
oder 55 ccm Blut (Laq uer) ergibt. 

Die Plasma- und Blutmenge bei hochgradigster Fettsucht ist ebenfalls 
wiederholt Gegenstand der Untersuchung mittels der Farbmethode gewesen. 
Seit langem wurde auf Grund von Bestimmungen mittels anderer Methoden 
die .Ansicht ausgesprochen, daB die Blutmenge bei Fettsucht gegeniiber der 
Blutmenge bei normalem Korpergewicht erheblich verringert seL Diese.An­
schauung konnte weitgehend bestatigt werden. Keith, Geraghty und 
Rowntree (100), Griesbach (70), Mendershausen (13S), Herzfeld (S7) u. a. 
konnten iibereinstimmend eine Verminderung der Gesamtblutmenge bei Fett­
sucht feststellen. Am eingehendsten haben sich mit dieser Frage Brown und 
Keith (30) befaBt. Sie untersuchten 14 Menschen mit hochgradiger Fettsucht, 
darunter viele Einzelfalle mehrere Male. Das Ergebnis war die ]'eststellung, 
daB durchweg die Plasma- und Blutmenge pro· kg ganz erheblich vermindert 
war, doch schwankten die Werte, wie vorauszusehen in den einzelnen Fallen 
stark, da ja auch die Fettsucht bei den einzelnen Personen verschiedenen Grades 
war. Wurde die Blutmenge nicht zum Korpergewicht, sondern zur Korper­
oberflache in Beziehung gesetzt, so naherten sich die einzelnen Werte unter­
einander schon erheblich. Brown und Keith fanden bei 14 Personen von 
64-140 kg Korpergewicht (64 kg bei 1,47 m) eine Plasmamenge von 27,5 bis 
49 ccm pro kg. Die Blutmenge betrug 47-S2 ccm. Die niedrigsten Werte von 
27 ccm Plasma und 47 ccm Blut fanden sich bei der schwersten Person (140 kg). 
In drei der angefiihrten Faile trat nach einem Gewichtssturz eine Blutver­
diinnung ohne begleitende .Anamie em. Es lieB sich jedoch bei Gewichts­
verlust im ailgemeinen keine einseitige Veranderung in der prozentualen 
Zusammensetzung von Plasma - und Blutkorperchenmenge ermitteln. Bei 
Gewichtsverlust kam sowohl ein.An- als auch ein Abschwellen der Blutmenge 
zum Ausdruck. War der Abfall besonders deutlich, so traten Zeichen von 
.Anamie auf. 

Villa (223) untersuchte das Verhalten der Blutmenge nach Insulingaben: 
Er fand beim Diabetiker nach subcutaner Einverleibung von 50 Einheiten 
Insulin eine Verminderung der Blutmenge um 11,60/0, beim Gesunden um 9,so/0' 
Villa nimmt an, daB das Insulin den Fliissigkeitswechsel zwischen Blut und 
Gewebe in groBem Umfange beeinfluBt. 

In den hier kurz angefiihrten Arbeiten finden sich noch zahlreiche weitere 
Mitteilungen iiber die Blutmengenverhaltnisse bei den verschiedensten Krank­
heitsbildern. Es soIl jedoch an dieser Stelle nicht naher auf Einzelheiten ein­
gegangen werden, da die Zahl der Untersuchungen im ganzen noch nicht so 
groB ist, daB eindeutige Schliisse gezogen werden konnten. 

Die durch die Farbstoffmethode der Blutmengenbestimmung neugewonnenen 
Einblicke in das Verhalten der Blutmenge unter normalen und pathologischen 
Verhaltnissen haben manche altere klinische Auffassung als irrig erscheinen 
lassen. Man hatte sich daran gewohnt, aus einzelnen, bequem ausfiihrbaren 
Bestimmungen, wie Erythrocytenzahlung, Serumrefraktometerwerten uSW. 
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tiefgreifende Schliisse auf die Zusammensetzung und Quantitat des Gesamt­
blutes zu ziehen. Erst die jetzt moglich gewordene Kontrolle durch die Far1::r­
stoffmethode der Blutmengenbestimmung hat gelehrt, daB es im allgemeinen 
nicht angangig ist, auf Grund einer vereinzelten Beobachtung (Erythrocyten­
zahlung, SerumeiweiBbestimmung usw.) eine genau umschriebene Anderung 
in der Blutzusammensetzung anzIDlehmen. Die Anwendung der Hamatokrit­
methode, d. h. die Bestimmung des relativen Zellvolumens, kann allerdings 
in der Erkenntnis oft noch einen Schritt weiterfiihren. DaB aber auch der 
Hamatokritwert oft keinen vollstandigen AufschluB iiber die genauen Blut­
mengenverhaltnisse geben kann, ist offensichtlich. In einer friiheren Arbeit 
gingen wir naher auf diese Verhaltnisse ein (200). 

DaB das V olumen der roten Blutkorperchen bei verschiedenen Krankheits­
bildern auBerordentlichen Schwankungen unterliegen kann, die sich unter 

normal 

III. 

5000000r.Bk. 
fltim. '15% 

7000000r.Bk. 
ltiim.5J% 

1--~~~5000000 r.Bk. 
normal ~ ~ fiti'm. '15% 

[====~~~II~~~~7&OO&rBk. fltim.5J% 

Abb.2. 

Umstanden zwischen 60-120 p3 (normal 90 (13) bewegen konnen, hat in vielen 
Arbeiten der letzten Jahre keine Beriicksichtigung gefunden. Welche Trug­
schliisse bei AuBerachtlassung dieses Faktors unterlaufen konnen, mag aus 
jenen Fatten abgeleitet werden, in ·deneb. eine mehr oder minder hochgradige 
Vermehrung der roten Blutkorperchen in cmm besteht, ohne daB das V olumen­
verhaltnis zwischen Erythrocyten und Plasma in der Raumeinheit von der 
Norm, d. h. etwa 45 Volumprozent Erythrocyten abweicht. Es sei dies unter 
Hinweis auf die graphische Darsteilung an einem schematischen Beispiel naher 
ausgefiihrt, in dem eine Vermehrung der Erythrocyten auf 7 Millionen pro cmm 
angenommen ist. 

Bestimmt man in einem solchen Faile das relative Blutkorperchenvolumen, 
so erkennt man, daB es fiir die Gesamtblutmengenverhaltnisse nur zwei Moglich­
keiten gibt: Entweder 1. eine normale Blutmenge mit regularem Verhaltnis 
von Plasma und Blutkorperchenvolumen, aber an Zahl vermehrten und des­
wegen anormal kleinen roten Blutkorperchen, oder 2. eine im ganzen vermehrte 
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Blutmenge unter sonst gleichen Umstanden wie bei 1. Die Entscheidung, 
was von beiden vorliegt, kann erst durch eine Blutmengenbestimmung gefallt 
werden. Bestimmt man hingegen in einem solchen Fall das relative Blut­
korperchenvolumen nicht, so kommen noch zwei weitere Moglichkeiten in Frage, 
namlich: 3. eine Plasmaarmut des Blutes bei normaler absoluter Blutkorperchen­
menge und GroBe, wie sie z. B. praktisch nach profusen Diarrhoen usw. vor­
kommt, oder 4. eine Vermehrung der absoluten Menge der roten Blutkorperchen 
bei normaler Gesamtplasmamenge. Die endgiiltige Entscheidung, welcher 
von den beiden letzten Fallen vorliegt, kann auch Mer nur eine Gesamtblut­
mengenbestimmung bringen. Selbstverstandlich sind auch noch einige Varia­
tionen der angefiihrten Beispiele denkbar. 

1Therblicken wir noch einmal die im Laufe der letzten Jahre gewonnenen 
Ergebnisse, so kommen wir zu dem SchluB: Ais beste Methode der BIut­
mengenbestimmung hat sich einerseits die Farbstoff-, anderer­
seits die Kohienoxydmethode bewahrt. Beide Methoden stehen 
nicht in Konkurrenz, sondern erganzen sich in gliicklichster Weise, 
da j ede vonihnen einen Teil der zirkulierenden Blutmenge bestimmt, 
diese die rote BIutkorperchenmenge, j ene die Plasmamenge1). Beide 
Methoden soUten auch ferner - moglichst kombiniert - recht 
haufig yom Kliniker und Physiologen angewandt werden. 

1) Nachtrag bei der Korrektur: Gut illustriert wird das hier Gesagte durch 
eine interessante Arbeit von H. P. Smith, Belt, Arnold und Carrier (Americ. journ. 
of physiol. Vol. 71, p. 395. 1925), die nach Abschlu.B dieser Arbeit erschienen ist. Die 
Autoren unterzogen sich der dankenswerten Aufgabe, in Selbstversuchen in Meereshohe 
und im Hochgebirge die Blutmenge mit der kombinierten Kohlenoxyd- u.nd 
Farbstoffmethode (unter Verwendung von Plasmastandard) zu ermitteln. 

In Meereshohe erga.b sich folgendes Resultat (Durchschnitt von wiederholten 
Untersuchungen an 4 Mannern und 2 Frauen): 

Farbstoffmethode 
ccm Plasma pro kg 46,31- 57,16 durchschnittl.l)2,09 
ccm Zellen pro kg 33,53- 43,50 " 40,59 
ccm Blut pro kg 80,00-100,00 92,50 

Kohlenoxydmethode 
32,90-41,72 durchschnittl. 37,25 
27,50-33,43 " 30,91 
62,70-74,00 68,09 

Der in diesen Untersuchungen a.ls normal ermittelte durchschnittliche P I a sma­
mengenwert (mittels Farbstoffmethode) entspricht also auch den sonst mittels Farb­
stoff ermittelten Werten, die Gesamtblutmenge erscheint etwas groBer als in den Ver­
suchen anderer Autoren; vielleicht ist dies dadurch bedingt, daB es sich bei dies en 
Untersuchungen um absolut gesunde Individuen handelt. 

Die zirkulierende Blutmenge betragt nach diesen Untersuchungen, die wohl 
als die bisher genauesten bezeichnet werden diirfen, fiir den Menschen 
83 ccm, und zwar 52,1 ecm Plasma und 30,9 cem rote Blutkorperchen pro kg Gewieht. 

Na.ch einem mehrwoohentlichen Aufenthalt im Hochgebirge erwies sich die Plasma­
menge durchschnittlich unverandert. Die Gesamtmasse der roten Blutkorperehen 
stieg um 19% (= durchsehnittlich 400 ccm), die Zahl der gesamten roten Blutkorperchen 
dagegen um 24% (d. h. von 23,4 a.uf 29,1 Billionen Zellen). Es trat also eine echte 
Vermehrung der roten Blutkorperchen ein, die neugebildeten Erythrocyten waren raum­
lieh kleiner als die alten Erythrocyten. 
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I. Einleitnng. 
Die klinische Medizin hat sich in den Ietzten Jahren mit Vorliebe Methoden 

zugewandt, welche, allgemein ausgedriickt, auf physikalisch-chemischem, 
physiologisch-chemischem und kolloid-chemischem Wege Aufschliisse iiber noch 
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duukle biologische und pathologische Zusammenhange ergeben sollen. Es 
handelt sich da vorwiegend um Fragen aus dem Gebiet des Stoffwechsels, 
der Entwicklung, des Wachstums, der Konstitution, der Fortpflanzung, und 
es ist daher verstandlich, daB dabei der Gruppe der Organe mit innerer Sekretion, 
welche auf diese Gebiete besonders einwirken, eine gesteigerte Aufmerksamkeit 
zugewandt wird. Die Bereicherung unserer positiven Kenntnisse steht nun 
keineswegs in Parallele zu der Zahl der auf dem Gebiet der endokrinen DrUsen 
erschienenen Arbeiten. Das Literaturverzeichnis z. B. zu dem in neuer Auflage 
erscheinenden Werk von Biedl iiber innere Sekretion fiillt den ganzen 3. Band 
mit 480 Seiten. Und wenn wir uns iiberlegen, wie weit wir in die Physiologie 
nnd Pathologie der endokrinen Organe eingedrungen sind,.so sind wir gezwungen 
zuzugeben, daB wir nur von drei Organen den wirksamen Korper, das Hormon, 
kennen: das Adrenalin aus der Marksubstanz der Nebennieren, das Thyroxin 
der Schilddriise und das Insulin aus dem endokrinen Auteil des Pankreas. 
Die Synthese ist bisher allein beim Adrenalin gelungen. Die Zusammensetzung 
der iibrigen Inkrete 1) ist noch dunkel. Es entzieht sich vorlaufig auch noch 
vollkommen unserer Kenntnis, ob sie kontinuierlich oder periodisch gebildet 
werden, ob sie gestapelt werden, um im gegebenen Zeitpunkt in groBerer Menge 
in den Organismus ausgeschiittet zu werden, oder ob sie dauernd abgegeben 
werden. Auch iiber den Angriffsort und den Wirkungsverlauf im Erfolgsorgan 
sind unsere Kenntnisse allgemein noch liickenhaft. 

Die Driisen mit innerer Sekretion setzen der Erkennung der sich in ihnen 
abspielenden physiologischen und pathologischen Vorgange Schwierigkeiten 
entgegen, welche groBer sind als die anderer Organe. Bei Driisen mit auBerer 
Sekretion (Niere, Speicheldriisen, .Driisen des Magens) vermogen wir das Sekret 
aufzufangen, zu analysieren, seine Menge zeitlich zu registrieren. Der Leber 
konnen wir naher kommen durch Untersuchung der Galle, welche wir aus 
Fisteln oder durch Duodenalsonden gewinnen, ferner durch Stoffwechselanalysen. 
Andere Organe (Lungen, Magen) konnen wir durch die physikalischen Methoden, 
das Rontgenverfahren untersuchen. Nichts von all dem unterstiitzt uns, wenn 
wir Aufklarung iiber die endokrinen Organe wiinschen. Die Substitutionstherapie, 
die Methode, ausgefallene Funktionen der einzelnen Driisen wieder herzustellen 
durch Verfiitterung oder Transplantation der Organe oder durch Injektion 
des Extrakts und daraus entsprechende Schliisse zu' ziehen, gelingt bei den 
einzelnen mit ganz verschiedenem Erfolg: bei der Schilddriise, der Hypophyse 
und dem insularen Anteil des Pankreas gut, bei den Keimdriisen mit Einschran­
kung, bei den Epithelkorperchen iiberhaupt nicht, ebensowenig bei der Neben­
niere. 

Die Schilddriise ist immerhin unter den endokrinen Organen der Forschung 
relativ am besten zuganglich. Einmal ist sie ffir den Experimentator wegen 
wer Lage leicht zu erreichen, dann sind als Ausdruck eines Zuviel oder eines 
Zuwenig der Funktion scharf umschriebene Krankheitsbilder bekannt, welche 
es gelingt, experimentell nachzuahmen (Iscovesco, v. Nottbaft). Und end­
lich ist die Substanz der Driise hinreichend gro8, daB es keine Miihe macht, 
erforderlichenfalls geniigend Material zum Experiment anzusammeln. So 

1) Einer Anregung von ~Roux folgend hat Abderhalden die Bezeichnung "lnkret" 
fUr die spezifischen Produkte der innersekretorischen Organe eingefiihrt. 
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brauchte Kendall 1914-1917 etwa 3500 kg Material, um 36 g von dem 
spezifischen Schilddriisenkorper, dem Thyxoxin, zuillolieren. 

Eine ganze Reihe von Fragen harren bislang noch der Losung, insbesondere 
die, ob das Schilddriiseninkret in der Blutbahn kontinuierlich kreist, oder ob 
es zu ganz bestimmten Wirkungen jeweils im Bedarfsfall ausgeschiittet wird, 
mit anderen Worten: es besteht das Bediirfnis nach Methoden, welche imstande 
sind, die Anwesenheit des Schilddriisenhormons in der Blutbahn oder im Lymph­
gefii..llsystem objektiv nachzuweisen., Eine solche Methode ware gleichzeitig 
imstande, duroh Bestlmmung der Thyroxinmengen in der Arterie und Vene 
der einzelnen Organe uns Aufschlull zu geben, ob das Hormon bei bestimmten 
biologischen Vorgangen verbraucht, abgebaut wird oder ob es lediglich durch 
seine Anwesenheit einen bestimmten Reaktionsablauf einzuleiten imstande 
ist, ohne dabei selbst verandert zu werden. Bei der ersterwahnten Moglichkeit 
lielle sich dann weiterhin feststellen, welche Organe oder Zellkomplexe solche 
Erfolgsstatten des Inkretes waren. Wir kamen somit der LOsung des Problems 
der Funktionsprmung der Schilddriise erheblich naher. Nur eine zuverlassige 
Funktionsprmung eines Organs vermag auf die Frage zu antworten, ob ein 
bestimmter krankhafter Zustand in Beziehung zu diesem Organ zu setzen ist 
oder nicht. Und solange eine solche Methode nicht vorliegt, werden wir in 
vielen Fragen der Physiologie und Pathologie auf Hypothesen angewiesen sein. 

Diese hier eben angedeuteten Fragen sind gerade in den letzten Jahren 
vielfach in Angriff genommen worden. Teils waren sie direkt Veranlassung 
zu experimentell-pathologischer oder klinischer Bearbeitung, teils ergaben sie 
sich nebenher bei anderen Untersuchungen. Die Ergebnisse dieser Forschungen 
greifen vielfach sich erganzend ineinander und haben nach mehr als einer 
Richtung hin zu einer Berichtigung unserer Kenntnisse iiber die Funktion der 
Schilddriise gefiihrt. Es erscheint mir daher die Aufgabe berechtigt zu sein, 
diesen Gewinn in einer zusammenfassenden Bearbeitung zu iiberblicken. 

II. Der Ban der Schilddriise nnd ihr Inkret. 
a) Die entwicklungsgeschichtliche und anatomische Grundlage. 

Die Vorbedingung fiir eine Behandlung des Problems der Schilddriisen­
funktion bildet eine kurze Erorterung der Entwicklungsgeschichte, Anatomie, 
Chemie und Physiologie dieses Organs. 

Die Thyreoidea entstammt entwicklungsgeschichtlich der ventralen 
Wand des Kopfdarms nur median (Hartley) an einem der paarigen Zungen­
wurzelanlage benachbarten Punkt und ist beim Menschen schon von der Mitte 
der 3. Embryonalwoche an nachweisbar (Biedl). Die ersten Schilddriisen­
blaschen sind nach den Untersuchungen von Li vini bereits bei Embryonen 
von 27 mm Lange zu erkennen. Dann bereits findet sich im Innern ein Sekre­
tionsprodukt, das aber noch nicht den Charakter von Kolloidsubstanz besitzt. 
Diese tritt erst bei einer Lange von 62-66 mm auf. Die Teilung in zwei laterale 
Halften beginnt mit, dem Anfang des 4. Embryonalmonats. Entwicklungs­
anomalien konnen auftreten: Persistieren des Ductus thyreoglossus, Struma 
der Zungenbasis bei Abschniirung von Thyreoideazellen in der Nahe des Foramen 
caecum, Abschniirung von Nebenschilddriisen. Das fertig ausgebildete Organ 
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liegt in zwei durch den Isthmus verbundenen Lappen zu beiden Seiten der 
ersten Trachealringe. Bei jedem 3. Menschen ist ein 3. median gelegener Lappen, 
der Processus pyramidalis nachweisbar, welcher sich nach oben zu bis gegen 
die Mitte des Zungenbeins erstreckt. 

Die Druse besteht histologisch aus "Follikeln" von 40-100 !l Durch­
messer, mit kubischem bzw. zylindrischem Epithel ausgekleideten Driisen­
blaschen, welche das Kolloid enthalten. Eine Membrana propria fehlt normaler­
weise. Das umgebende netzformige Bindegewebsstroma zeichnet sich durch 
den Reichtum' an GefaBen aus, die nach den Untersuchungen von Wegelin 
von feinsten nach der Bieischowskifarpung nachweisbaren echten Gitterfasern 
entsprecihenden Fibrillen umsponilen !;lind .. Die Capillarenund .LymphgefaBe 
li~gen dem Epithel.dicht an. Signore wies an funktionierenden Kaninchen­
schilddrusen ein "prakollagenes" Netz. nach, dem die Capillareri und Lymph­
gefaBe direkt ariliegen .. Die Lymphraume sind zahlreich und weit imd fiihren 
gelegentlich dem Kolloid entsprechende Massen (Langendorff). Daraus den 
SchiuB zu ziehen, daB das Inkret der Thyreoidea auf dem Lymphwege dem 
Organismus zugefiihrt wird, ware verfehIt, denn soIche Kolloidmassen sind 
gelegentlich auch in Venen, selbst in Arterien der Thyreoidea beobachtet 
worden! (Oswald). Der Vorgang des Ubertritts in den Kreislauf ist uns ver­
borgen. Die Innervation des Organs erfolgt hauptsachlich durch den Halssym­
pathicus auf dem Wege des N. laryngeus superior, auBerdem erhaltdie Druse 
Vagusfasern vom N. recurrens. Rhinehart stellte zwei. ganz voneinander ge­
trennte Plexus im Organe fest: einen, der die feinen BlutgefaBe begleiteb, einen 
anderen, der die Follikel umspinnt. 

Es ist versucht worden, auadem Verhaltendes Kolloids gegenuber Farb­
stoffen Schiusse auf dessen Zusammensetzung und den Funktionszustand des 
Organs zu ziehen. E. Kr a u 13 gibt eine Farbung mit polychromem Methylenblau, 
Tanninsaure und Behandlung mit Saurefuchsin-TanninlOsung an, durch die 
er das Kolloid in fuchsinophiles und gerbsaurefestes ("fuchsinophobes") trennt. 
Er sieht z. B. das Wesentliche der Basedowerkrankungen darin, daB dem 
Organismus die Fahigkeit fehlt, diese beiden Sekretarten in einer dem Bedarf 
des Organismus entsprechenden Kombination zu liefern. Durch Wail konnte 
dagegen nachgewiesen werden, daB es sich bei dem Verhalten des Kolloids 
dieserFarbmethode gegenuber um Effekte der physikalischen Vorbehandlung, 
wie Formolfixieren, Einbetten und Schneiden, handelt. Wail teilt das Kolloid 
ein in "Metaplasmakolloid", durch Verschmelzung der dem Protoplasma der 
Follikelzellen entstammenden Sekrettropfen entstanden, und "Metanuclear­
kolloid" aus den in den Follikel hinein desq uamierten und degenerierten Zellen. 
Uber die funktionelle Bedeutung dieser beiden Arten Kolloid kann er nichts 
aussagen. 

Es lag nahe, in der Kolloidsubstanz den Trager des Schilddruseninkrets 
zu suchen: 

b) Die Entwicklung der Kenntnisse fiber das wirksame Prinzip. 
Langendorff hat das Verdienst, fruhzeitig eine Reihe wertvoller Einzel­

heiten uber das Kolloid festgestellt zu haben. Er wies zunachst nach, daB 
der Follikel vollkommen von dem Kolloid ausgefullt wird. Sein SchUler 
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E. Schmid bestatigt das: Bei der Fixierung durch Wasserentziehung oder 
Hitze -kommt es zu Schrumpfungen, daher im mikroskopischen Bild oftmals 
die beobachteten Spaltbildungen. Durch Behandlung mit Osmiumsaure wird 
eine Formanderung der EiweiBkorper am besten vermieden, und man sieht 
dann das vollkommen homogene Kolloid der Follikelwand eng anliegen. Biedl 
empfiehlt als beste Fixations£liissigkeit fiir das Kolloid 5% Carbolsaure. Weitere 
an alkoholfixierten Kalbs- und Kaninchenschilddriisen vorgenommene Unter­
suchungen ergaben s~hr starke Schwellung und ein Durchsichtigwerden des 
Kolloids durch Essigsaure. Durch Wasohung mit 0,6% NaCI-Losung ist dieser 
Vorgang reversibel. Schwaohe SalzsaurelOsung (0,2 %) und in geringerem 
MaBe auoh 331/ 3% KOH oder NaOH wirkt ebenfalls aufquellend. Zusatz von 
Wasser bringtden Follikelinhalt zum Zerfall. 10% KOH verfliissigt und triibt 
ihn. StarkeBalpetersaure bewirkt unter Sohrumpfung eine Gelbfarbung (Xanto­
proteinreaktion). Das Kolloid wird duroh Pepsin und Salzsaure rasch gelOst 
und gibt eine starke Biuretreaktion bei 40°. Ein mit Essigsaure bis zur Quellung 
behandelter Schnitt gibt gewaschen unter - Schwefelsaurebehandlung Violett­
farbung der kolloidalen Massen (Adamkiewiczreaktion). Kochendes Wasser, 
ferner andere Fixierungs- oder Hiirtungsfliissigkeiten lassen die Kolloidmasse 
gerinnen, so Alkohol, anorganische Sauren, Pikrinsaure, MetallsalzlOsungen. 
Mucin konnte nicht nachgewiesen werden. Es handelt sich demnach bei dem 
Kolloid urn eine Masse, welche ganz oder zum groBen Teil aus EiweiB besteht. 
Da es beirn. Erhitzen· gerinnt; ist es kein Alkalialbuminat; moglicherweise ist 
es ein· AlkalieiweiB, welches durch einen merschuB von Kochsalz modifiziert 
ist. Das Kolloid laBt sich leicht durch ammoniakalisches Carmin, Eosin und 
andere Anilinfarben farben; mit Pikrocarmin wird es gelb. Osmiumsaure und 
deren Mischungen farben das Substrat dunkel. Andere Untersucher stellten 
auBerdem die Anwesenheit von phosphorhaltigen Nucleoproteiden, von Albu­
mosen, Leucin, Xanthin, Hypoxanthin, Paramilchsaure und Bernsteinsaure 
fest (Biedl). 

c) Die Bedeutung des Jod. 
Das Forschen nach dem wirksamen Schilddriisenstoff erhielt eine erheb­

licheForderung durch Baumann, dem es im Jahre 1895 gelang nachzuweisen, 
daB die Thyreoidea betrachtliche Mengen von J od in organischer Bindung 
enthalt. Zwar ist sie nicht, wie er anfangs meinte, das einzige jodhaltige Organ, 
doch enthalt sie eine bis 10 mal groBere Menge als die, was den Jodgehalt anbe­
trifft, nachstliegenden, namlich Leber, Niere, Ovar und Hypophyse. Der Jod­
gehalt wechselt einmal mit dem Lebensalter, dann auch nach dem jeweiligen 
Kri.i.ftezustand. Neugeborenenschilddriisen sind ganz frei von Jod, ebenso 
die saugender Menschen und Tiere, der Gehalt steigt dann bis zum 30. Lebens­
jahre auf 9 mg in 1 g Trockensubstanz, um dann wieder abzufallen (Jolin). 
Lange Krankheiten mindern ihu. Bei akuten, rasch letal verlaufenden findet 
man im aUgemeinen gesteigerten Jodgehalt (Nardelli). Nach einseitiger 
Thyreoidektomie verdoppelt sich die Jodmenge in dem zuriickgelassenen Lappen 
(A. Kocher). Ferner spielen lokale Einfliisse hier eine Rolle. In Gegenden 
mit endemischem Kropf betragt nach Baumann der Jodgehalt der Schild­
driise nur 2,6 mg, wahrend er in kropffreien Bezirken relativ am hochsten ist: 
Hamburg 3,8, Berlin 6,6 mg. Demgegeniiber stellte Oswald fest, daB in der 
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kropfreichen Schweiz 9,2 mg gegen 4 mg in kropffreien Gegenden der Durch­
schnittswert betragt, daB also der Jodgehalt der Menge des vorhandenen 
Parenchyms entspricht. Spater (1916) zeigte er, daB er der Kolloidmenge 
nicht parallel geht, daB der Jodgehalt mit der Zunahme der Kolloiddegenera­
tion abnimmt. Auf der anderen Seite sind kolloidfreie Schilddriisen auch 
jodfrei. 

Neuere Untersuchungen haben zum Tell abweichende Ergebnisse: So konnten 
Thomas und ,Delhougne an einem Komer Material bei 4 Neugeborenen­
und 7 Friihgeborenen-Schilddriisen je 3 mal Jod nachweisen. Auch fanden sie 
ferner bei 73 Sauglingen und Kindern eine Zunahme des Jodgehalts mit dem 
Alter und eine Verminderung bei schlehtem Ernahrungszustand. Der Jod­
gehalt ging ini allgemeinen mit der Menge des Kolloids paranel (an mikro­
skopischen Schnitten von 22 Driisen festgestellt). Von Zunz wird auf Grund 
einer Untersuchung an 56 Schilddrusen Kriegsgefallener ini Alter von 14 bis 
55 Jahren der Jodgehalt mit 0,56 mg auf 1 g frischer Druse oder 2,293 mg auf 
1 g trockener Driise angegeben. Ein Unterschied zwischen beiden La,ppen besteht 
nicht. 1m allgemeinen bestehen sehr groBe individuelle Unterschiede. 
Herzfeld und Klinger und ihre Schiiler Rautmann und Muller fanden 
bei einem Material von 201 Schweizer und 39 Hollander Thyreoiden in 45% 
keinen oder einen spurweisen Jodgehalt (bis zu 0,02%0). 1m Sommer ist er 
hOher als im Winter. Ebenso schwankt auch das Verhaltnis der in den Zellen 
enthaltenen Jodmenge zu der der Gesamtdriise in groBen Breiten. Nach den 
Bestimmungen von van Dyke an pathologischen Schilddriisen handelt es 
sich da um Werte von 0,099-0,605, durohschnittlich 0,22. 

DaB der Jodgehalt allein nicht das wirksame Prinzip darstellt, wie man 
anfangs zu glauben geneigt war (Blum), bewiesen die Experimente von Hut­
ohinson, welchem es mit kiinstlich jodierten (bis zu 3,23%) Kolloiden nicht 
gelang, starkere pharmakologische Wirkungen zu erzielen als mit einfachen 
Jodverbindungen, insbesondere Sohilddriisenausfallsersoheinungen hintanzu­
halte 1. Er schloB, daB das Jod, wenn uberhaupt, nur in der Form der in der 
Thyreoidea vorhandenen Verbindung eine wesentliche Rolle spielte. Damit 
stimmen ini allgemeinen auoh neuere Untersuchungen iiber die Wirkung 
jodierter Korper auf das Wachstum und die Entwicklung iiberein (siehe unten). 

Die Entdeckung des Jodgehalts ist dann iiberhaupt Veranlassung eifriger 
Forschung und lebhafter Dispute geworden: Es handelte sich in der Hauptsache 
um zwei Fragen: einmal: ,,1st Jodothyrin das wirksamePrinzip1" und zweitens: 
,,1st die Anwesenheit von Jod eine conditio sine qua non der wirksamen Schild­
driisensekretion 1" B au mann hielt das J odothyrin (s. u.) fUr das wirksame Agens 
und mit ihm seine Mitarbeiter Roos und Goldmann, ferner Hofmeister. 
Sie behaupten, diese Verbindung ware inlstande, nach der Exstirpation der 
Thyreoidea deren Funktionsausfall auszugleichen. Dem widersprachen Gott­
lieb .und Notkin. Stabel und Pugliese bestritten auch der Eingabe von 
Schilddriisensubstanz die Fahigkeit, thyreoidektomierte Hunde am Leben zu 
erhalten. Die Versuche der einzelnen Autoren war nicht moglich zur fiber­
einstinimung zu bringen, und das hat darin seinen Grund, daB zu jener Zeit 
bei der Thyreoidektomie die Epithelkorperchen nicht allemal zuruckgelassen 
wurden, so daB die Versuohstiere in der Regel unter tetanischen Erscheinungen 
eingingen. Insbesondere war das bei den zu diesen Versuchen herangezogenen 
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Hunden der Fall, bei denen die Epithelkorperchen innerhalb der Schilddriisen­
substanz liegen. Andererseits mehrten sich die Fes:tstellungen, daB sehr wohl 
gut funktionierende Schilddriisen vorkommen, welche entweder gar kein. oder 
doch nur minimale Mengen von Jod enthieiten. In Hundeschilddriisen z. B. 
fehIt es nach Fieischkost (Baumann). Bei Ochsen, Pferden, Schweinen kann 
es ganz fehlen (Topfer). Es wurde bereits oben erwahnt, daB es beim Neu­
geborenen in einzelnen Fallen noch nicht vorhanden ist. Oswald vertritt 
die .Ansicht, daB es eine Schilddriisenfunktion ohne Jod nicht gabe. Da nun 
beirn Neugeborenen' Jod in der Thyreoidea fehIt, nimmt er an, daB ihm mit 
der miitterlichen Milch geniigend Sekret zugefiihrt wird. Kurz vorher hat 
Oswald es aber als beachtenswerte Tatsache hingestellt, daB die Driisen 
saugender Menschen und Tiere fast durchweg jodfrei sind. Wenn also seine 
.Anschauung, daB das Jod einen integrierenden Bestandteil des Schilddriisen­
inkrets ausmache, zu Recht bestiinde, dann wiirden bei dem Saugling also auch 
die mit der miitterlichen Milch zugefiihrten Schilddriisenstoffe unwirksam sein. 
Roos untersuchte den Jodgehalt bei Fiichsen, Wildkatzen, Mardern, Hunden, 
Pferden, Schweinen und fand fast in 50% der FaIle kein Jod in der Schild­
driise. Der Jodgehalt ist in hohem Grade von der .Art der Ernahrung abhangig 
(Miwa und Stoeltzner, Neumeister, Suiffet). Da also Menschen und 
Tiere mit jodlosen Schilddriisen normale Verhaltnisse zeigen konnen, ist die 
ordnungsmaBige Funktion der Schilddriise. von ihrem Jodgehalt unabhangig. 
Jolin erklart den von ibm festgestellten groBen Unterschied im Jodgehalt 
menschlicher Schilddriisen so, daB eine Nebenfunktion der Schilddriise die ist, 
das mit der Nahrung zugefiihrte Jod aufzufangen und zu speichern. Eine 
ahnliche Auffassung vertritt Meltzer und Abderhalden. ' 

mer die Natur des EiweiBkorpers der Schilddriise sind in den 
90er Jahren eingehende Untersuchungen von Baumann und spater von 
Oswald angestellt worden. Baumann fand, daB das Jod an einen EiweiB­
korper gebunden ist, und nannte diesen Thyreoidin, spater Jodothyrin. 
Dieses wurde durch mehrstiindiges Kochen der Schilddriise mit 10%iger 
Schwefelsaure und Extraktion des Riickstandes mit 90%igem Alkohol ge­
wonnen. In seiner Zusammensetzung und in seinem Jodgehalt erwies es sich 
inkonstant. Oswald unterscheidet zwei EiweiBkorper. Der erste, das weit 
an Menge iibarwiegende Thyreoglo bulin, ist jodhaltig. Aus ihm ist durch 
EinWirkung von Schwefelsaure und Alkoholextraktion das Baumannsche 
J odothyrin darstellbar. Dieses ist nach Oswald ein "variables Bruchstiick 
des groBen Thyreoglobulinmolekiils" und in seiner Zusammensetzung nicht 
konstant. Daher besitzt es manche physiologische Eigenschaften seiner Mutter­
substanz nioht mehr. Wird es wochenlang der Einwirkung von Trypsin aus­
gesetzt, so geht es e benfalls in seine hydrolytischen Spaltprodukte iiber. 
Dabei trennt sich Jod als £reies Ion ab, und die Substanz biiBt damit ihre 
Hormonwirkung ein. So verliert der Korper die spezifische Jodthyreoglobulin­
wirkung. Der zweite EiweiBkorper der Schilddriise ist das phosphorhaltige 
Nucleoproteid; es entstammt zugrunde gegangenen Zellen und hat keine 
spezifischen Eigenschaften. Beide Korper zusammen bilden das Kolloid des 
Anatomen. 
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d) Das Thyroxin. 
Den zum Teil noch sehr unklaren und widersprechenden Fragen iiber den 

Jodgehalt der DrUse und seine funktionelle Bedeutung konnte erst nach der 
Entdeckung Kendalls mit Erfolg nachgegangen werden. 

Kendall gelang es in den Jahren 1914-1917, das Schilddriiseninkret als 
chemisch reine krystallinische Substanz aus Schilddriisen darzustellen und 
seine Konstitution zu ermitteln. Er nannte es "Thyroxin". 1m Gegensatz 
zu den Forschern, welche sich vorher mit derartigen Versuchen befaBt hatten 
und welche mit der Saurehydrolyse der Sohilddriise begonnen hatten, unter­
warf Kendall das Organ zunachst 24 Stunden lang der Hydrolyse durch eine 
5%ige Lauge. Wird dann mit Saure gefallt undder in Saure unlosliche Teil 
mehrfach mit Barytwasser behandelt, so wird Thyroxin als Natriumsalz zur 
Krystallisation gebracht. Duroh Umkrystallisieren in Alkohol, welcher mit 
sohwacher organise her Saure ver.setzt ist, erhalt man ein reines Praparat mit 
einem Jodgehalt von 65,1 % und folgender Konstitutionsformel: 

JH-C 

JH-C1iC =1 ~H2' CH2 COOH 

JH-C",/C,,/C - 0 
CH NH 

Trihydro-trijod-oxy-fJ-indolpropionsaure. 

Kleinste Mengen, welche nach Milligrammen zahlen, sind imstande, Myx­
odemerscheinungen zu beseitigen, wie Kendall an einer Reihe von Fallen 
nachweist, und auch andere der Thyreoidea eigene Wirkungen hervorzubringen, 
wie wir weiter unten sehen werden. 

Thyroxin ist eine geruch- und geschmacklose, weiBe, nicht krystallisierbare 
Substanz, in Wasser und von organischen Losungsmitteln nur in den stark 
sauren oder alkalis chen losIich, ebenso in Alkohol bei Anwesenheit starker 
Sauren oder Alkalien. Der Korper zeichnet sich durch Hitzebestandigkeit 
aus. Sein Schmelzpunkt liegt etwa bei 250°. Er besitzt den Charakter einer 
schwachen Saure, ist seiner Konstitution nach ein Indolderivat und hat aus­
gesprochen tautomere Eigenschaften. Anwesenheit irgendeines Metalls stort 
die Jodbindung. 

III. Physiologische und pathologische Funktionen. 
Uber die Bedeutung der einzelnen endokrinen Driisen sind bisher die wich­

tigsten Erkenntnisse aus Exstirpations- und Substitutionsversuchen 
bzw. organotherapeutischen MaBnahmen gewonnen. So verhalt es 
sich auch mit der Schilddriise. 

Nachdem wir einen UberbIick iiber das morphologische und chemische 
Substrat gewonnen haben, werden wir gut tun, die Funktion des Organs nach 
den einzelnen Formen der erkennbaren Wirkung getrennt zu besprechen, und 
zwar zunacbst die experimentellen Beobachtungen. Ein Uberblick iiber die 
Entwicklung dieser Versuche am Schilddriisenapparat wird eine geeignete 
Einfiihrung geben. Sie wurden zuerst von M. Schiff ausgefiihrt. Er hat 1854 
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an verschiedenen Versuchstieren die Thyreoidektomie vorgenommen und 
gezeigt, daB schWere Krankheitserscheinungen die Folge waren. Diese Fest­
stellungen blieben zunachst unberiieksichtigt, bis er 1884 veranlaBt durch die 
inzwischen beim Menschen beobachteten Folgen der therapeutischen Thyreoid­
ektomie von neuem auf seine Tierexperimente hinwies. Seine Versuche sind 
in der Folgezeit in sehr groBer Zahl von anderen Forschern wiederholt worden 
und haben ebenso wie die Beobachtungen an total thyreoidektomierten Menschen 
bewiesen, daB der Apsfall der Schilddriise den .A:rilaB zur Entwicklung einer 
schweren Krankheit bedeutet, welche in nicht seltenen Fallen letal ausgeht. 
Uber die Symptomatologie dieser Erkrankung herrschte zunachst Unklarheit 
und Verwirrung, weil zwei ganz verschiedene Bilder beobachtet wurden, einmal 
ein akut mit Krampfen einsetzender Krankheitszustand, welcher groBe Ah.n­
lichkeit mit der bereits bekannten idiopathischen Tetanie besaB, auf der anderen 
Seite ein langsam sich entwickelndes Krankheitsbild, dessen Hauptmerkmale 
sulzig-Odematose Schwellung der Haut, Ernahrungsstorungen und Abnahme 
der geistigen Fahigkeiten bildeten. Man sprach im letztgenanntem FaIle von 
Myxoedeme postoperatoire (Reverdin) oder mit Kocher von Kachexia 
strumi- bzw. thyreopriva. Wahrend nun beim Menschen im AnschluB an Kropf­
operationen beide Krankheitsbilder teils einzeln, teils in Kombination mit­
einander zur Beobachtung kamen, glaubte man bei Tieren einen- Grund dieser 
beiden ganz verschiedenen Folgezustande des Ausfalls eines Organs in der 
Art der Ernahrung suchen zu miissen, denn es wurde beobachtet, daB bei den 
Karnivoren regelmaBig eine zum Tode fiihrende Tetanie, bei den Herbivoren 
eine chronische Kachexie mit Wachstumsstorungen jugendlieher Tiere auftrat. 

Diese Unklarheit wurde erst allmahlich beseitigt, als die Erkenntnis durch­
drang, daB man es bei den Operationen an dem Schilddriisenapparat nicht 
mit einem, sondern mit zwei Organen zu tun hatte, mit der eigentlichen Schild­
driise und mit den 1880 durch Sandstrom entdeckten Glandulae para­
thyreoideae, welche heute, um Verwechslungen mit akzessorischen Schild-­
drUsen zu vermeiden, besser "Epithelkorperchen" genannt werden. Auf der 
hierdurch geschaffenen anatomischen Grundlage konnten Vassale und Gene­
rali nachweisen, daB beim Hunde die Exstirpation aller Epithelkorperchen 
zu einer todlichen Tetanie fiihrt, wahrend die Schilddriisenexstirpation ·mit 
Schonung der Epithelkorperchen zunachst vertragen wird, und Biedl bewies 
1901 den atiologischen Unterschied der Tetanie und Kachexie dadurch, daB 
er durch Epithelkorperentfernung Tetanie durch Schilddriisenexstirpation mit 
Erhaltung der Epithelkorper bei jungen Fleischfressern Wachstumsstorungen 
erzielte. Solche Versuche wurden dann von einer groBen Reihe von Autoren 
(s. Biedl) ausgefiihrt und bestatigten die Richtigkeit ~eser Befunde. Auch 
die klinische Beobachtung im Verein mit pathologisch-anatomischen Fest­
stellungen vermochten nunmehr beide Krankheitsbilder scharf zu trennen. 
Es zeigte sich, daB auf den vollstandigen oder teilweisen Ausfall der Schild­
drUse die Krankheitsbilder der Myxodemgruppe zuriickzufiihren war (Th. 
Kocher, Reverdin). Auf der anderen Seite wurden in vielen Fallen klinischer 
Tetanie (abgesehen "Von den postoperativen Tetanieformen) pathologische Ver­
anderungen an den Epithelkorperchen gefunden (Haberfeld, Proescher 
und Diller, Riidinger). In Widerspruch zu den Versuchen von Vincent, 
Halpenny und Thompson konnte Trautmann an Ziegen feststellen, daB 
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nach partieller oder totaler Schilddriisenexstirpation keine Hypertrophie der 
Epithelkorperchen, aber wohl eine solche akzessorischer Schilddriisen eintritt. 
Seitdem wird an der anatomischen und physiologischen Trennung zwischen 
Schilddriise und Epithelkorperchen festgehalten, nur eine kleine Gruppe hangt 
noch an der alten Auffassung, daB beide Organe zu einem einheitlich funktio­
nierenden Syst~m gehoren (so Blum, Vincent und seine Schiller). 

Uber die physiologischen Funktionen geben zunachst am klarsten tier­
experimente.lle Untersuchungen einen Uberblick. 

Wir beobachten hier nach Exstirpation der Schilddriise Wirkungen, welche 
in der Hauptsache in Veranderungen des Wachstums und der Entwicklung, 
des Stoffwechsels, der Psyche und der Konstitution, dem reaktiven Verhalten 
des Organismus gegeniiber chemischen und biologischen Giften und in Korre­
lationen zu endokrinen und alllderen Organen und Organsystemen bestehen. 

A. Allgemeine Wirkungen. 
a) Wirkung auf Entwicklung und Wachstum. 

Wenn es erlaubt ist, aus den nach der Entfernung der Schilddriisen junger 
Tiere auftretenden Erscheinungen Riickschliisse auf die Einwirkung des Organs 
auf das Wachstum zu ziehen, so besteht dieser EinfluB in der Forderung der 
Ossifikation der Epiphysenknorpel und damit in einer Begiinstigung des Langen­
wachstums. In diesem Sinne laBt sich auch die klinische Erfahrung verwerten, 
daB bei M. Basedowii, bei dem es sich um eine vermehrte Funktion der Schild­
driise handelt, es zu gesteigertem Langenwachstum kommt, wenn die befallenen 
Patienten noch im Wachstumsalter stehen (Holmgren). Umgekehrt beob­
achten wir beim Myxodem im Kindesalter Zwergwuchs. Dabei ist aber noch 
durchaus nicht entschieden, 0 b diese Forderung eine positive, unmittel­
bar angreifende ist oder vielmehr darin besteht, daB die normale 
Schilddriise wachstumshemmende Einfliisse anderer Organe aus­
schaltet oder hintanhalt. FUr diese zweite Moglichkeit scheint mir der 
Umstand zu sprechen, daB es ohne eine nachweisbare Veranderung an der 
Thyreoidea nach Eintritt der Pubertat doch zu einem Stillstand des Langen­
wachstums kommt, zu einer Zeit, in der wohl die hemmenden (Epiphysenfugen 
schlieBenden) Einfliisse iiberwiegen. Die Wirkungen im Tierversuch sind 
folgende: An Kaninchen, Ziegen, Schafen, Schweinen, Hunden (Hofmeister, 
v. Eiselsberg, Moussu, Biedl u. a.) wirdim AnschluB an die Thyreoidektomie 
eine verzogerte Ossifikation der Epiphysenknorpel, entsprechendes Zuriick­
bleiben des Langenwachstums hinter Kontrolltieren und Ausbildung kiirzerer 
und plumper Schadelformen beobachtet. Mikroskopisch findet man Ver­
minderung der Knorpelzellwucherung mit Schrumpfung, zum Teil auch mit 
Untergang der Zellen. Besonders instruktiv sind diese Erscheinungen bei Ver­
suchen, welche Simpson in neuerer Zeit an 18 Paar Zwillingslammern durch 
Thyreoidektomie bei je einem Lamm angestellt hat. Bei Nagern bleibt das 
physiologische Nachwachsen der abgenutzten Nagezahne aus (Kranz). Bei 
Schafen und Ziegen verkiimmert das Horn. Das Haarkleid der Versuchstiere 
ist im allgemeinen schlecht entwickelt, nur bei Ziegen tritt auffallenderweise 
eine Verdichtung des Felles und Langerwachsen der einzelnen, aUerdings leicht 
ausreiBbaren Haare ein. 
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Gley vertritt die Ansicht, daB diejenigen inneren Sekrete, welche beim 
Gewebsaufbau in der ontogenetischen Periode einwirken, besondere "morpho­
genetische Substanzen" darstelIen, und nennt sie Harmozone. Nachdem aber 
gerade fiir das vorliegende Beispiel erwiesen ist, daB Kendalls Thyroxin aIle 
Funktionen der Schilddriise ersetzen kann, ist die Annahme mehrerer innerer 
Sekrete der Driise nicht haltbar. 

Die Versuche von Gudernatsch an Kaulquappen und anderen Amphibien­
larven haben AufschluB iiber den groBen EinfluB des Schilddriiseninkrets auf 
die Entwicklung gebracht: Er stellte fest, daB die Verfiitterung von Schild­
driisensubstanz an Kaulquappen das Wachstum hintanhalt, da­
gegen die Entwicklung im Sinne der Differenzierung der einzelnen 
Organe fordert. Die umgekehrte Wirkung zeitigte die Verfiitterung von 
Thymusdriisen: Wachstumsbeschleunigung und Entwicklungshemmung. In 
der Folgezeit beschaftigten sich zahlreiche Experimentatoren mit diesen 
interessanten Beobachtungen und verwerteten sie mit verschiedenen End­
zielen. Romeis tat das hauptsachlich mit der Ansicht, durch Priifung von 
verschiedenen Extrakten und Riickstanden der Schilddriise den wirksamen 
Korper naher zu bestimmen, auf der anderen Seite schien ihm die Methode 
geeignet, eine vergleichende Priifung der gebrauchlichsten Schilddriisenhandels­
praparate vorzunehmen. Er stellte in Ubereinstimmung mit Abderhalden 
und Kahn fest, daB die Wirkung nicht an das Vorhandensein von EiweiB­
korpern gebunden ist, ferner, daB auch Fett- und Lipoidsubstanzen fiir das 
Auftreten der typischen Erscheinungen belanglos sind: Abderhalden- beob­
achtete die gleichen die Metamorphose beschleunigenden Wirkungen mit Schild­
driisenpraparaten, welche er durch weitgehenden fermentativen Abbau oder 
durch Hydrolyse mit Schwefelsaure gewann (Optone), und konnte so nach­
weisen, daB die spezifischen Korper keine EiweiBsubstanzen waren. Die mikro­
skopischen Veranderungen entsprechen den makroskopischen, auch hier ist 
eine Entwicklungsbeschleunigung, unter Umstanden in gestorter Reihenfolge 
nachweisbar (Abderhalden und Schiffmann, Lim). Durch eine ganze 
Reihe von Autoren sind diese Erscheinungen mit verschiedenen Modifikationen 
der Versuchsanordnung nachgepriift und bestatigt worden (Kahn, Jensen, 
Prior, Uhlenhuth, Fulton, Wegelin und Abelin, Jarisch, Seaman, 
W. Schulze). Es ist dabei von einigen erneut die Frage aufgeworflm worden, 
ob die wirksame Substanz jodhaltig ist, ob die Wirkung dem Jodgehalt parallel 
geht und ob Jodverfiitterung allein solche Wirkungen hervorzuruien vermag. 
We g elin und A b elin kommen bei vergleichender Priifung verschiedener 
Schilddriisen (normale, von Neugeborenen, Struma coHoides diffusa, Str. colI. 
nodosa,. Str. parenchymatosa und Basedowstruma) in derartigen Kaulquappen­
versuchen zu der Ansicht, daB kolloidreiche Schilddriisen starker wirken ala 
kolloidarme und daB die Wirkung dem Jodgehalt parallel geht. Durch saures 
basisches Natriumphosphat gelang es in einzelnen Fallen, die Wirkung zu 
hemmen. Die Schilddriisen Neugeborener, welche ja frei von Kolloid und Jod 
sind, wirken nicht. Seaman, welcher alkoholische Schilddriisenextrakte 
anwandte, beobachtete damit eine starke Wirkung, ohne einen ParaHelismus 
mit dem Jodgehalt feststellen zu konnen. Jod aHein ist nicht wirksam (Uhlen­
huth), dagegen Dijodtyrosin, Dijodtyramin, Glycyldijodtyrosin, Dijodtyrosin­
methylester (Abderhalden und Schiff mann, Swingle). Unwirksam sind 
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Jodmethyldijodtyrosin, (J-Jodsaure, Alival, Tyrosin, ebenso Jodgelatine und 
Jodcasein. Abelin weist darauf bin, daB beim Jodieren der EiweiBkorper 
ganz verschiedene Jodprodukte entstehen konnen. Das mag eine Erklarung 
der Widerspriiche zwischen seinen und J ens ens Experimenten geben. Jensen 
hat in seinen Untersuchungen am Axolotl sehr genaue Resultate erzielt und 
hat eine Standardisierungsmethode zur Bestimmung der Wirksamkeit von 
Thyreoideapraparaten ausgearbeitet: Das Thyroxin (Kendall) hat eine prompte 
Wirkung besonders intraperitoneal. Es ergab sich in Jensens Versuchen, 
daB der Grad der Wirkung der verschiedenen Praparate nicht dem Jodgehalt 
entspricht. Nach seinen Versuchen an Frosch- und Krotenlarven ist Jodcasein 
und Jodserumglobulin wirksam(ebenso auch Swingle), dagegen Jodserum­
albumin und Jodovoalbumin nicht oder nur sehr schwach. Beim Axolotl hat 
nur Jodcasein eine Wirkung. Die Frage, ob diese Wirkung nun eine direkte 
ist, oder ob sie auf Anregung der Schilddriisentatigkeit beruht, wird nicht 
entschieden. Huxley spricht sich in diesem letzteren Sinne aus. In diesem 
Zusammenhang ist die Feststellung von Uhlenhuth bemerkenswert, daB der 
Hohlensalamander, Typhlomolge rathbuni, welcher in seiner Entwicklung nie 
iiber das Larvenstadium binauskommt, keine Schilddriise besitzt. W. Schulze 
erzielte umgekehrt nach Thyreoidektomie an Rana fusca-Larven Ent­
wicklungshemmung und gesteigertes Wachstum und konnte darauf die Weiter­
entwicklung durch Verfiitterung von Rinderschilddriisen hervorrufen. Er sah 
auch nach parenteraler Ein,verleibung (Implantation von Schilddriise) eine 
entsprechende Wirkung. Diese· Experimente beweisen, daB es sich hier um 
eine spezifische Wirkung des Schilddriisenhormons handelt. Entwicklungs­
beschleunigungen sind auch durch andere Einfliisse moglich: J aris c h beob­
achtete Entwicklungsbeschleunigung bei Hungertieren, nachstdem auch bei 
einseitiger Ernahrung (EiweiB oder Dotter oder Starke allein) und neigt daher 
zu der Auffassung, daB dissimilatorische Vorgange an sich bereits eine Ent­
wicklungsbeschleunigung hervorzubringen vermogen. Groebbels priifte unter 
anderen die Einwirkung von vitaminarmer Nahrung und erzielte auch damit 
eine entsprechende Wirkung. 

Cameron und Carmichael untersuchten die alimentare Schild­
driisenwirkung an jungen weiBen Ratten und Kaninchen und beob­
achteten gleichfalls spezifische Wirkungen: Hemmung des Wachstums im 
Verhaltnis zur verfiitterten Schilddriisenmenge, Schwinden des Fettgewebes, 
Hypertrophie von Herz, Leber, Nieren und Nebennieren, Gewichtsabnahme 
der Schilddriise. Mikroskopisoh stellten sie eine sehr starke Kolloidvermehrung 
in den Blaschen fest und fanden Kolloid auch im interalveolaren Gewebe und 
in den LymphgefaBen. Mit Jodnatrium erreichten sie zwar auch eine Kolloid­
vermehrung, doch keine Wachstumshemmung und keine Veranderung an den 
iibrigen inneren Organen. Thyroxin wirkte spezifisch in Mengen von 1 :200 000 
bis 1: 4000000 des Korpergewichts. Romeis beobachtete die typische Kaul­
quappen wirkung in noch viel geringeren Konzentrationen: namlich bei 
1 : 50 000 009 und 1: lOO 000 000 bei 3 -4 maliger Einwirkung der Losung, 
ferner bei 1: 5 Milliarden, wenn die Quappen wahrend der ganzen Dauer ibrer 
Larvenzeit der Losung ausgesetzt waren. 
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b) Wirkung auf den Kraft- und EnergiewechseI. 

Die Regulation des Gesamtstoffwechsels des Organismus ist die­
jenige Funktion der Schiiddriise, welche ihre bedeutsamste Tatigkeit darstellt. 
Sie ragt damit weit iiber den Grad hinaus, mit welchem andere Organe einen 
EinfIuB auf den Stoffwechsel ausiiben. 

Auf die Stoffwechselvorgange ".-rrkt der Verlust der Schilddriise einmal 
im Sinne einer deutlichen Herabsetzung, wie das die Versuche von E p pin g e r, 
Falta, Rudinge'r, Rovinsky, Schneider ergeben. Gleichzeitig 
sinkt der EiweiBumsatz, entsprechend die N-Ausscheidung. Wenn friihere 
Untersucher zu abweichenden und einander ganz widersprechenden Resul­
taten kamen, so lag das an der mangelnden Beriicksichtigung der Epithel­
korperchen als Organe mit selbstandiger Funktion. Die Einwirkung der Schild­
driise auf den Eiweillumsatz illustrieren Versuche von Mansfeld und seinen 
Mitarbeitern. Normale Tiere reagieren auf Sauerstoffmangel mit einer betracht­
lichen Steigerung der EiweiBzersetzung. Mansfeld und Miiller fanden, daB 
dieser Sauerstoffmangel, den sie an ibren Versuchstieren durch Blausaure, 
Luftverdiinnung und Blutentziehung herstellten, an thyreopriven Tieren ohne 
EinfluB auf den EiweiBstoffwechsel ist. Also ist die bei Sauerstoffmangel 
gesteigerte EiweiBzersetzung an das Vorhandensein der Schilddriise gebunden. 
Dagegen scheint ein EinfluB auf die bekannte pramortale EiweiBzersetzung, 
welchen Mansfeid und Hamburger auf Grund von Versuchen an thyreopriven 
hungernden Kaninchen annehmen, nicbt oder nur in geringem MaBe zu bestehen 
(Grafe). Der Kohienhydratstoffwechsel zeigt eine Veranderung im 
Sinne der Toleranzerhohung. Die Verfiitterung selbst groBer Zuckermengen 
verursacht keine alimentare Glykosurie. 

Die durch Schiiddriisenausfall bedingten Stoffwechseiveranderungen k6nnen 
noch klarer und eindeutiger ais im Tierexperiment am Menschen beobachtet 
werden. Fiir die Ausfallserscheinlmgen kommen hier Vertreter aus der Myx­
ode m gr u p p e in Betracht: Thyreoaplasie (Myxoedema congenitum), Myxoedema 
infantile, endemischer Kretinismus, Myxoedema adultorum, die inkom pIette 
Scbilddriiseninsuffizienz (Hypothyreoidie benigne chronique, Hertoghe) und 
Falle mit totaler THyreoidektomie, wie sie bei malignen Tumoren, selten auch 
bei M. Basedowii (Sudeck) ausgefiihrt wird. 

Die Stoffwechseiveranderungen entsprechen vollstandig den an thyreopriven 
Tieren festgestellten. 1m Vordergrunde steht die erhebliche Herabsetzung des 
Grundumsatzes, die nach Magnus-Levy bis 59 0/ 0 betragen kann. Die Nah­
rungsaufnahme der Myxodematosen ist entsprechend gering, besonders der 
1jjiweiBumsatz stark herabgesetzt. Es kommt infolgedessen zu einer Vermehrung 
des Korpergewichts und zu Fettleibigkeit, was einige Autoren veranlaBte, 
auch fiir die Dercumsche Krankheit die Scbilddriise verantwortlich zu machen. 
Dieser SchluB erscheint mil" nicht berechtigt, da auch Storungen anderer Organe 
- Ovarien, Hypophyse, Zwischenhirn ~ AnlaB zu abnormer Fettentwickiung 
werden konnen und die Beziehungen der Schilddriise zur Dercumschen Krank­
heit nicbt erwiesen sind. 

MeBbar ist der Grad der Herabsetzung des Gesamtstoffwechsels am Menschen 
und auch am Versucbstier durch Analyse der Gesamtverbrennungs­
prozesse. Das geschieht durch Bestimmung der in der Zeiteinheit mit der 

Ergebnisse d. inn. Med. 27. 22 
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Atmungsluft aufgenommenen Sauerstoffmenge und der entsprechend abge­
gebenen Kohlensaure. Solange derartige Bestimmungen einen groBen Aufwand 
von Zeit und Apparaten erforderten (wie bei der Versuchsanordnung von Petten­
kofer und Zuntz- Geppert), wurden solche Analysen nur selten ausgefiihrt. 
Magnus-Levy beobachtete Herabsetzungen bis zu 50 0/ 0 des Normalwertes. 
In neuerer Zeit ermoglichen die Respirationsapparate von Benedict und 
seinen Schiilern, ferner der von Knipping ein exaktes Arbeiten auch in kurz­
fristigen Versuchen (von etwa 10-15 Minuten Dauer), und seit deren Ein­
fiihrung ist die Bestimmung des respiratorisehen Stoffwechsels in Nordamerika 
und fast aueh schon in den deutschen Landen zu einer allgemein gebrauch­
lichen klinischen Untersuchungsmethode geworden (Grafe, Hill, Bircher, 
Sturgis). An eigenen Fallen von Myxodem der Erwachsenen konnte ich Stoff­
wechseleinschrankungen um 30 und 35 0/ 0 feststellen. Es liegen insbesondere 
auch Beobachtungen bei kindlichen Kretinen und Strumektomien vor. Die 
Autoren (Cabot, Solgruber und Hendry, Staehelin, Hagenbach und 
Nager) berichten von Grundumsatzerniedrigungen bis um 50%. 

Umgekehrt finden wir in der menschlichen Pathologie regelmaBig eine 
erhebliche Steigerung des Stoffwechsels bei den Fallen von M. Basedowii und 
den unter dem Namen der Thyreosen (Krecke) oder Hyperthyreosen (diese 
Bezeichnung scheint mir empfehlenswerter zu sein) zusammengefaBten Formen 
der Schilddriisenhyperfunktionszustande. Das Verdienst, als erster (1893) 
diese Wirkung nachgewiesen zu haben, gebiihrt Fr. Miiller, und zwar machte 
er seine Beobachtungen auf Grund einer Vergleichung der Nahrungsbilanz 
mit dem Verhalten des Korpergewichts seiner Patienten. Eine seiner Basedow­
patientinnen hatte taglich einen N-Verlust von 0,94 g. Magnus-Levy wies 
dann die Stoffwechselsteigerung durch die respiratorische Gaswechselanalyse 
nacho Er fand Erhohungen des Umsatzes bis zu 100%. Die besonders in letzter 
Zeit sehr zahlreich erschienenen Veroffentlichungen iiber Gaswechsel bei Hyper­
thyreoidismus bestatigen das (Du Bois, Mc Carthey, Wilson, C. M. und 
Dorothy Wilson, Lawrence, Frazier und Adler, Means, Segall und 
Means, Peterson und Walter, Roth, Pickard, Louks, Sturgis, Boothby 
und Sandiford, Lahey, Kowitz u. a.). Liebesny und Schwarz berichten 
gleichfalls von derartigen StoHwechselsteigerungen, welche sie bei Fallen von 
Hyperthyreoidismus in Wien feststellen konnten. Sie erreichten allerdings 
nicht so hohe Steigerungen, ,vie die amerikanischen Autoren. Dieser Befuna 
laBt sich meines Erachtens in Einklang bringen mit der Beobachtung von 
Curschmann, daB wahrend der Unterernahrungsperiode in den letzten Kriegs­
jahren und in der Nachkriegszeit die Basedowfalle sowohl der Zahl als besonders 
auch der Schwere nach abgenommen haben. Auch an den Wiener Fallen diirfte 
die Unterernahrung einen hemmenden EinfluB auf die Schilddriise aus­
geiibt haben. Die StoHwechselsteigerung ist belm Hyperthyreoidismus so 
konstant und in allen klinisch einwandfreien Fallen so deutlich nachweisbar, 
daB mit Lahay del' Satz aufgestellt werden kann: ein Hyperthyreoidismus 
ohne GrundumsatzerhohUlJg kommt nicht vor. 

Die stoffwechselsteigernde Wirkung des Schilddriisensekrets ist endlich 
nachweisbar, wenn man Menschen oder Tiere kiinstlich durch Zufuhr 
von Schilddriisen-Substanz odeI' -Extraktion oder Thyroxin in einen hyper­
thyreotischen Zustand versetzt. Man erreicht solche Wirkung schon 
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.durch Zufuhr von Schilddriisenpraparaten per os. Das Inkret verliert also 
seine Wirkung nicht, wenn es vordein Ubertritt in den Kreislauf dem Ver­
dauungsprozeB ausgesetzt ist. Die Wirkung des oralen kunstlichen Hyper­
thyreoidismus habe ich in einer Serie VOn 80 Stoffwechseluntersuchungen 
1921/22 studiert und gefunden, daB Schilddriisentrockensubstanz (Gl. thy­
reoidea sicc. Merck) zu 0,2 p. d. nicht nur irnstande ist, ein Myxodem mit 
35% Stoffwechseldefizit auf das normale Niveau zu bringen, sondern einem 
Normalen einverleibt konstant stoffwechselsteigernd wirkt. Es handelt sich 
da urn Werte von +8 bis 17,5%. Die Wirkung kann mit Verzogerung bis zu 
4 W ochen eintreten, das sind jedoch Ausnahmefalle. FaIle von Dystrophia 
adiposo-genitalis haben sich bei 0,6 g Schilddrusentrockensubstanz als ubtlr­
empfindlich erwiesen, sowohl in subjektiven Beschwerden, als auch in dem 
Grade der Stoffwechselerhohung, welche Werte von +50% erreichten. 

Auch an Tieren sind solche Stoffwechselsteigerungen durch orale Zufuhr 
von Schilddriisenprodukten nachgewiesen worden (Hildebrandt bei Ratten, 
Romeis, Abelin und Scheinfinkel an Amphibienlarven). 

Die Wirkung des Thyroxinist bei derartigen Versuchen ganz besonders 
intensiv. 1 mg steigert den Stoffwechsel bei einem Menschen von 75 kg urn 2 0/ 0 

(Kendall, Millet und Bowen). Der Hohepunkt der Wirkung ist am 10. Tage 
zu beobachten, der Effekt halt 3 Wochen nach Aussetzen des Praparates an. 

Die klinische Verwendung des der Thyreoidea eigenen groBen regulatorischen 
Einflusses auf die Energie- und Kraftwechselvorgange fiihrt uns zu einer recht 
brauchbaren Methode der Funktionsprufung. Voraussetzung dafiir ist 
die Kenntnis der bei der Beeinflussung des Stoffwechsels sonst in Frage kommen­
den Faktoren. In erster Linie sind da Temperatursteigerungen zu beriicksichtigen. 
Aus den zahlreichen calorimetrischen und respiratorischen Stoffwechselbestirn­
mungen im Fieber (Grafe) geht hervor, daB, besonders in den letzten Tagen 
akuter mit Temperatursteigerung einhergehender Infektionen Steigerungen urn 
50% und mehr beobachtet werden, Werte, wie wir sie beirn Hyperthyreoidismus 
kennen. Bei langerer Dauer der Krankheit und abnehmendem Ernahrungs­
zustand vermindert sich der Mehrverbrauch deutlich. Es ist ferner wertvoll 
zu wissen, wenn Hypothyreoidismus in Frage kommt, daB in den ersten fieber­
freien Tagen als Ausdruck von SparmaBnahmen des Korpers ein weiteres Ab­
sinken der Verbrennungsvorgange einzutreten pflegt, so daB der Grundumsatz 
gegen die Norm vermindert erscheint. Ferner sind auch gelegentlich maligne 
Tumoren imstande, Stoffwechselsteigerungen zu verursachen. Allerdings ergeben 
die vorliegenden Untersuchungen (Grafe) keineswegs ubereinstirnmende und 
eindeutige Resultate. Cohnheim und von Dungern fanden Steigerungen 
bei TiertuJiloren, wenn das Stadium der Kachexie eingetreten war. 

Auch bei schweren Anamien kann eine Steigerung des Grundumsatzes 
beobachtet werden. Auch hier ist trotz der zahlreichen Bearbeitungen das 
vorliegende Material noch zu gering, urn ins einzelne gehende GesetzmaBigkeiten 
abzuleiten (Grafe). Eine sichere Steigerung wird bei den schweren Fallen 
(lib unter 30%) beobachtet. RegelmaBige Steigerungen finden sich dagegen 
bei allen Formen der Leukamie. Es wird von Werten bis zu 100% berichtet 
(Ubersicht bei Grafe). Auch bei Akromegalie sind gelegentlich Steigerungen 
festgestellt (Salomon, Magnus-Levy, Boothby, Means und BurgeB). 
Zuletzt wirkt Pellagra steigernd. Jones fand bei 7 Fallen regelmaBig eine 

22* 
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StoffwechseIerhOhung von 42-53%. Eine Erniedrigung des Stoffwechsels 
finden wir, abgesehen vom Hypothyreoidismus hauptsachlich bei Hunger­
zustanden (vom 3. Tage an, Grafe), dann bei Zerstorungen des Hypophysen­
vorderlappens mit dem klinischen Bild der Simmondsschen hypophysaren 
Kachexie. R. Plaut fand in zwei vorgeschrittenen Fallen Herabsetzungen 
von 30%, in einem dritten noch nicht sehr entwickeiten dagegen eine Steigerung 
von 28 0/ 0, Endlich wird bei einzelnen Fallen yon M. Addisonii von einer Senkung 
des Grundumsatzes berichtet (Grafe). Wenn es also im Verlauf der klinischen 
Untersuchung gelingt, diese eben beschriebenen Zustande auszuschlieBen - das 
diirfte im allgemeinen moglich sein - so konnen wir mit einemgroBen Grad 
von Wahrscheinlichkeit den Funktionszustand der Schilddriise aus dem Ergebnis 
der Stoffwechseluntersuchung ableiten. Das ist uns wertvoll in zweierlei Hill­
sicht: erstens zur Stellung der Diagnose, zweitens zur Kontrolle der Therapie 
bei Hyper- und Hypofunktionserscheinungen der Thyreoidea. Diagnostisch 
vermogen wir durch Bestimmung des Grundumsatzes und Vergleich des Wertes 
mit dem Normalwert von den Hyperthyreosen abzutrennen hauptsachlich die 
sich durch Erscheinungen von erhohter Erregung des vegetativen Nerven­
systems manifestierenden Neurosen, und ferner die initialen FaIle der Lungen­
tuberkulose, welche ja gelegentlich mit den unentwickelten Formen des M. Base­
dowii eine gewisse Ahnlichkeit aufweisen konnen. 

Solche differentialdiagnostischen Schwierigkeiten mogen Veranlassung sein 
zu Widersprfichen zwischen rein klinischer und pathologischer Bearbeitung, 
wie sie in den Abhandlungen von Kehl und v. Brandenstein, welche etwa 
zu gleicher Zeit das Material von Hamburger Tuberkulosefallen untersucht 
haben. v. Brandenstein fand an 100 Lungentuberkulosen, 30 Mannern und 
70 Frauen, eine SchilddriisenvergroBerung bei 6 Mannern und 29 Frauen und 
glaubt darunter 6 ausgesprochene FaIle von M. Basedowii und 19 Formes frustes 
gefunden zu haben, und zwar ausschlieBlich im 1. und 2. Stadium der Lungen­
tuberkulose. Kehl untersuchte pathologisch-histologisch 50 Strumen von 
Tuberkulosen im 3. Stadium und fand nicht ein einziges Mal Veranderungen, 
die im Sinne eines M. Basedowii hatten gedeutet werden konnen. 

Das Verfahren der respiratorischen Stoffwechseluntersuchung bei der 
Differentialdiagnose des M. Basedowii hat sich uns und vielen anderen Unter­
suchern als durchaus brauchbar erwiesen (Kay, Frazier und Adler, Russell, 
Millet und Bowen, Louks, Pickard, Mc Caskey, Du Bois, Wilson 
und Wilson, Lawrence, Boothby und Sandiford, Lahey, Bircher, 
Hill). 

Ferner kann die Untersuchung des respiratorischen Stoffwechsels dazu 
herangezogen werden zu entscheiden, ob Storungen, welche sich wahrend der 
Behandlung mit Schilddriisenpraparaten hei den Patienten einsteIlen, etwa 
auf einen medikamentosen Hyperthyreoidismus zuriickzufiihren sind. 
In diesem Falle werden wir immer folgeriohtig einen gesteigerten Stoffweohsel 
naohweisen. Auf diese Weise konnte ich feststeIlen, daB FaIle von Dystrophia 
adiposo-genitalis eine vermehrte Empfindlichkeit Schilddriisenpraparaten gegen­
iiber besitzen. 

Unterfunktionszustande der Sohilddriise, also aIle in die MyxOdemgruppe 
gehorigen Krankheitsbilder, werden besonders deutlich durch den Grund­
umsatz naohgewiesen und konnen sehr leicht geklart werden, wenn etwa 
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dif£erentialdiagnostisch Adipositas in hoherem Alter oder Herzmuskelinsuffizienz 
mit Kreislaufstorungen in Frage kommen. W ohl nur ausnahmsweise kommen 
Faile von Nephrosen hier auch in den Bereich der Erwagung. 
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In therapeutischer Hinsicht bedienen wir uns ebenfalls der Bestimmung 
des Stoffwechsels mit gutem Erfolg, wenn wir uns bei Anomalien der Schild­
drusenfunktion Rechenschaft daruber ab- PuIs Kal. 99. 
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Abb.2 1). 
stock berichtet. AlsBeispiel bringe ichzwei 
Kurven. Abb. 1 zeigt die Stoffwechselkurve bei einem Fall von M. Basedowii, 
welcher mit einer Erhohung des Grundumsatzes mit + 69,60/ 0 aufgenommen wurde ; 
durch die in einem Zwischenraum von 14 Tagen vorgenommene doppelseitige 
Hemistrumektomie sinkt die Kurve ziemlich rasch ab und nahert sich dem 
Normalgrundumsatz in 5 Wochen auf +19%; eine Nachuntersuchung nach 
1/2 Jahr ergab bei dem Patienten einen normalen Wert: + 7.9%. Aus der Kurve 

1) Die ausgezogene Linie bedeutet den festgestellten Grundumsatz, die gestrichelte 
den Soll-Grundumsatz (nach Benedict) in Calorien, die punktierte die Pulsfrequenz. 
Der eingekreiste Wert ist nach der Entlassung des Patienten ambulant bestimmt. 
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ist gleichzeitig erkennbar, wie die Pulsfrequenz dem Grundumsatz parallel geht 
und wie der Soll- Grundumsatz allmahlich steigt als Ausdruck der Gewichtszu-
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Abb. 3. Verhalten der Pulszahl bei Basedowpatienten vor und nach der Operation. 
(Nach Segall und Means.) 
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. der Werte. 

nahme des Patienten. Die Abb. 2 bringt ein Beispiel dieser Verhiiltnisse bei Struma 
colloides diffusa. Hier ist der Grundumsatz von vorneherein normal und 
Wird 4urch die Entfernung des groBten Telles der funktionell minderwertigen 
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.Kolloidstruma so gut wie garnicht beriihrt. Entsprechende Untersuchungen liegen 
auch von den bereits oben erwahnten amerikanischen Autoren vor. Besonders 
hervorzuheben sind hier die Arbeiten ~onPeterson und Walter (2500 Beob­
achtungen an 1200 Personen), Sturgis (Beobachtung eines Basedowpatienten 
192 Tage lang), und Segall und Means, welche" den EinfluB der Operation 
in taglichen Stoffwechselbestimmungen 4 Tage vor bis 10 Tage nachher ver­
folgen (Abb. 3 und 4). 

Ganz analog sind wir imstande, die Therapie bei MyxOdem auf ihre Wirk­
samkeit zu priifen. Rier pflegt die Kurve des Grundumsatzes in der Regel 
sehr instruktive Bilder zu geben; Abb. 5 zeigt die Kurve von einem Patienten, 
welcher mit 35 0/ 0 Stoffwechseldefizit eingeliefert Wlirde und welcher in 14 Tagen 
bei taglich 0,6 GlandUl. thyr. sicc. Merck seinen normalen Umsatz anuahernd 
erreichte. In den nachsten 14 Tagen hielt er sich auf dieser Rohe bei 0,3 g taglich, 
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nach Absetzen des Medikaments fiel er danu rasoh wieder in sein Defizit zuruck, 
welches danu bei 0,1 g taglich zum Teil, bei 0,2 g volIstandig ausgeglichen wurde. 
Die klinischen Symptome gingen diesem Verhalten der Kurve durchaus parallel. 

SohlieBlieh konuen wir die Bestimmung des Grundumsatzes dazu verwerten 
festzustellen, ob wir Sehilddriisenpraparate, welche wir normalen Menschen, 
besser noch Myxodemkranken verabfolgen, wirksam sind und in welchem Grade 
das gesehieht. leh konnte so z. B. in meinen friiheren Untersuchq.ngen fest­
stellen, daB von den Merekschen Tabletten 0,2 g Trockensubstanz pro Tag 
im Verlaufe von 14 Tagen beim Erwaehsenen von etwa 75 kg eine deutliche 
Erhebung des Grundumsatzes bewirken. Wir konuen auBerdem auch quanti­
tative Sehatzungen der in den Tabletten enthaltenen Substanz, des Thyroxins, 
vornehmen, wenn wir die Angabe Kendalls (von Mille und Bowen bestatigt) 
berftcksichtigen, daB 1 mg Thyroxin bei einem Menschen von 75 kg den Stoff­
wechsel um 2% in die Rohe setzt. 

c) Wasser- und SalzstoHwechsel. 
Zu den Funktionen der Schilddriise gebOrt ferner die Beeinflussung sowohl 

der Wasser- als aueh der Kochsalzausseheidung aus dem Korper, beides in 
fo'rderndem Sinue. Die Tatsache war bereits schon friiher bekanut (Magnus­
Levy, Fr. v. Muller). Eppinger machte danu 1917 diese Beziehung zum 
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Gegenstand einer sehr eingehenden klinisch-experimentellen Studie. In seinen 
Tierversuchen vermochte er nachzuweisen, daB lmter dem EinfluB von Schild­
drusenfutterung das per os gereichte Wasser in 3 Stunden nicht wie normaler­
weise zu 60%' sondern vollig im Harn wiedererscheint; wurden die Tiere 
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Einfuhr 1500 ccm Wasser um 7 Uhr. Die Stabe bezeichnen die ausgeschiedenen Wasser­
mengen, die gestrichelte Linie das spezifische Gewicht, die ausgezogene die Summe der 

Harnmengen in den ersteu Stunden. 
(Aus K 0 wit z, Experimentelle Untersuchungen zu dem Problem der Schilddriisenfunktion. 

Zeitschr. f. d. ges. expo Med. Bd. 34, S. 457 ff. 1923, S. 483 u. 484.) 
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thyreoidektomiert, so erschien nach 3 Stunden nicht 60, sondern 30% der 
eingefiihrten Menge wieder. Unter die Haut eingespritzt~ SalzlOsungen wurden 
beim schilddriisengefiitterten Hund rascher aIs beim normalen ausgeschieden, 
beim thyreopriven Tier blieben sie bis 48 Stunden und langer liegen. Der 
Myxodematose saugt wie mit einem Schwamm im Unterhautgewebe gierig 
Wasser und Salz auf, eineriei, ob sie per os oder subcutan eingefiihrt werden. 
Schilddriisengaben veranlassen diesen Schwamm sehr rasch zur Abgabe beider 
Substanzen. Der Ang'riffspunkt der Schilddriise liegt nicht in der Niere, sondern 
in der Haut. Diese Feststellungen wurden von verschiedenen Nachuntersuchern 
bestatigt (Meyer-Bisch, Schaal). DaB der Schilddriisensubstanz entquellende 
Funktion zukommt, geht auch aus den Beobachtungen von Veil und Bohn 
hervor. Bemerkenswert sind auch die Versuche von Fujimaki und Hilde­
brand t an Kaninchen. Die Injektion von 1 mg Thyroxin bewirkte lange und 
hochgradige Hydramie, starke Wasser- und Kochsalzausfuhr. DaB die Thyroxin­
wirkung peripher angreift, konnten die Autoren dadurch nachweisen, daB 
sie denselben Effekt erzielten, wenn sie dem Versuchstier das Halsmark 
im 7. Segment durchschnitten. Der EinfluB der Schilddriise auf den Wasser­
und den Salzhaushalt ist auch mit einfachen Mitteln am Menschen zu 
demonstrieren mit Hilfe des Wasser- und des Konzentrationsversuchs. Abb. 6 
und 7 laBt einen Versuch vor und nach einer 14tagigen taglichen Thyreoidin­
gabe von 0,3 g Trockensubstanz bei einem Patienten mit Aoiteninsuffizienz 
erkennen. Deutlich ist die Zunahme der Ausschwemmungsbereitschaft, bereits 
nach 3 Stunden werden die eingefiihrten 1500 ccm iiberschritten. Abb. 8 und 9 
illustriert die Diurese vor und nach der Schilddriisenbehandlung bei dem bereits 
oben erwahnten Fall mit Myxodem. Wir erkennen hier nicht nur eine Zunahme 
der Wasser-, sondern auch der Salzausscheidung, wie er aus dem hoheren 
spezifischen Gewicht hervorgeht. Bei thyreopriven Tieren ist die Ausscheidung 
von Chlor, Kalk, Phosphor und Magnesia im Harn und Kot verminde~t; nach 
Zufuhr von Schilddriisenstoffen steigen die Werte wieder an (Biedl). 

d) Warmeregulation. 
Die Beteiligung der Schilddriise an der Warmeregulation verdient im An­

schluB an die Stoffwechseleinwirkungen besprochen zu werden, wei! sich hier 
mancherlei Beriihrungspunkte ergeben. Sie hat in der Literatur der letzten 
Jahre eine mehrfache Beachtung erfahren, ohne daB jedoch ihre Rolle ein­
deutig entschieden ware. 

Sehr wertvoll waren zunachst die Untersuchungen von Leo Adler an 
Winterschlafern. Er konnte einmal an Fledermausen und Igeln histologisch 
nachweisen, daB in den Schilddriisen im Herbst f Riickbildungserscheinungen 
auftreten, welche eine sehr starke Atrophie des Organs herbeifiihren konnen. 
Injizierte er nun Schilddriisenextrakt wahrend des Winterschlafs, so stieg 
die Temperatur von 6 auf etwa 34° unter Zunahme der Atemfrequenz, und es 
trat schlieBlich eine Zeitlang volliges Erwachen ein. In weiteren Versuchen 
durchschnitt er den Tieren das HaIsmark oder exzidierte die Regio subthalamic a 
und schaltete so die zentrale Nervenregulation aus. Durch Ergotoxinvergiftung 
konnte er die Sympathicusendapparate lahmen. In beiden Fallen bekam er 
ebenfalIs die Schilddriisenwirkung. Er schlieBt daher, daB der Angriffspunkt 
der Wirkung weder das Warmezentrum noch der periphere Sympathicus ist, 
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sondern die Orte der Warmebildung selbst. Umgekehrt hat Kalte und Warme 
einen EiniluB auf die Entwicklung der Schilddriisen. Das konnte Leo Adler 
ebenialls zeigen, indem er Froschlarven bei verschiedener Temperatur hielt. 
In den Hitzekulturen wurden die Schilddriisen kleiner angelegt und verkleinerten 
sich bei der weiteren Entwicklung noch mehr. Bei niederen Temperaturen 
nahmen die Drusen zu, das Follikelepithel wucherte, das Kolloid verfliissigte 
sich. An Ha.us~ausen, welche teils bei 32-40°, teils bei 4-7° gehalten wurden, 
konnte Hart dieselben Erscheinungen feststellen. FUr den Menschen war 
die Beobachtung von Gerty Cori bedeutungsvoll: an einem kongenital 
myxodematosen Kinde von 4 Jahren bewirkt ein Bad von 25° wld 10 Minuten 
Dauer einen starkeren Abfall der Korpertemperatur (33 statt 36°) und eine 
sehr verzogerte Wiedererwarmung. Die Ausgangstemperatur wird erst nach 14, 
statt wie beim Gesunden nach P/2 Stunden erreicht. Nach Schilddriisen­
behandlung ist der Absturz ebenialls stark, die Wiedererwarmung jedoch normal. 
Dieselben Erscheinungen k:.onnte Cori dann spater in Versuchen an zwei der 
Schilddriise beraubten Kaninchen experimentell wiederholen. Mansfeld und 
Pap untersuchten die Schilddriiseneinwirkung an nach Langendorf isolierten 
Kaninchenherzen, welche sie durchstromen lie Ben von dem Serum von Tieren, 
die vor der T6tung teils abgekiihlt, teils erwarmt waren. Die WarmebiIdung 
wurde an der Zuckerverbrennung der isolierten Herzen gemessen. Bei Durch­
stromung mit dem Serum abgekiihlter Tiere war· der Zuckerverbrauch des 
Herzens abnorm hoch, bei Serum erwarmter Tiere abnorm gering. Die Wirkung 
fehlte, wenn die Tiere vorher thyreoidektomiert waren. Die Autoren nehmen 
daher an, daB Tiere, welche gegen Kalte oder Warme eine Regulation vorzu­
nehmen haben, in ihrem Serum chemische Stoffe, "Heizhormone" bzw. "Kiihl­
hormone" fiihren. Wir kommen meines Erachtens ohne diese immerhin etwas 
gezwungene Theorie aus, wenn wir annehmen, daB in die Blutbahn der abge­
kiihlten Tiere mehr, in die der Warmetiere weniger Thyroxin als unter gewohn­
lichen Bedingungen sezerniert wurde. 

Schenk kam zu ahnlichen Resultaten. Bei Unterkiihlungsversuchen am 
Kaninchen stellte er fest, daB die Strumektomie den Wiederanstieg der Tem­
peratur um 1-P/2 Stunden verzogerte; in einer anderen Versuchsserie fand er, 
daB Seruminjektionen bei Normaltieren intravenos den Stoffwechsel hochstens 
bis zu einer Steigerung von 10% veranderten. Serum abgekiihlter Tiere lieB 
dagegen den Sauerstoffverbrauch schilddrUsenloser Kaninchen um 39, 48 und 
13% ansteigen; das Serum abgekiihlter schilddriisenloser Tiere war unwirksam. 
Pfeifer kommt in Meerschweinchenversuchen zu ahnlichen Ergebnissen wie 
Cori und Schenk. Den Ergebnissen dieser Autoren stehen eine Reihe von 
negativen Befunden anderer Forscher gegeniiber. Hi! de bra n d t experimentierte 
an Ratten und stellte fest, daB die chemische Warmeregulation nach der Thy­
reoidektomie qualitativ und auch annahernd quantitativ gleich dem Verhalten 
bei normalen Tieren ist, Grafe und v. Redwitz beobachteten am HWlde, 
daB die chemische Warmeregulation vor und nach der Exstirpation der Schild­
druse gleich ablauft, auch der durch Iniektion mit Bac. suipestifer erzeugte 
Fieberstoffwechsel verhalt sich in beiden Zustanden gleich. Auch Isenschmidt 
konnte an Kaninchenversuchen mit und ohne Brustmarkdurchschneidung 
einen EiniluB der Thyreoidektomie auf die Warmeregulationsbreite nicht 
erkennen. Ascher und Nyffenegger machten Kaninchenversuche und 
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beobachteten die Wirkung des Warmestichs vor und nach der Thyreoidektomie. 
Nach dem zweiten Warmestich war die Steigerung der Korpertemperatur 
geringer und kiirzer. DaB es aber zu einer Warmestichreaktion kommt, beweist, 
daB die Schilddruse dazu nicht unbedingt erforderlich ist. 

Auch die Beobachtung von Kepinow und Metallnikow, daB thyreoid­
ektomierte Kaninchen bei Infektion mit Tuberkulose keinen Fieberanstieg, 
wohl aber toxische Efscheinungen erkennen lieBen, demonstriert die Warme­
regul<ttionsfunktion der Schilddruse. 

Wenn Marco fand, daBbei M. Basedow die Perspiratio insensibilis ge­
steigert ist, wenn fernerBenedict feststellenkonnte, daB der Grad der Per­
spiratio insensibilis stets dem Grundumsatz parallel geht, so ist das der Aus­
druck einer mechanischen Warmeregulierung, welche bei Stoffwechselsteige­
rungen einen Temperaturanstieg verhindert. 

e) Ernahrung. 
Die Beziehung der Schilddrusezur Ernahrung ist eine zweifache: einmal 

wirkt sie bei der sehr groBen Bedeutung, welche sie fiir die Regulation des 
GBsamtstoff- und Kraftwechsels besitzt, bestimmend auf den Ernahrungs­
zustand des Organismus. Es ist ohne weiteres einIeuchtend, daB bei den 
Zustanden von Hyperthyreoidismus, welche mit einer Grundumsatzsteigerung 
bis zu 100% einhergehen, ein erheblicher Teil der Nahrungdurch den auf 
das Konto der Schilddruseneinwirklmg zu setzenden Mehrverbrauch verloren 
geht, daB also eine Unterernahrung stattfinden muB bei einer fiir den ent­
sprechenden Normalen ausreichenden Calorienzahl. Auf der anderen Seite ist 
klar, warum Myxodomatose mitsehr wenig Nahrung bestehen konnen. Zweitens 
ist aber die Funktion des Organs deutlich abhangig von der Art und 
dem AusmaBe der zugefuhrten Nahrung. Das konnte Curschmann 
demonstrieren an der Unterernahrungsperiode der Kriegs- und Nachkriegszeit. 
Er stellte fest, daB die Zahl und die Schwere der Basedowfalle abnahmen, in 
der Zeit reichlicher Ernahrung dagegen wieder zunahmen. Die Beobachtungen 
von Harries bieten eine Erklarung fUr diese Feststellung. DasThyroxin 
ist ein Abkommlung .des Tryptophans; normalerweise wird nur ein Teil des im 
Darm gebildeten Tryptophans resorbiert, der Rest zu Indol- und Skatolver­
bindungen abgebaut und mit dem Harn ausgeschieden. Bei allen von Harries 
untersuchten Basedowpatienten fehIte Indican im Harn. Er nimmt daher an, 
daB beim M. Basedowii die Indolbildner im Darmkanal fehlen und daB daher 
das gesamte Tryptophan resorbiert und der Schilddruse zur Thyroxinbildung 
zugefiihrt wird. Entsprechend auBert sich auch Brown. Ehrstrom gibt 
gestutzt auf die Untersuchungen von Furth und Lieben einige Zahlen: da 
das Tryptophan vom Organismus nicht synthetisch dargesteUt werden kann, 
muB es aus der Nahrung gewonnen werden. Der Tagesbedarf betragt fur einen 
Erwachsenen von 70 kg 2,5-3,2 g. Nml ist der mittlere Tryptophangehalt 
der NahrungseiweiBstoffe 2-2,4%, es waren also taglich etwa 100 g EiweiB 
erforderlich, um das fur den Organismus notige Tryptophan zu liefern. Man 
kann sich also die Curschmannsche Beobachtung so erklaren, daB in Zeiten 
der Unterernahrung die zur Uberfunktion neigende Schilddruse ihre Uber­
produktion von Thyroxin herabzumindern oder einzustellen gezwungen ist, 
weil es ihr an dem erforderlichen Rohmaterial, dem Tryptophan, fehlt. 
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Es liegen ferner Mitteilungen vor, nach denen es auch bei sehr fettreicher 
Diat bei Runden zu einer Ryperplasie der Schilddriise kommt (Mellanby 
und MeHan by), welche dann im histologischen Bild einem Basedowkropf 
sehr ahnelt. McCarrison konnte bei Tauben durch Fiitterung mit Fett 
und auch mit ungesattigten Fettsauren (Olsaure) Schilddriisenhyperplasie mit 
M.-Basedow-Erscheinungen hervorrufen. 

f) Immunkorperbildung und anapbylaktische Sensibilisierung. 
Uber die RoUe, welche die Schilddriise bei den Vorgangen der Abwehr des 

Organismus gegen Infektionen und bei der Entstehung der .t\naphylaxie spielt, 
sind besondersin den letzten Jahren mehrere Untersuchungen angestellt worden. 
Sie fiib,rten mehrfach zu ganz entgegengesetzten Resultaten. Einiges kann· 
man aber immerhin aus ihnen entnehmen: Roussay und SardeHi unter­
suchten die Widerstandskraft von Meerschweinchen und Kaninchen nach 
der Thyreoidektomie gegen Diphtheriebacillen, Diphtherie-, Tetanus- und 
Kobratoxin und fanden keine Abweichung von dem Verhalten bei normalen 
Tieren. Flechseder beobachtete bei Typhuskranken mit Struma parenchyma­
tosa einen giinstigeren Verlauf der Krankheit. Der Versuch einer Erhohung 
der Widerstandskraft durch Verabreichen von Schilddriisenpraparaten hatte 
aber keinen Erfolg. Wenn Kepinow und Metalnikow an schilddriisenlosen 
Meerschweinchen nach Tuberkuloseinfektion einen Fieberanstieg vermissen, 
so ist das wohl auf eine Storung der Warmeregulation zuriickzufiihren, denn 
die Tiere hatten toxische Erscheinungen. Sensmann untersuchte sowohl 
ap. Kaninchen als auch an Runden die Antikorperbildung nach Behandlung 
mit mehreren Antigenen. Weder die Thyreoidektomie, noch die Kastration 
setzte die Fahigkeit der Antikoiperbildung herab, vielfach ergaben sie im Gegen­
teil hOhere Titer. Zu einem ahnlichen Resultat kam Take bei analogen Ver­
such en an Ka.ninchen mit Erythrocyten und Typhusbacillen. Positive Befunde 
sah Pearce und van Allen. Sie beobachteten, daB schilddriisenlose Kaninchen 
eine geringere Resistenz gegeniiber dem Pearce-Brownschen transpantablen 
epithelialen Rodentumor aufwiesen. Es traten reichlich Metastasen auf. 

Die Frage, ob zur Entwicklung einer Anaphylaxie die Schilddriise funk­
tionstiichtig sein muB, ist noch ungeklart. Sie wird bejaht von Lanzenberg 
und Kepinow, welcbe feststellten, daB der Chok ausbleibt, wenn die Meer­
schweinchen bereits vor der Sensibilisierung der Schilddriise beraubt wurden, 
nicht dagegen, wenn das hinterher geschah. Waehle untersuchte den Pepton­
chok an Runden und Kaninchen. Nach der Thyreoidektomie stente er fest, 
daB vom 2.-20. Tage am Kaninchen kein Chok auslOsbar war, wenn er aber 
eine Injektion von sympathikomimetischen Driisenextrakten (Schilddriise, 
Rypophysenvorderlappen oder Nebenniere) vorausschickte, so war die Chok­
erzeugung wieder moglich. Andererseits konnte Kepinow an Meerschweinchen 
feststellen, denen man an den zwei der Reinjektion vorausgehenden Tagen 
0,01 g Schilddriise per os gab, daB die Reinjektion keinen oder nur einen ab­
geilchwachten Chok ergab, daB dagegen groBe Dosen Schilddriise, per os gegeben, 
den Chok nicht nur abschwachen, sondem im Gegenteil verstarken. Bottner 
machte die Beobachtung, daB Menschen mit Basedowscher Krankheit wie 
iiberhaupt mit Storungen der inneren Sekretion und labilem Nervensystem 
besonders zu anaphylaktischen Reaktionen neigen. Roussay und Sordelli 
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fanden, daB sich ein derartiges Ausbleiben der Anaphylaxie wohl bei Meer­
schweinchen, nicht jedoch bei HuIiden und Kaninchen durch die Thyreoid­
ektomie erreichen laBt. Appelmans bestreitet auch den EinfluB der Schild­
driise bei der Meerschweinchenanaphylaxie, einerlei ob die Schilddriisenentfer­
nung vor, wahrend oder nach der sensibilisierenden Antigeninjektion ausgefiihrt 
wird. Pistocchi konnte durch seine Versuche eine Kliirung dieser Wider­
spruche herbeifiihren: er stellte namlich au Meerschweinchen fest, daB der 
Chok gemildert wurde, wenn den Tieren zunachst die Schild~e exstirpiert, 
dann die Sensibilisierung ausgefiihrt wurde und einige Tage vor der zweiten 
Injektion Schilddriisenextrakt gegeben wurde. Der gewohnliche Peptonchok 
wurde durch die vorausgegangene Thyreoidektomie nicht verandert. Er ist 
der Ansicht, daB die Schilddriise wohl den Sensibilisierungsvorgang, nicht aber 
den Chok beeinflussen kann. Die Exstirpation hatte keine Wirkung, wenn das 
Tier schon sensibilisiert war. Wurde erst thyreoidektomiert, dann nach 8 Tagen 
sensibilisiert, so .traten zwar keine auBeren Zeichen der Anaphylaxie auf, wohl 
aber entsprechende Blutveranderung (Eosinophilie). Widal und Abrami 
bringen das Asthma bronchiale als Uberempfindlichkeitsumstand mit Hyper­
thyreose in Zusammenhang und berichten in einer klinischen Arbeit iiber gute 
Erfolge mit Rontgenbestrahlung der Schilddriise bei Fallen, bei welchen 
Asthma bronchiale mit M. Basedowii kombiniert vorkam. Thomas und Del­
hougne erortern ebenfalls die Frage: Schilddriisenfunktion und Immunitat, 
konnen aber aus ihrem Material - 73 Schilddriisen von Kindern - keine ein­
deutigen Schliisse ziehen. Sehr beachtenswert sind in diesem Zusammenhange 
die Phagocytoseversuche von Leon Asher. Er setzte durch Aleuronat­
injektionen bei Kaninchen ein peritoneales Exsudat, punktierte nach 12 Stunden 
und versetzte es mit Kohlensuspension. Die Leukocyten wurden dann mikro­
skopisch ausgezahlt. Von Normaltieren phagocytieren 30-33% der Leukocyten 
des Exsudats die Kohlenteilchen, bei schilddriisenlosen Tieren jedoch nur 
4-7%. Wir erkennen also auch hier wieder einen EinfluB der Schild­
driisentatigkeit auf die Zelle im Sinne einer Anspornung. 

g) Der EinfluB auf Regenerations- und Reparationsvorgiinge. 
Die klinische Beobachtung hauptsachlich hat einen fordernden EinfluB 

der Schilddriise bzw. des Schilddriisenextraktes bei Regenerationsvorgangen 
erkennen lassen. Eppinger berichtet, daB es durch lokal aufgetraufelten 
wasserigen Schilddriisenextrakt gelingt, die Wunden mit mangelnder Heilungs­
tendenz zur Granulation und zu besonders starker Epithelialisierung zu bringen. 
Er erwiihnt dabei friihere Versuche, bei denen sich herausstellte, daB Kaninchen 
an einer 2/3-3/4-Leberexstirpation regelmaBig zugrunde gingen, wenn sie vorher 
strumektomiert waren. Von den Tieren mit erhaltenen Schilddriisen kamen 
40% durch und lebten bis 4 Wochen. Die verzogerte Heilungstendenz bei 
gewissen Wunden stellt er sich so vor, daB die Membranen in der Umgebung 
weniger durchlassig waren, also den Zutritt des Schilddriisensekrets verhinderten. 
Auch bei Fallen aplastischer Anamie beobachtete Eppinger durch Schild­
driisengaben einen giinstigen regeneratorischen EinfluB. Danzer gab bei 
Pleuraergiissen in Fallen von Pneumonie und anderen Infektionskrankheiten 
Schilddriisenpulver oder Thyroxin und beobachtete eine iiberraschend schnelle 
Resorption. Es bleibt hier allerdings die Frage, ob diese Erscheinung als rein 
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reparatorischer Vorgang oder als eine Einwirkung auf den Wasserstoffwechsel 
anzusprechen ist. Walter hat eingehende Untersuchungen uber den EinfluB 
der Schilddriise auf die Regeneration der peripheren markhaltigen Nerven 
angestellt und konnte durch Schilddriisenexstirpationen bei Kaninchen nach­
weisen, daB ellIe so starke Hemmung der Degenerations- und Regenerations­
vorgange eintritt, daB nach 2 Monaten auch an der Verletzungsstelle fast gar 
keine neuen Markfasern gebildet sind. Er nimmt eine spezifische Wirkung 
der Schilddiiit>e auf die an der Degeneration und Regeneration der Nerven 
beteiligten nervosen Elemente ( Ganglienzellen und S c h wan n sche Scheiden) 
an. Durch Fiitterung mit Schilddriisensubstanzen konnte er ein sofortiges 
Wiedereinsetzen des Degenerations- und Regenerationsvorgangs erzielen und 
die Wirkung der Schilddriise fast vollig ersetzen. Auffallig sind die Versuche 
von Pawlowsky. Er amputierte Extremitaten von Triton taeniacus in ver­
schiedener Hohe und fiitterte einen Teil der Versuchstiere mit Thyreoidin. 
Die Regeneration setzte bei diesen Tieren verspatet ein und eine geringere 
EndgroBe des Regenerates war das Resultat. Diese Hemmung wird auf die 
allgemeine Stoffwechselstorung durch den alimentaren Hyperthyreoidismus 
zuriickgefiihrt. MittelgroBe Blutverluste ersetzt ein schilddriisenloses Tier 
nach Asher und Furuya viel langsamer als ein normales. Dasselbe gilt 
von der Regeneration erzeugter Haardefekte. 

h) Das Verhalten gegeniiber Giften. 
Reid Hunt entdeckte, daB mit Schilddriisensubstanz gefiitterte Mause 

eine erhohte Resistenz gegeniiber der Vergiftung mit Acetonitril (Methylcyan: 
CH3CN) besitzen. Fiittert man weiBe Mausemit geringen Mengen trockener 
Schilddriise (0,1 mg), so erlangen sie in 11 Tagen eine solche Resistenz gegen 
subcutan injiziertes Acetonitril, daB sie das 20fache del' sonst todlichen Dosis 
vertragen konnen. Entsprechend bewirkt auch die Verfiitterung des Blutes 
Ba.sedowkranker eine Resistenzerh6hung. Man hoffte lange Zeit aus diesen 
Beobachtungen eine zuverlassige Priifungsmethode auf Anwesenheit von Schild­
driisensubstanzen gewinnen zu konnen. Weitere Untersuchungen verschiedener 
Autoren (Reid Hunt, Ghedini, P. Trendelenburg) ergaben jedoch, daB 
die hier vorliegenden chemisch -biologischen V organge sehr kompliziert sind, 
denn einmal ist der Ausfal1 des Versuches bei den verschiedenen Tieren zum Teil 
ganz entgegengesetzt - z. B. findet sich bei der Maus Resistenzerhohung, 
bei Ratten und Meerschweinchen Resistenzerniedrigung -, ferner spielen 
Abstammung, Lebensbedingungen und die Ernahrung del' Tiere vor dem Versuch 
eine Rolle. Zwieback bewirkt eine starke Empfindlichkeit, Hafer-Wasser­
ernahrung, ferner Lebersubstanzen eine groBe Resistenz. Bei del' Schilddriisen­
fiitterung geht die Wirkung dem Jodgehalt parallel, Jodkali allein dagegen 
wirkt nicht (Miura), ebensowenig das Jodthyrosin. AuBel' der Schilddriise 
wirken ferner Ovarien, Hoden, Prostata, Hypophyse und Brustdriise resistenz­
vermehrend (Hunt, Gellhorn). Auch die Thyreoidektomie nach voraus­
gehender resistenzsteigernder Ernahrung ist von EinfluB. Wenn die Hoffnung 
einer praktischen Verwertbarkeit del' Methode zum Nachweis des Schilddriisen­
inkrets auch nicht erfiillt wurde, so lassen diese Untersuchungen doch erkennen, 
daB die Schilddriisensubstanz die Wirkung besitzt, unter gewissen Vorbedin­
gungen eine erh6hte Resistenz gegen einzelne Gifte hervorzubringen. 
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In diesem Zusammenhang mag erwahnt werden, daB Bram mit einer 
pharmakologischen Methode byper- und. hypothyreotische Kropfe zu unter­
scheiden suchte. Er glaubte festgestellt zu baben, daB der hyperthyreotische 
Mensch solche Dosen Chinin wochenlang ohne Beschwerden vertragt, auf welche 
der normale oder hypothyreotische mit toxischen Erscheinungen reagiert 
(4xO,6 g Chinin. hydrobromic.). Seine Angaben wurden jedoch nicht bestatigt 
(Sainton und Schu~mann). 

B. Beziehungen zu anderen Organen und Systemen. 
Wenn nach der Besprechung der Aligemeinwirkungen die Beziehungen zu 

den einzelnen Organen oder Organsystemen, soweit daraus eine Funktion der 
Schilddriise erkennbar ist, besprochen werden soll, so treffen wir hier auf wesent­
Hch kompliziertere Bedingungen, denn es handelt sich hier meistens um gegen­
seitige Beeinflussungen, Wechselwirkungen, bei denen im allgemeinen 
mit den uns mogHchen Methoden nicht immer mit Sicherheit festzustellen ist, 
welches die ubergeordnete oder primare Wirkung darstellt. 

a) Endokrine Driisen. 
Das gilt vor allem in den Beziehungen der Schilddriise zu den anderen 

endokrinen Organen. 
Die Hypophyse erleidet nach Thyreoidektomie eine Veranderung im Sinne 

einer VergroBerung des driisigen Anteils (Rogowitsch, Biedl, Gozzi) mit 
Vakuolenbildung im Protoplasma der vergroBerten Hauptzellen (Hofmeister, 
Tatum). Die Vermehrung der Hauptzellen gestattet nach Berblinger bei der 
Autopsie die Diagnose MyxOdem. 1Jberhaupt scheinen die Beziehungen zwischen 
Schilddruse und Hypophysenvorderlappen dadurch am besten charakterisiert 
zu sein, daB sie gegenseitig voneinander gewisse Funktionen ubernehmen konnen. 
Dafiir lassen sich Versuche von Larson verwerten, welcher thyreoidektomierte 
Ratten mit Hypophysenvorderlappen fiitterte und im Vergleich zu Kontroll­
versuchen feststellte, daB die Verfutterung bis zu einem gewissen Grade lebens­
erhaltend wirkt und das Wachstum fordert. Umgekehrt konnte Dott in zu­
nachst vorlaufigen Versuchen nach Hypophysenvorderlappenexstirpation in 
den ersten Tagen eine Hypertrophie der Schilddruse mit Vermehrung des 
Kolloids feststellen. Erik Kr a us fand andererseits bei M. Basedowii in 5 unter 
6 Fallen eine Gewichtsverminderung der Hypophyse, Verminderung der eosino­
philen Zellen uud regressive Veranderungen der basophilen ZE'llen. 

Auch zu den Genitalorganen bestehen Wechselbeziehungen. Das geht 
aus Menstruationsanomalien nach Strumektomien, bei Myxodem und beim 
Hyperthyreoidismus hervor. In der Deutung der Befunde gehen die Ansichten 
noch auseinander (Knaus, Krauter, Curschmann). 

Der Thymuskorper nimmt nach den Feststellungen der meisten Autoren 
(Jeandelize, Lucien und Parisot) an Gewicht ab, Gley fand jedoch in 
einzelnen Fallen bei Kaninchen eine Verzogerung der Involution. Auch Biedl 
sah bei seinen thyreoidektomierten Zwerghunden eine Persistenz des sehr groBen 
Thymus bis ins. 2.-3. Jahr. 

Tatum steUte an thyreoidektomierten jungen Kaninchen Volumzunahme 
der Hypophyse, fettige Degeneration der Hypophyse, Epithelk6rperchen, 
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Leber, Niere, glatten und quergestreiften Muskulatur, Atrophie des lymphoiden 
Anteils des Thymus, Hypertrophie der Hassalschen Korperchen fest. Dege­
nerative Veranderungen wurden ferner an Hoden "und Ovarien, deren 
Zwischenzellen nicht oder mangelhaft entwickelt waren, gefunden, wahrend 
die Langerhansschen Inseln und das Nebennierenmark hyperplastisch 
und hypertrophisch werden. Auch Gley berichtet von auffallend groBen, 
fettig degenerierten Nebennieren. Hof meister stellte frillier schon Dege­
nerationen an' den Epithelien der gewundenen Harnkanalchen fest. Eine 
mangelhafte Entwicklung der auBeren und der inneren Genitalorgane ist 
eine konstante Folge der Entfernung der Schilddriise. 

Couland konnte durch Rontgenbestrahlung der Schilddriise bei Kaninchen" 
Sterilitat erzielen.Die erforderliche Dosis war bei den Mannchen groBer als 
bei den Weibchen. Die Wechselbeziehungen sindferner erkennbar an Krank­
heitsbildern, wie sie neuerdings von Borchardt geschildert werden unter 
dem Namen der thyreosexuellen Insuffizienz. 

Eppinger, Falta und Rudiger verdanken wir die Kenntnis der Beziehung 
der Funktion der Schilddriise zu denen des Pankreas und des chromaifinen 
Systems. Es besteht zwischen diesen dreien eine gegenseitige Beeinflussung, 
so daB die Schilddriise mit dem Pankreas in einer hemmenden, mit dem chrom­
affinen System in einer fordernden Wechselwirkung steht, wahrend Pankreas 
und chromaffines System einander in ihrer Wirkung hemmen. So kommt es, 
daB bei kiinstlichem, alimentarem Hyperthyreoidismus beim Menschen und 
beim Versuchstier Hyperglykamie und Glykosurie entsteht und daB diese 
Erscheinungen durch Adrenalinzufuhr verstarkt werden. Adrenalininjektionen 
allein konnen ebenfalls glykosurisch wirken, jedoch nur bei vorhandener Schild­
driise. 

b) Vegetatives Nervensystem. 
Eine besondere Beachtung verdient die gegenseitige Beeinflussung der Schild­

driise und des vegetativen Nervensystems. Die Thyreoidea wird einerseits 
in ihrer Funktion beherrscht hauptsachlich durch den Sympathicus, dann aber 
auch erhii.lt sie aus dem N. recurrens Fasern vom Vagus. Andererseits ubt sie 
selbst einen deutlichen EinfluB auf das vegetative Nervensystem, insbesondere 
den Sympathicus aus. Interessante Aufschliisse uber die Innervation des Organs 
brachten die Experimente der Asherschen Schule. 

Asher und Flack haben an ihren Versuchstieren das periphere Ende des 
durchtrennten N. laryngeus superior, der bekanntHch zur Schilddriise .A.ste 
abgibt, gereizt und festgesteIIt, daB die gleichzeitige Reizung des N. depressor 
eine viel starkere Blutdrucksenkung erzielte, als dieselbe ohne Laryngeusreizung, 
daB also durch Reizung des N. laryngeus die Erregbarkeit des N. depressor 
gesteigert war. Ossokin wies gleichfalls im Asherschen Institut den EinfluB 
der N. laryngei sup. und info durch Registrieren der aus der Schilddriisenkaniile 
austretenden Blutmenge nacho In analoger Weise wurde beobachtet, daB intra­
venose Adrenalininjektionen wahrend der Reizung der Schilddriisennerven 
einen groBeren blutdrucksteigernden Effekt hatten als kurz vor- oder nachher. 
Da nun beide Erscheinungen nach Exstirpation der Schilddriise fortfielen, 
andererseits die intravenose Injektion von Schilddriisenextrakten und von 
Schilddriisensubstanz den gleichen Effekt hatte wie die Reizung der Schild­
driisennerven, so geht aus diesen Versuchen beweisend hervor, daB die Nn. 
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laryngei sekretorische Fasern fiir die Schilddriise fiihren, daB durch ihre Reizung 
inder Schilddriise ein Stoff gebildet wird, welcher die Erregbarkeit des N. 
depressor erhoht una die WirkllDg des Adrenalins steigert, daB also eine innere 
Sekretion der Schilddriise stattfindet. 

In entspre(lhender Weise konnte auch eine erregbarkeitE\steigernde Wirkung 
auf den N. splanchnicus erwiesen werden. 

Die BeeinflussllDg der Schilddriisensekretion durch die zufiihrenden Nerven 
wiesen Rahe und seme Mitarbeiter so nach, daB sie beim Hunde eine Schild­
driisenhalfte zur Bestimmung des Jodgehaltes exstirpierten, die andere sehr 
lange bis zu 3 Stunden mit dem faradischen Strom yom Nerven aus reizten. 
Sie konnten dann an dieser einen Jodverlust von 20% nachweisen und schlieBen, 
daB dieser Verlust der Ausdruck einer Sekretabgabe ist. Van Dyke konnte 
diese Resultate nicht bestatigen. 

Bedeutungsvoll sind in diesem Zusammenhang die Experimente von Cam­
mon und Smith. Sie erreichten bei Katzen in leichter A.thernarkose durch 
Massage der Schilddriise eine Schlagfrequenzsteigerung des entnervten Herzens 
bis um 25%. Elektrische Reizung des Halssympathicus bewirkte eine ahnliche 
HerzbeschleunigtIDg. Diese blieb aber aus, wenn die Schilddriise vorher exstir­
piert war. DaB der Sympathicus hierbei nur indirekt wirkt, geht ferner aus 
Versuclien hervor, bei denen die Nervenreizung der Seite, an der ein Schild­
driisenIappen entfernt wurde, nicht zu einer Frequenzanderung, die ReizllDg 
der anderen Seite mit dem erhaltenen Schilddriisenrest zu einer ErhohllDg 
der Herzschlagfrequenz fiihrte. 

Eine unmittelba·re Wirkung der Schilddriise auf den Kreislauf war dagegen 
nicht festzustellen (Asher und v. Rodt). Diese Befunde wurden durch Oswald 
mit intravenoser Anwendung von Thyreoglobulinlosung bestatigt. Verall­
gemeinernd zieht Oswald den SchluB, daB das Thyreoglobulin iiberhaupt 
die Eigenschaft besitzt, den Tonus des animalenund vegetativen Nerven­
systems zu erhohen. Fiir das vegetative Nervensystem kann man seiner Ansicht 
folgen. Asher halt die "neuroplasmatische Zwischensubstanz", die VerbindllDg 
zwischen autonomem Nerven und Protoplasma fiir den Angriffsort der Sen­
sibilisierung. 

Den Grad dieser SensibilisierllDg des vegetativen Nervensystems zu be­
urteilen, macht deshalb Schwierigkeiten, weil wir wissen, daB Adrenalin, 
welch,es seinerseits unter dem EinfluB gesteigerter Schilddriisenfunktion ver­
mehrt in den Kreislauf tritt, ebenfalls tonuserhohende Wirkung auf das sym­
pathische Nervensystem ausiibt. Die Reizungszustande des vegetativen Nerven­
systems sind naturgemaB bei Hyperthyreosen am deutlichsten erkennbar: 
die Tachykardie (N. accelerans), die starke vasomotorische Erregbarkeit, die 
Neigung zu SchweiBen und zu Korpertemperatursteigerungen, die vermehrte 
Warmebildung, die ErscheinllDgen gesteigerter Darmtatigkeit sind als solche 
Zeichen zu deuten. Ob auch die Augenerscheinungen des Morbus Basedowii 
in diesem Sinne aufzufassen sind, ist noch umstritten (Biedl). Eppinger 
und HeB glaubten a,uf Grundihrer klinischen Beobachtungen die Falle von 
Morbus Basedowii einteilen zu Mnnen in sympathikotonische und vagotonische, 
je nach dem Vorwiegen der einen oder der anderen Gruppe von Symptomen. 
An einem Material von iiber 50 Fallen habe ich jedoch die tfuerzeugung ge­
wonnen, daB man die Basedowfalle vielmehr einteilen kann in solche mit starker 
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und solche mit geringer Beteiligung des vegetativen Nervensystems, wobei 
in der Regel gleicbzeitig Zeichen sowohl eines gesteigerten Vagus- als auch 
eines erhohten Sympathicustonus beobachtet zu werden pflegt. Pharmako­
dynamische Untersuchungen, welche ich von T. J elges ausfiihren lieB, hatten 
das gleiche Ergebnis. In gleichem Sinne auBern sich unter anderen auch Kessel 
und Hymann, ferner Orator. 

Die enge funktionelle Verkniipfung der Schilddriise mit dem vegetativen 
Nervensystem:. hat zu dem Vorschlage gefiihrt, die Symptome. des M. Basedowii 
durch Resektion der zufiihrenden Fasern oder durch Exstirpation eines oder 
mehrerer Ga.nglien des Halssympathicus zu bekampfen (Leriche). 

Wenn auch zum· Teil iiber gute Erfolge berichtet wird (Reinhard), so 
erreichen sie doch nicht die der Strumektomie, denn der Sitz der Erkrankung 
ist beim M.Basedowii die Schilddruse (Biedl, Reinhard, Kloseund Hellwig, 
Holst). Diese Auffassung ist jetzt wohl ziemlich allgemein anerkannt. Kessel 
und seine Mitarbeiter halten das vegetative Nervensystem, insbesondere das 
sympathische fiir das Primare. Ihre Argumente sind jedoch nicht zwingend. 
Die Schilddriise wirkt,wie Oswald sich treffend ausdriickt, beim M. Basedowii 
als Multiplikator der nervosen Erscheinungen. 

Die Beziehungen Schilddriise, chromaffines System und N. sympathicus 
sind von Goetsch zu einer klinischen Untersuchungsmethode verwandt worden, 
welche Krankheitszustande mit gesteigerter Schilddriisentatigkeit von ahnlichen 
Symptombildern wie Neurose, beginnender Lungentuberkulose abzutrennen 
geeignet sein solI: nach einer subcutanen Injektion von 0,5 ccm einer Adrenalin­
losung 1: 1000 steigt bei Hyperthyreotischen die Frequenz des Pulses, der 
Blutdruck und der Blutzuckergehalt an; es kommt zur Glykosurie. Nach 
11/2 Stunden sind die Erscheinungen wieder abgeklungen. Die Probe wurde 
besonders von den franzosischen Autoren angewandt mit einer etwas hoheren 
Dosis: 1 mg Adrenalin, Sie berichten iiber gute Resultate mit diesem diagnosti­
schen Vorgehen (Garnier und Bloch, Vaquez und Dimitracoff, Laebe 
und Lambru). Troell, Bernard und Piedelievre verbinden diese Unter­
suchungsmethode mit einer Injektion von Hypophysenhinterlappenextrakt 
und beo bachten mit letzterem beim M. Basedowii konstante Pulsverlangsamung, 
geringe Blutdrucksenkung und Glykosurie von 5-15 g in 24 Stunden. Die 
Methode ist· jedoch nicht fiir hyperthyreotische Zustande spezifisch,· denn sie 
ergibt auch einen positiven Ausfall bei Leutenmit erhOhtem Sympathicustonus 
(Lyon). Peabody, Sturgis, Tompkins, Wearn fanden die Goetschprobe 
bei 14% gesunder junger Manner und bei 50% der im Kriege an Erschopfung 
Zusammengebrochenen positiv, bei Hyperthyreoidismus. allerdings in 71 %. 
Auch Wagenen berichtet von einem positiven Ausfall bei 20% normaler 
Personen; er schlie13t daher, daB die Methode zur Diagnose einer Hyperfunktion 
der Schilddriise unbrauchbar ware. Sie scheint mir insofern verwertet werden 
zu konnen, als ihr negativer Ausfall eine Hyperfunktion der Schild­
druse a usschlieBt. Ora tor fand in seinen pharmako-dynamischen Funktions­
priifungen,· daB ihr Ausfall, wenn man von vegetativ stigmatisierten Menschen 
absieht, dem funktionellen Werte der betreffenden SchiIddriise parallel geht. 
Csepai, Fornet und Todt meinen,· die wirkliche Adrenalinempfindlichkeit 
nur durch intravenose Anwendung in Dosen vonO,l mg feststellen zu 
konnen, diese erhohen den Blutdruck um 10-30 mm Hg, sie fanden bei 
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Hyperthyreoidismus, regelmaBig eine erhohte' Adrenalinempfindlichkeit vor. 
Fr. O. HeB untersuchte neuerdings b.ei:einer ganzen Reihe von verschiedenen 
Krankheiten die Adrenalinempfindlichkeit und bestimmte sie durch die kleinst 
wirksame Menge pr'o kg Korpergewicht. Er beobachtete beim ausgesprochenen 
Morbus Basedowii die starkste Ardenalinempfindlichkeit; Auf der Adrellj;l.lin­
empfindlichkeit der Hyperthyreosen beruht die von O. Lowi angegebene 
Methode der Eintraufelung V0n I Tropfen einer Adrenalinlosung I :1000 in 
einen Conjunctivalsack. Bei Hyperthyreosen tritt dann Mydriasis ein. 

c) Kreislaufsorgane. 
Die Einwirkungen auf die Kreislauforgane sind ganz vorwiegend mittel­

bare. In den Fallen von Hyperthyreoidismus arbeitet das Herz mit einer 
kontinuierlichen Tachykardie, welche im allgemeinen so entstanden 'gedacht 
wird, daB mit dem erhohten Reizzustand des Sympathicus eine Reizung 
des N. accelerans verbunden ist (Biedl). Nun wissen wir aber aus eigenen 
und fremden Untersuchungen, daB die Herztatigkeit bei pathologischen und 
experimentell erzeugten Hyperthyreoidismen dem Grundumsatz parallel geht 
(Peterson und Walter, Read, Sturgis, Segall und Means, Sudeck, 
Nobel und Rosenbliith, Kowitz) (vgl. Abb. 3).Es' liegt daher nahe, 
daran zu denken, daB die gesteigerten Verbrennungsvorgange 'des ganzen 
Organismus einenbeschleunigten Kreislauf und damit eine vermehrte Herz­
aktion erfordern, welche durch einen ganz bestimmten Regulationsmechanismus 
auf dem Wege des Sympathicus hervorgerufen wird. Aub und Ste'rn konnten 
bei totalem Herzblock feststellen, daB Schilddriisensubstanz den Vorhof, nicht 
den Ventrikel beschleunigt, daB also die Wirkung iiber den Nerven ausgelost 
wird. Das Herz stellt demnach bei den UberfunktionszustaIiden' der Schild­
driise eine Art "Sportherz" dar, doch mit dem Unterschied'von dem gewohn­
lichen Sportherz, daB das hyperthyreotische kontinuierlich, Tag und Nacht, 
einer vermehrten Beanspruchung ausgesetzt ist. Es kann uns daher nicht 
wundernehmen, wenn bei einer groBen Anzahl von Hyperthyreosen im Laufe 
der Zeit das Herz unter degenerativen Erscheinungen Funktionsstorungen 
erkennen laBt. Meistens treten diese unter dem Bilde des Vorhofflimmerns 
auf. Hamilton sah sie unter 600 Fallen von Thyreoidismus 22mal, meist 
bei alteren Leuten. Sie bilden sich zuriick, wenn durch eine geeignete Therapie 
der Hyperthyreoidismus beseitigt wird. Hashimqto liefert eine tierexperi­
menteIIellIustration dazu. Er fiitterte 38 wellie Ratten taglich mit Schild­
driisenextrakt bis zu 0,5 g; bei 90% der Tiere entstand eine HerzvergroBerung 
mit Anhaufung von histiocytaren Zellen und stellenweise Lymphocytenanhaufung 
zwischen den Muskelfasern, bei einzelnen auch Degeneration von Muskelfasern. 
Die starke rein mechanische Uberanstrengung dieser Herzen scheint mir eine 
geniigende Erklarung fiir die pathologische Veranderung zu sein. Eine toxische 
Wirkung kommt meines 'Erachtens nicht in Frage, denn wir vermissen sie 
beim Hyperthyreoidismus an anderen parenchymatosen Organen (Leber, 
Nieren). Andererseits haben Untersuchungen, welche ich an dem iiberlebenden 
Froschherzen ansteIlte, ergeben, daB Schilddriisensubstauz' in verschiedener 
Form und Konzentration keinerlei spezifische Wirkung auf das Herz auszuiiben 
vermag. Bemerkenswert erscheint mir eineBeobachtung von Harris zu sein, 
nach welcher bei BasedowscherKrankheit der Pulsdruck, die Differenz 
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zwischen systolischem und diastolischem Blutdruck,- im Gegensatz zu allen auf 
anderer Grundlage beruhenden Zustanden von Tachykardie erhoht ist. 

d) Hiimatopoetischer Apparat~ 
Von. den am Blute· festzustellenden Einwirkungen der Schilddriisenfunktion 

sollen zunachst die an den zelligen Elementen erkennbaren erortert werden. 
Sie sind nicht iibersichtlich, weil einmal die vorliegenden Beobachtungen nicht 
immer iibereiIistimmen, andererseits nicht ein so ausgesprochener Gegensatz 
zwischen Hyper- und Hypothyreosen besteht, wie in den anderen Erscheinungen. 
Unsere Kenntnisse stammen fast ausschlieBlich von Untersuchungen am 
Menschen (Naegeli). Bei UberfunktionszUstanden ist im roten Blutbild die 
Zahl der Erythrocyten normal oder erhoht (Kocher). Der hyperchromen 
Erythropoese millt Holler groBen diagnostischen Wert beL 1m weiBen Blut­
bild falit zunachst eine relative, bei schweren Formen auch absolute Lympho­
cytose (Kocher) auf. Sie ist der Ausdruck einer Hyperfunktion des lymphati­
schen Apparates. Fiir charakteristischer haIt Naegeli jedoch die gleichzeitige 
Neutropenie als eine Insuffizienzerscheinung des Knochenmarks. Blutver­
anderungen bei Schiiddriisenausfall andererseits konnte Esser tierexperimentell 
nachweisen, indem er Hunden und Kaninchen die ScJ;rilddriise exstirpierte. 
Er beobachtete eine Abnahme des Hamoglobins und der Erythrocytenzahl, 
ferner Abnahme der polynuclearen Leukocyten und eine Zunahme der Lympho­
cyten und Monocyten. Emery fand bei Untersuchung von 14 Fallen von 
Myxodem das Blutbild nicht typisch, es bestand haufig eine sekundare Anamie, 
das Hamoglobin war reduziert, die Erythrocytenwerte betrugen 2-4 Millionen. 
Die polymorphkernigen Leukocyten waren etwas vermindert, die Lymphocyten 
absolut und relativ vermehrt. Es gelingt durch Zufuhr von Schilddriisen­
substanzen beim Menschen einen EinfluB auf das rote Blutbild auszuiiben. 
Zondek konnte in einem FaIle von Polycytamie beobachten, daB die Gabe 
von 0,1 Thyreodin einen Anstieg der Erythrocytenzahl von 7 auf 15 Millionen 
und eine starke Zunahme des Hamoglobins zur F01ge hatte bei fast unveranderter 
Leukocytenzahl. Auch bei den meisten gesunden Menschen konnte er eine 
zwar nicht starke Vermehrung durch Thyreoidin erzielen. Sehr stark war die 
Wirkung wieder bei Fallen von Myxodem. Unverricht beobachtete ebenfalls 
solche Wirkungen bei Anamien mit klinisch nachweisbarer oder nur vermuteter 
Schilddriiseninsuffizienz, welche sich wochenlang gegen Arsengaben refraktar 
verhielten. Der Erythrocyten- und Hamoglobinanstieg setzte ebenso wie in 
den Fallen von Zondek bereits 1/2 Stunde nach der Thyreoidingabe ein und 
hatte nach 11/2 Stunden seinen Hohepunkt erreicht, um dann wieder abzu­
sinken. Aron vermutet, daB die Schilddriise selbst auch eine hamatopoetische 
Funktion besitzt, denn er sah in den Schilddriisen von Schweinefoeten einen 
Ubergang von epithelialen Zellen in rote Blutkorperchen, ferner Jugendformen 
der Erythrocyten, besonders zahlreich im Interstitium zwischen Capillarwand 
und Alveolen. Die Angaben iiber das weiBe Blutbild bei Schilddriisenunter­
funktionszustanden gehen betrachtlich auseinander. Bence und Engel z. B. 
schlieBen aus 5 Fallen von Myxodem auf Lymphocytose und Eosinophilie. 
Huguenin fand 3 FaIle von Eosinophilie. Die Angabe Th. Kochers, es 
bestehe fast immer eine relative oder a solute Lymphocytose, konnte durch 
Untersuchungen aus dem N aegelischen Laboratorium an 22 Fallen mit 
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endemischem Kretinismus von Walchli nicht bestatigt werden. Nach Peillon 
feblt die Lymphocytose bei alten i.M~i;j~matosen; _,dagegen besteht bei den 
Untersuchern damber Obereinstimmung, daB die Blutgerinnungszeit bei diesen 
Zustanden deutlich verkiirzt ist. Allerdings konnte Gray (von Busse nicht 
bestatigt) einen Unterschied in der Blutgerinnungszeit bei thyreoidektomierten 
und normalen Ratten nicht feststellen. . Nur die Festigkeit der Gerinnsel war 
bei den jungen und bei den thyreoidektomierten alten deutlich geringer. Naegeli 
kommt in der Beurteilung der iiber Hypo- und Athyreosen vorliegenden Befunde 
zu dem SchluB, daB eine Gerinnungsbescbleunigung fast ganz regelmaBig vor­
handen ist, die Leukocytenbefunde dagegen uncharakteristisch sind und durch 
komplexe Bedingungen veranlaBt werden, daB toxische Einfliisse sich nicht 
nachweisen lassen und daB eine Anamie mit fast normalen Hamoglobinwerten 
und leichter Erhohung des Farbeindex haufig ist. Regenerationserscheinungen 
im Blute feblen eigenartigerweise. Eine enge Beziehung zu den hamatopoe­
tischen Organen geht aus den beachtenswerten Versuchen von Mansfeld 
hervor. Er fand, daB bei thyreoidektomierten, Kaninchen der Anreiz des 
Hohenklimas (iiber 1000 m) auf die Blutbildung nicht nur ausbleibt, sondern 
daB vielmehr eine Verminderung von Erythrocytenzahl und Hamoglobin ein­
tritt. Die Regeneration von Erythrocyten bei kiinstlich mit Phenylhydrazin 
anamisierten thyreoidektomierten Kaninchen verlauft auBerst langsam. Ebenso 
wirkt das Serum anamisierter Tiere, schilddriisenlosen Kaninchen eingespritzt, 
nicht wie boi normalen die Erythrocytenzahl vermehrend, sondern vermindernd 
(um 10,6%). 

e) Darm. 
Die Veranderungen der Magen- und Darmtatigkeit bei Storungen der 

Schilddriisenfunktion werden durch Vermittlung des vegetativen Nerven­
systems hervorgerufen. AuBer einer gesteigerten Motilitat bei Hyperfunktionen 
der Thyreoidea, welche oft klinisch beobachtet wird, kann auch im Experiment 
nachgewiesen werden, daB Schilddriisenstoffe die Tatigkeit des isolierten Darm­
stiickes anregen (Hammet), daB diese andererseits bei thyreopischen Zu­
standen gehemmt ist (Deusch). Die Sekretion der Driisen ist dabei in vielen 
Fallen gehemmt. Herzfeld beobachtete bei Untersuchungen der Magen­
sekretion im allgemeinen Hyper- und Anaciditat, Gyotoku wies nach, daB 
bei M. Basedowii oft eine Verminderung des Enzymgehalts des Duodenalsaftes 
(Amylase, Trypsin, Lipase) vorkommt. 

f) Rant. 
Bei dem EinfluB auf die Haut, welchen wir wiederum am besten aus Storungen 

der normalen Funktion erkennen, spielen gleichzeitig andere Systeme mit: 
der allgemeine Stoffwechsel, der Wasser-Salzstoffwechsel und das GefaB­
system. Die herabgesetzten allgemeinen Verbrennungsvorgange beim Myxodem 
sind Ursache einer vermehrten Fettansammlung in dem Unterhautgewebe, 
wohl auch der langsamen Zellneubildung in der Epidermis. Die Funktion del' 
SchweiBdriisen ist st~rk eingeschrankt, daher die trockene, schilfernde Ober­
haut. Die GefaBversorgung ist sparlich; imcapillarillikroskopischen Bild 
erkennt man einzelne, plumpe, dicke, gewundene Scblingen mit tragerem Blut­
umlauf, im Gegensatz zu den zahlreichen scblanken Capillaren bei den Hyper­
thyreosen, welche eine sehr lebhafte Stromung erkennen lassen. Daher' die 



358 Hans Ludwig Kowitz: 

Blasse und Kiihle (Jansch, Redisch). Der Wasser- und damit der Salzgehalt 
ist vermehrt, daher jenes ffir die Hypothyreosen so charakteristische Odem. 
Es kommt weiter im Gefolge einer Schilddriisenunterfunktion zu Haarausfall 
und zu trophischen St6rungen an den Zahnen (Kranz). Tierversuche bestatigen 
die Erscheinung: myx6demat6se Schwellung ist von Horsley beim Aifen, 
von Moussu bei Schweinen, Ziegen und Schafen, von Wagner bei der Katze 
beobachtet worden. Biedl hat sie jedoch bei seinen Versuchstieren vermiBt. 
Nur Katzen bekamen einige Wochen nach der Thyreoidektomie ein gedunsenes 
Gesicht. Der Verlust der Schilddriise bewirkt bei entsprechend jungen 
Gansen und Enten das Beibehalten des Flaumgefieders (Parhon, C. J. u. C.). 

IV. Methoden und Versuche, das Inkret nachzuweisen. 
Zum Nachweis des Schilddriiseninkrets sind eine ganzl;l Reihe von Unter­

suchungen angestellt und Methoden angegeben worden. Aus ihrer groBen Zahl 
kann man bereits schlieBen, daB kaum eine - wenn wir von der Bestimmung 
des Stoffwechsels absehen - den klinischen Anforderungen geniigt. Da es 
bisher nicht gelungen ist, das Thyroxin chemisch im Kreislauf oder in Erfolgs­
organen nachzuweisen, suchen diese Methoden im allgemeinen mittelbar aus 
der Wirkung des Inkrets Riickschliisse auf seine Anwesenheit, seine Vermehrung 
6der Verminderung zu ziehen. 

a) Der Nachweis im Blut. 
Der Nachweis im Blut liegt, da es sich ja urn ein Produkt der inneren 

Sekretion handelt, besonders nahe. Man hat da mit iiberlebenden Organen 
gearbeitet. Aber nachdem es sich herausgestellt hat, daB selbst der Extrakt 
von Schilddriisen z. B. auf iiberlebende Herzen normaler und schilddriisenloser 
Saugetiere (Richardson und Kaheki) oder Kaltbliiter (Kowitz) keine 
spezifische Wirkung erkennen laBt, muBte man diesen Weg als aussichtslos 
verlassen. 

Eiger kam der Aufgabe des Na,chweises von Thyreoideainkret in der Blut­
bahn wesentlich naher. Er stellte fest: Kleine Mengen (bis 1 ccm) vor Ge­
rinnung geschiitzten Plasmas oder Blutes von Ratten haben keine Einwirkung 
auf das GefaBlumen, mithin auch nicht auf die Stromgeschwindigkeit an dem 
FroschgefaBpraparat nach Lawen-Trendelenburg, verstarken auch 
nicht die Wirkung gleichzeitig zugesetzten Adrenalins. Stammten Blut oder 
Plasma jedoch von Ratten, denen vorher eine Zeitlang Schilddriisentabletten 
verfiittert waren, so verstarkt es die Wirksamkeit des Adrenalins erkennbar 
an der verringerten Tropfenzahl. Eine gleiche Einwirkung erzielte Eiger 
mit einem "Thyreosesekret", welches er nach Durchspiilung der Schilddriise 
mit physiologischer Kochsalz- oder ahnlichen Losungen erhielt. Es zeigte sich 
in weiteren Untersuchungen, daB Schilddriisenvenenblut Normaler und Strumoser 
die gleiche. adrenalinverstarkende Wirkung besaB, das entsprechende Cubital­
venenblut dagegen nicht. Bei Basedowkranken jedoch beobachtete Eiger 
auch am Cubitalvenenblut diese Eigenschaft. Steck bestatigt die klinische 
Verwertbarkeit der Eigerschen Methode, er erzielte mit demBlut von Basedow­
kranken eine Verstarkung der Adrenalinwirkung, dagegen nicht mit dem Blut 
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von Tuberkulosen mit basedowahnlichen Symptomen. Nach den Unter­
suchungen von Alday und Redon{l:t i&t die konstriktorische Wirkung des 
Adrenalins am TrendelenburgschenFroschpraparat durchaus nicht kon­
stant, sondern erheblichen Schwankungen unterworfen.Auch Trendelenburg 
selbst (miindliche Mitteilung) halt das Praparat fiir zu empfindlich im Aus­
schlag, als daB nicht etwa geringfiigige Nebenumstii.nde, welche der Beob­
achtung entgehen, Wirkungen vortauschen konnten. Es ist unter diesen Um­
standen zu. begriiBell, daB Elisabeth Czillag die Methode von Eiger an 
Tieren nachgepriift hat. Sie bestatigt die Beobachtung, daB Schilddriisen­
extrakte auch in sehr groBer Verdiinnung die Fahigkeit besitzen, die Wirkung 
des Adrenalins zu verstarken. Diese Eigenschaft ist ferner auch durch Abder, 
halden und Gellhorn am Herzstreifenpraparat und durch Morris, Witter 
und WeiB am alimentar hyperthyreotischen Patienten beobachtet worden. 
Dagegen konnte E. Czillag die anderen Befunde von Eiger IDcht bestatigen, 
denn das nach Eiger behandelte und an sich unwirksame Blutplasma normaler 
Kaninchen fiihrte in allen Versuchen zu einer Verstarkung der Adrenalin­
wirkung. Es zeigte diese Adrenalin sensibilisierende Eigenschaft selbst dann, 
wenn es schilddriisenlosen Kaninchen entstammte. Endlich zeigte sich Menschen­
plasma nicht nur von Basedowkranken, sondern au,ch von vollig gesunden 
aus der V. mediana entnommen als regelmaBig stark wirksam. Ebenso bemiihte 
sich Sharpey- Schafer vergeblich, das Schilddriisemnkret nachzuweisen. 
Am isolierten Diinndarmstreifen erzielte er mit dem Blut Basedow­
kranker eine groBere Verstarkung und Beschleunigung der Kontraktionen als 
mit Normalserum, aber Schilddriisenerlrakt selbst hatte nur eine geringe, 
Thyroxin gar keine Wirkung. Auf die Froschmetamorphose hatte weder 
Normalblut noch das von Basedowkranken einen EinfluB. Diese Ergebnisse 
stimmen iiberein mit Beobachtungen, welche Romeis durch einmalige intra­
vensose Thyroxineinspritzungen beim Tiere anstellte, das wenige Minuten 
darauf entnommene Blut hatte im Kaulquappenversuch keinen Schilddriisen­
effekt. Auch auBerhalb des Korpers konnte Romeis in vitro die spezifische 
Wirkung einer ThyroxinlOsung durch kurzdauernde Vermengung mit frisch 
entnommenem Blute erzielen. Der Effekt war um so groBer, je konzentrierter 
das Blut war. Also verschwindet das Thyroxin sofort wieder aus dem Blute. 
Romeis nimmt einen Regulationsmechanismus an, "durch den die in das 
Blut abgegebenen Inkretmengen auf das fiir den harmonischen Ablauf der 
Funktionen giinstige Optimum abgestimmt werden". Es erscheint mir die 
Hypothese wahrscheinlicher, daB das Thyroxin sofort in den Zellen der einzelnen 
Wirkungsorgane gebunden wird, oder, sofern salche nicht erreicht werden, 
alsbald zerfallt. A belin machte ahnliche Erfahrungen mit dem Blut und den 
Organen kiinstlich hyperthyreotischer weiBer Ratten. 

b) Serologische Methoden. 
Es ist versucht worden, serologische Methoden zur Funktionspriifung der 

Inkrete zu verwerten. Die Abderhaldensche Abwehrfermentreaktion ist 
herangezogen worden, um pathologische FaIle zu klaren. Bei genauer Befolgung 
der vom Autor gegebenen Vorschriften gelingt es mit ihrin geeigneten Fallen, 
die abnorme Funktion eines endokrinen Organs nachzuweisen. Ihrer Ver­
breitung steht jedoch einmal die sehr schwierige Technik und zweitens der 
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Umstand im Wege, daB Fehlresultate, die mit unvollkommener Technik ge­
wonnen wurden, gegen sie ins Feld gefiihrt werden. Es bleibt abzuwarten, 
welche Erfahrungen mit der neuerdings von Abderhalden angegebenen 
vereinfachten direkten· Methode gemacht werden. 

Bei der Abgrenzung von MyxOdem und Basedow scheinen die Feststellungen 
von Deusch verwertbar zu sein. Deusch fand beim Myxodem hohe Werte 
fUr Viscositat des Gesamtblutes und der EiweiBkonzentration des 
Serums, welche durch Thyreoidintherapie abgemindert werden konnten. 
Umgekehrt war beim M. Basedowii (11 FaIle) Serumviscositat und Refrakto­
meterwert vermindert. Frowein konnte diesen Versuchen entspr;echend 
nach Verabreichung von Thyreoidin an Gesunden eine Abnahme der Serum­
konzentration, dagegen keine Anderung in der Viscositat beobachten. 

Hammett erhielt ebenfalls Zunahme der Refraktometerwerte des Serums 
durch Thyreoidektomie bei mannlichen Ratten. Eine ahnliche Methode haben 
Hellwig und N euschloB ausgearbeitet. Sie bestimmen in den zu unter­
suchenden Seren das Verhaltnis der Viscositat, wie sie dem vorhandenen Eiweill­
gehalt entsprechen wiirde, zu der wirklich gemessenen Viscositat, und bezeichnen 
diesen Bruch als Viscositatsfaktor. Dieser betragt bei Normalen 1,0. Die 
Werte 0,96-1,04 gelten als normal, die dariiber liegend€in fanden sich beim 
Myxodem, die darunter liegenden bei Hyperthyreosen. Frey und Stahnke 
unterzogen diese Angaben einer Nachpriifung und steIlten fest, daB die Viscosi­
tatsfaktoren bei normalen Fallen und bei gestorter Thyreoideafunktion in so 
weiten Grenzen schwanken, daB die Methode nicht fUr die Schilddriisen­
diagnostik in Frage kommt. 

Koopmannhat zur Diagnose thyreotoxischer Zustande eine Komplement­
bindungsreaktion ausgearbeitet, bei welcher er das Antigen aus normalen 
Hundeschilddriisen gewann. Berkeley hat diese Methode an 195 mensch­
lichen Seren gepriift und hat sehr gute Resultate gewonnen, 18 BasedowfaIle 
waren aIle 1-4 positiv, die wahrscheinlichen FaIle waren ebenfalls positiv, 
von 14 zweifelhaften waren 10 positiv, von 140 Kontrollseren gab eines eine 
positive Reaktion (Lues III). 

Hektoen, Carlson und Schulhof haben Pracipitinreaktionen an­
gestellt, welche sich voraussichtlich zu einer Schilddriisenfunktionspriifung 
werden ausbauen lassen. Sie injizierten Thyreoglobulin, welches Menschen-, 
Rinder- oder Schweineschilddriisen entstammte, Kamnchen intravenos und 
konnten nach 4-5 Tagen ein spezifisch das Thyreoglobulin der entsprechenden 
Tierart pracipitierendes Serum gewinnen. Menschenthyreoglobulin erzielte 
einen Antikorper, welcher - allerdings schwacher - auch Rinder-, und 
Schweinethyreoglobulin pracipitierte. Mit dieser Methode konnten die Autoren 
wohl in der Lymphe des Halslymphstranges kropfiger Hunde, doch nicht im 
Korperblutserum Thyreoglobulin nachweisen. 

c) Physikalisch-chemische Proben. 
Star linger versuchte Riickschliisse auf die Fnnktion der Schilddriise zu 

ziehen durch Bestimmung des Dispersitatsgrades und des Fibrinogens in dem 
Blute der zu- und abfiihrenden GefaBe. Er beobachtete bei hyperfunktionellen 
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Strumen eine starke Abnahme del' Dispersitat und des Fibrinogens des Blutes 
wahrend del' Passage. 

Ebenfalls einer kolloidchemischen Untersuchungsmethode bediente sich 
Kottmann. Kottmann fand, daB bei verschiedenen Schilddriisenzustanden 
Unterschiede bestehen im physikalisch-chemischen Verhalten del' Blutsera, 
ge:inessen an ihrer dispergierenden Wirkung auf kolloidales Jod­
silber. Festgestellt wird del' Verteilungszustand des Jodsilbers an seiner 
Reduzierbarkeit nach Belichtung. Basedowpatientenserum verzogert, da es 
die Dispersitat steigert, die Reduzierbarkeit von Jodsilber im Gegensatz zu 
dem Serum Gesunder odeI' von Patienten mit Struma simplex. Nun wird 
an Nervosen, welche eine Dispergierungssteigerung des Blutserums aufwiesen, 
geschlossen, daB es eine reine Schilddriisennervositat gibt. ¥ir scheint viel­
mehr, daB diese Feststellung dazu angetan ist, in die Spezifitat diesel' Methode 
Zweifel zu setzen. Sie wurde klinisch nachgepriift d urch E. O. S c h mid t an 
dem Material del' Sudeckschen Abteilung. Er verglich in einer Untersuchungs­
serie 13 Falle von M. Basedowii, 6 mit Thyreoidismus, 2 mit Myxodem und 
4 normale und fand ein zunehmendes Dispergierungsvermogen in del' Reihen­
folge: Myxodem-Thyreoidismus-Normal-Basedow, .allerdings mit Ausnah­
men. Da abel' unter den in einer zweiten Serie untersuchten verschiedenartigen 
Krankheitszustanden die Nervosen mit Struma, die Hysterie und die Graviditat 
gleichfalls im Serum ein starkes Dispergierungsvermogen aufweisen, scheint 
mir die Methode noch sehr del' Nachpriifung zu bediirfen; bevor man aus ihr 
bindende Schliisse in diagnostischer odeI' gar in pathogenetischer Hinsicht 
ziehen kann. 

Beachtlich sind E. O. S c h mid t s Feststellungen, daB Basedowblut eine 
Erniedrigung, Myxodemblut eine Erhohung des Gefrierpunktes zeigt. 

Peterson, H'Doubler, Levinson und Laibe priiften die Kottmann­
methode an einem groBeren Material nach; von 70 Basedowfallen gaben 65 
einen positiven Ausschlag, 139 Normale und 49 Patienten mit Kolloidstrumell 
reagierten llegativ. Allerdings bekamen die Autoren auch mit 11 Patienten, 
welche Brom nahmen und bei Krankheitsprozessen, welche mit einem starken 
Zellzerfall einhergingen, positive Ergebnisse. Die Methode wurde ferner experi­
mentell durch Versuche mit Injektion von Schilddriisensaft, Bestrahlung oder 
Massage der Schilddriisen und Exstirpation der Schilddriise gestlitzt. 

d) Die Phlorrhizinprobe. 
Eine Mitteilung von Grote liber Phlorrhizinglykosurie kann moglicherweise 

zu einer Funktionspriifungsmethode verwandt werden. Er beobachtete, daB 
nach Injektion von 1 g Phlorrhizin in 2 Stunden eine Zuckerausscheidung durch 
den Harn erfolgt beim Gesunden von 3-5 g, beim Hyperthyreotischen bis 10 g, 
beim Hypothyreotischen von unter 3 g. Eine Untersuchung dieser Erscheinung 
an einem groBeren Material liegt meines Wissens noch nicht vor. 

e) Die Untersuchung des respiratorischen Sto:ffwechsels. 
Fiir klinische Zwecke kommt in erster Linie die bereits oben ausfiihrlich 

erwahnte Bestimmung des respiratorischen Stoffwechsels in Frage. Die Technik 
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ist mit den neueren handlichen Apparaten (Benedict, Krogh, Knipping) 
bei aller Genauigkeit so iibersichtlich, daB sie in wenig W ochen erlembar ist. 
1m allgemeinen wird man bei jeder Stoffwechselbestimmung mit 3 Versuchen 
von je 10-15 Minuten Dauer (einem Vorversuch und 2 Hauptversuchen) aus­
kommen. Diese Methode hat sich uns in sehr vielen Untersuchungen gut bewahrt, 
einmal in diagnostischer Hinsicht zur Sicherung von iller- oOOr Unterfunktions­
zustanden der, Schilddriise, dann auch um AufschluB iiber den erreichten Grad 
einer therapeutischen Einwirkung (Strumektomie, Rontgenbestrahlung, Arsen­
medikation, Bettruhe) zu erlangen. Ferner konnten wir die Wirksamkeit der 
verschiedenen Schilddriisenpraparate mit der Methode ermitteln. 

f) Andere Methoden. 
Die Untersuchung der Wasser- und Salzdiurese eignet sich nicht gut 

zur Untersuchung der Schllddriisenfunktion, weil hier die Tatigkeit von Herz 
un~ Nieren gleichfalls beteiligt sind. 

Die gesteigerte Bereitschaft der Hyperthyreosen zur Hyperglykamie und 
zur Glykosurie wurde bereits oben erwahnt. 

Der Kaulquappenversuch von Gudernatsch (siehe oben) laBt sich zu 
einer klinischen Funktionspriifung nicht verwenden, weil das Schilddriiseninkret 
rasch aus der Blutbahn verschwindet, weil die Versuche zu lange Zeit erfordem 
wiirden und nur hq Friihjahr angestellt werden kOnnten. Rogoff berichtet, 
daB ihm der Nachweis von Schilddriisenstoffen bei einem Hunde nach 
Massage und elektrischer Reizung des Halssympathicus im Driisenvenenblut 
mit der Kaulquappenmethode gelungen seL 

Aus dem histologischen Bild des Organs selbst sind Riickschliisse auf die 
Funktion moglich. Klinisch kommt die Methode aber nicht in Frage, weil 
eine diagnostische Probeexcision nicht verantwortet werden kann. 

V. Die Hyperfunktionstheorie des M. Basedowii. 
Die Theorie des Dysthyreoidismus ist entbehrlich. 

Bei den vorausgegangenen Erorterungen der physiologischen und patho­
logischen Wirkung des Schilddriiseninkrets hat es sich iiberall gezeigt, daB 
in den Erscheinungen, welche durch Uberfunktionszustande einerseits, durch 
Unterfunktionszustande der Schilddriise andererseits hervorgerufen werden, 
Gegensatze bestehen. Ein Zuwenig hier steht einem Zuviel dort gegeniiber. 
Entsprechend den klinischen Symptomen, welche wir bei den Krankheits­
bildem des Hyperthyreoidismus und der Myxodemgruppe zu sehen gewohnt 
sind, und wie sie in der Darstellung von Biedl in ihrer Gegensatzlichkeit klar 
zum Ausdruck kommen. Es handelt sich also beim M. Basedowii urn eine 
gesteigerte Schilddriisensekretion. 

Es ist nun in den Anschauungen iiber die Genese des Morbus Basedowii 
dariiber noch keine allgemeine Einigkeit erzielt worden, ob dieses Zuviel der 
Schilddriisensekretion auf einer Uberproduktion eines normalen (Hyper­
thyreoidismus) oder eines irgendwie anders zusammengesetzten lnkrets (Dys­
thyreoidismus) beruht. Die Anhanger dieser Theorie, welche eine Dysfunktion 
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annehmen, stiitzen sich vornehmlich auf die Versuche Kloses und seiner Mit­
arbeiter Lampe und Liesegang an rassereinen, durch. Inzucht degenerierten 
Terrierhunden. Diese Forscher erzielten durch intravenose Injektion von 
BasedowschilddriisenpreBsaft nach ihrer Ansicht Basedowsymptome: Tachy­
kardie, Temperatursteigerung, Tremor, SchweiBe, Zucker- und EiweiBaus­
scheidung, in einzelnen Fallen voriibergehend auch Exophthalmus, wahrend 
ihnen das mit PreBsaft von einfachen Strumen auch in Mengen von 40 g nicht 
gelang. Dasie analoge Erscheinungen auch nach intravenoser Injektion von 
Jodalkalien sahen, stellen sie die Hypothese auf, die Basedowschilddriise habe 
die Fahigkeit verloren, das in der Nahrung zugefiihrte Jod zu normalem Schild­
driisensekret restlos zu verarbeiten, dadurch entstehe ein verandertes DrUsen­
produkt, "ein falsch maskiertes Jod", welches sie "Basedowjodin" nennen, 
und welches dem anorganischen Jod sicher naher stehe als Thyreoglobulin. 
Durch Vergiftung des Organismus mit diesem Basedowjodin seien die SymptQme. 
des Morbus Basedowii zu erklaren. Die Theorie Kloses basiert hauptsachlich 
auf der experimentellen Erzeugung eines ecbten M. Basedowii durch Basedow­
schilddriisensaft, wahrend das durch gewohnlichen Schilddriisensaft nicht 
gelingt. Nun sind die von ihm beobachteten Symptome: Tachykardie, Tem­
peratursteigerungen, Tremor, SchweiBe, Zucker- und EiweiBausscheidung nicht 
fiir die Annahme einer Basedowerkrankung zwingend, sondern lediglich der 
Ausdruck einer Reizung des vegetativen :Nervensystems, wie sie auch durch 
intravenose Einverleibung anderer korperfremder EiweiBkorper erzeugt werden 
karol. Und derartige Symptome lassen sich auch, wie Baruch gezeigt hat, 
mit normalemSchilddriisensaft erzeugen. Er beobacbtete an Hunden, Kaninchen 
und Ratten nach wiederholter intraperitonealer Applikation von zermahlenen 
parenchymatosen Kropfen aufgeregtes Wesen, Nervositat, Abmagerung, Haar­
ausfall, Durchfall, Glykosurie, Tachykardie, Lymphocytose und Exophthalmus, 
kommt also mit diesen Erscheinungen den Symptomen des M. Basedowii wesent-
1ich naher als Klose. Anaphylaktische Erscheinungen sind das nicht, da sie 
langere Zeit bestanden. Weiterhin laBt sich gegen die Theorie von der Dys­
funktion anfiihren: 

Wenn die Basedowschilddriise ein verandertes, womoglich toxisches Sekret 
abschiede, dann wiirde durch Verabreichung von Basedowschilddriisenpraparaten 
an MyxOdematose nicht Heilung, sondern Basedowerscheinungen auftreten 
miissen. Das ist aber nicht der Fall, wie Hoennike und Fonio an Patienten, 
Oswald an thyreoidektomierten Hunden feststellen konnte. Th. Kocher 
hat Hypothyreotischen Basedowscbilddriise in das Knochenmark transplantiert 
und darauf Befreiung von den Symptomen erzielt, aber keine Basedowerschei­
nungen beobachtet. Auch intravenose Applikation von Basedowstrumenextrakt 
bzw. -preBsaft selbst in erheblichen Dosen vermogen nicht das Auftreten 
von Ba.sedowsymptomen zu erzielen. 

Auf der anderen Seite bestehen Beobachtungen, welche auf eine Sekret­
steigerung und iibermaBige Absonderung der Schilddriise (Hyperthyreoidismus) 
bei der Basedowerkrankung hinweisen. Das ist einmal der Umstand, daB die 
Basedowsymptome durch kiinstliche Zufuhr von Schilddriisensubstanz ver­
schlimmert werden, es findet hier also eine Addition statt. Ferner ist es moglich, 
die Basedowerscheinungen dadurch zu mildern oder ganz zu beseitigen, daB 
die Schilddriise teilweise auBer Funktion gesetzt wird, sei es durch Resektion 
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von Driisensubstanz, durch Ligatur der zufiihrenden Arterien oder durch 
Rontgenbestrahlung. Der Heilerfolg setzt bereits ein, wenn wie es bei den 
Chirurgen meist geschieht, zweizeitig operiert und zunachst ein Teil der einen 
Schilddrfisenhalfte entfernt wird. Die Wirkung ist proportional demau13er 
Funktion gesetzten Driisenanteil. Das ist vor aHem von chirurgischer Seite 
nachgewiesen. Hellwig hat in seinen anatomisch-histologischen Studien 
zwischen der diffusen Kolloidstruma, der Struma von Hyperthyreotischen, 
der Struma basedowificata und der echten Basedowstruma flieBende Uber­
gange gefunden und verwertet diese Feststellung im Sinne der Hyperfunktion 
der Schilddriise beim M. Basedowii. Das diirfte berechtigt sein. Wenn die Gegner 
dieser .Annahme einwenden, daB man im histologischen Bild der Basedow­
schilddriise so gut wie kein Kolloid nachweisen kanne, so ist dem mit Oswald 
entgegenzuhalten, daB diese Beobachtung ebensogut als ein Beweis dafiir 
angesehen werdenkann, daB das gebildete Sekret beschleunigt ausgeworfen 
wird, daB mit anderen Worten die Schilddriise kein Sekret stapelt. 

J)a--es bislang noch nicht gelungen ist, den wirksamen Schilddriisenkorper 
im Kreislauf oder an der Erfolgsstatte nachzuweisen, so ist es verstandlich, 
daB im Laufe der Zeit verschiedene Theorien der Schilddrfisenfunktion ent­
wickelt worden sind, welche sich schroff gegenfiberstehen. Die Sekretionstheorie 
nimmt an, daB die Schilddriise als echtes innersekretorisches Organ einen 
spezifischen Korper sezerniert, der in den Kreislauf fibertritt und als JIormon 
zu den verschiedenen Erfolgsstatten Wirkungen hervorruft. Da sie mit dem, 
was wir fiber Physiologie und Pathologie der Schilddriise wissen, in eine be­
friedigende Ubereinstimmung zu bringen ist, darf sie heute als die allgemein 
giiltige angesprochen werden. Ihr gegenfiber steht die Entgiftungstheorie, 
welche ihren eifrigsten Verfechter in Blumgefunden hat, und die unter Ab­
lehnung jeglicher innersekretorischer Funktion die Tatigkeit des Organs so 
zu erklaren versucht, daB die hauptsachlich im Darm gebildeten Toxine (Entero­
toxine) mit dem Kreislauf in die Schilddrfise transportiert, hier durch Jodieren 
einem EntgiftungsprozeB unterworfen werden. Sie darf nach unseren Kennt­
nissen fiber die Morphologie der Thyreoidea, fiber die Wirkung parenteral appli­
zierter Schilddriisenextrakte oder -preBsaite besonders auch des Thyroxins 
und fiber die Beeinflussung des Nervensystems durch die Schilddrfise als wider­
legt gelten. 
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Einleitnng. 
Bis jetzt ist es noch nicht gelungen, auch nur den Begriff des Wachstums 

einwandfrei zu definieren (Robertson). Es ist daher nicht verwunderlich, daB 
unsere Kenntnisse iiber die Chemie des Wachstums noch recht liickenhaft sind. 
Gerade bei der Erforschung dieses Gebietes wird man immer wieder an das 
Goethewort erinnert: "Wer was Lebend'ges will erkennen und begreifen ... ". 
Das pathologische Wachstum ist nur ein Teilgebiet dieses groBen Problems. 
Zwischen dem normalen und pathologischen Wachstum bestehen flieBende 
"Obergange. So haben uns die durch Carrel angegebenen Methoden der 
Gewebsziichtung in vitro zu der Erkenntnis gefiihrt, daB das unbegrenzte 
Wachstum keineswegs, wie man friiher annahm, eine spezifische Eigenschaft 
der Tumorzelle ist, sondern daB die Mehrzahl der im Organismus vorhandenen 
Zellen unter geeigneten Bedingungen zu unbegrenzter Vermehrung und zu 
unbegrenztem Wachstum gebracht werden kann. Allerdings ist es bisher noch 
nicht gelungen, normale Korperzellen in vitro so zu verandern, daB sie die 
Eigenschaft des unbegrenzten Wachstums auch nach "Oberimpfung in einen 
Organismus beibehalten, wahrend es moglich ist, durch Tumorzellen, die in vitro 
weiter gezuchtet worden waren, richtige Impftumoren zu erzeugen (vgI. Erd­
mann). Das Eindringen des Tumors in den Organismus sowie sein Wachstum 
hat man chemisch als einen Antagonismus zwischen wachstumsfordernden 
Substanzen gegenuber wachstumshemmenden aufgefaBt. Chambers und Scott 
haben aus Tumoren acetonlosliche wachstumsfordernde und acetonun1osliche 
wachstumshemmende Extrakte gewonnen. Eine bestehende Immunitat zu 
iiberwinden, gelang jedoch auch mit diesen wachstumsfordernden Substanzen 
nicht. Das Problem der Immunitat gegeniiber der Krebskrankheit ist bisher 
noch vollig ungeklart. Durch die von Maud Slye an einer groBen Zahl von 
Mausen angestellten Versuche ist es wenigstens fiir Mausecarcinome sicher­
gestellt, daB es hierbei sowohl eine vererbbare Immunitat wie eine vererb­
bare Disposition gibt. In der menschlichen Pathologie ist zwar bisher der 
einwandfreie Nachweis hierfiir nicht erbracht worden, doch sprechen zahIreiche 
Beobachtungen iiber das gehaufte Auftreten von Carcinomen in bestimmten 
FamiIien dafiir, daB es auch beim Menschen eine konstitutionelle Disposition 
zur Krebserkrankung gibt (vgl. auch Sachs und Takenumata, Wassink, 
Literatur siehe bei Bauer). Wachtels geht sogar so weit, daB er vor Heirat 
zwischen Angehorigen von KrebsfamiIien warnt. 

Es ist seit langem bekannt, daB im allgemeinen Carcinome erst jenseits 
des 35.-40. Lebensjahres auftreten. Nur die Carcinome der weiblichen Genital­
organe machen hiervon eine Ausnahme. Diese Beobachtung laBt einen Zusam­
menhang zwischen Tumorwachstum und Tatigkeit der innersekretorischen 
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Drusen als sehr wahrscheinlich annehmen. Nun laBt sich das embryonale 
Wachstum, wie zuerst Gundernatsch an Kaulquappen gezeigt hat, in recht 
erheblichem MaBe durch Inkrete beeinflussen. Verfutterung von Schilddruse 
hemmt das Wachstum und beschleunigt die Metamorphose der Kaulquappen, 
wahrend Thymusextrakt entgegengesetzt wirkt. Diese Beobachtung ist seit­
dem haufig bestatigt worden (vgl. auch Kahn und Potthoff). 

Bei Versuchen, durch Ausschaltung einzelner inkretorischer Organe das 
Tumorwachstum zu beeinflussen, fand Joannovi6, daB sowohl Nebennieren­
exstirpation wie die Exstirpation der Milz und der Keimdrusen die Empfanglich­
keit fur Carcinom erhoht. Auf die Bedeutung der Milz fUr das Tumorwachstum 
bei Tieren war schon fruher von einigen Autoren hingewiesen worden. Nach 
Teilhaber fOrdert Altersatrophie der Milz, des Knochenmarks und der Keim­
drusen das Carcinomwachstum. Karlefors fand bei Krebskranken Hypo­
physenveranderungen. Berblinger und Muth bestatigten dessen Angaben. 
Engel versuchte das Tumorwachstum durch Abbauprodukte endokriner 
Drusen bei Mausen zu beeinflussen. Optone aus Hypophysen wirkten wachs­
tumsfordernd, solche aus Schilddruse und Thymus wachstumshemmend. Bran­
cati erhielt gleichfalls mit aus Thymus hergestellter Nucleinsaure eine Hemmung 
des Wachstums transplantierter Mausecarcinome. 

In ein neues Stadium schien die Geschwulstforschung einzutreten, als es 
gelungen war, experimentell beim Tier maligne Tumoren zu erzeugen. Es 
gelang dies durch Einwirkung von Mikroorganismen - Spiropteren - (Fi biger), 
durch Strahlenbehandlung sowie schlieBlich durch Steinkohlenteer und be­
stimmte aus diesem gewonnene Destillationsprodukte (siehe die Ubersicht von 
Joanno vic). Durch die Einwirkung des Teers entstehen zunachst benigne 
Tumoren (Granulome), die sich in vielen Fallen spater in maligne umwandeln. 
Es ist hierdurch der Nachweis erbracht, daB kein prinzipieller Dnterschied 
zwischen benignen und malignen Tumoren besteht, da beide durch dasselbe 
Agens beim selben Individuum erzeugt werden konnen. Auch aus der mensch­
lichen Pathologie ist ja schon lange die "maligne Entartung" zunachst benigner 
Geschwiilste bekannt. Bei Mausen, die hauptsachlich zu den Versuchen einer 
experimentellen Krebserzeugung durch Teer verwandt wurden, lieBen sich 
in der Mehrzahl der Falle, bei denen die Tiere lange genug lebten, maligne 
GeschwuIste erzeugen. Allerdings waren auch hierbei gewisse Dnterschiede 
vor allem der einzelnen Rassen zu erkennen. Ferner scheinen bestimmte Tiere, 
wie z. B. Meerschweinchen, auf Teerpinselung nicht mit Tumorbildung zu 
reagieren. Beim Menschen sind maligne GeschwiiIste, die durch chemische 
Einwirkungen entstanden sind, ebenfalls bekannt (Schornsteinfegerkrebs, 
Anilinkrebs, Arsenkrebs u. a.). Auch die durch Einwirkung von Rontgenstrahlen 
entstandenen Carcinome sind, vor allem in der Anfangsara der Rontgenbehand­
lung, beim Menschen haufig beobachtet worden. 

Es geht daraus hervor, daB die normale Haut des erwachsenen Menschen 
durch chemische oder physikalische Beeinflussung so verandert werden kann, 
daB ihre Zellen die Eigenschaften des malignen Wachstums annehmen. 

1m folgenden sollen nun die bisher bekannten Tatsachen uber die Chemie 
des Krebses und die Veranderungen im krebskranken Organismus geschildert 
werden. Es sind dies zwar nur Bruchstucke, die noch nicht erlauben, im Sinne 
des oben zitierten Faustwortes "das geistige Band" darumzuschlingen und 
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tiefer in das Wesen des pathologischen Wachstumseinzudringen. Immerhin 
aber ist es doch jetzt schon moglich, einige Einblicke in die chemische Patho­
logie der Krebskrankheit zu gewinnen. 1m zweiten Teil der Arbeit solI dann 
der Versuch gemacht werden, die bisher mit den verschiedenen serodiagnosti­
schen Methoden bei Krebskranken erhaltenen Ergebnisse auf die mit cbemischen 
Methoden gewonnenenFeststellungen zuriickzufiihren und so eine Basis ffir 
deren Beurteilung und praktiscbe Verwertung zur Differentialdiagnose zu 
schaffen. 

I. Anorganische Bestandteile. 
Betrachten wir zuerst den Wasserstoffwechsel des krebskranken Organismus. 

In malignen Tumoren ist meist mehr Wasser vorhanden als im Gewebe des 
Wirtsorganismus. Einen ahnlicben Wasserreichtum findet man auch sonst 
in rasch wachsenden oder embryonalen Geweben. Vermehrung des Wasser­
gehaltes scheint eine unerlaBliche Vorbedingung ffir bestimmte fermentative 
Vorgange zu sein (Robin). Auch im Blute Krebskranker ist meist der Wasser­
gehalt erhOht (Robin); solche Hydramien finden sich jedoch auch bei 
zahlreichen anderen Prozessen: bei Herz- und Niereninsuffizienz, bei chro­
nisch-infektiosen Prozessen, ferner bei Kachexien verschiedensten Ursprungs. 
In selteneren Fallen zeigt sich bei Krebskranken eine Wasserverarmung des 
Blutes, vor aHem bei profusen Diarrhoen oder starker Behinderung der Fliissig­
keitszufuhr. Gundermann und Diittmann stellten bei Magencarcinom­
kranken im Gegensatz zu Ulcuskranken eine verringerte Wasserausscheidung 
fest, nach Schlesinger und Marr ist jedoch dieser Befund in keiner Weise 
ffir Magencarcinom charakteristisch. 

Die Erfassung der Aschebestandteile in malignen Tumoren und im krebs­
kranken Orgariismus laBt sich chemisch-analytisch verhaltnismaBig einfach 
durchfiihren; da. jedoch weniger die Gesamtmenge der vorhandenen Molekiile 
als vielmehr die Zahl der freien lonen biologisch von Wichtigkeit ist, ergeben 
sich schon hier erhebliche Schwierigkeiten. Bisher sind wir bei der Bestimmung 

. der freien lonen fast ausscblieBlich auf indirekte Methoden angewiesen. Diese 
sind zum Teil ungenau, und die Ergebnisse sind meist nur vergleichsweise ver­
wertbar. In malignen Tumoren ist im Vergleich zu normalem Korpergewebe 
Kalium und Phosphor vermehrt (Ladreyt, Waterman). Das Calcium ist 
dagegen in rasch wachsenden Tumoren nur in geringer, ill. nekrotiscben Tumoren, 
wie iiberhaupt. bei allen Nekrosen, in reichlicher Menge vorhanden (Bee be, 
Waterman, Wolf). Bei rasch wachsenden Geschwiilsten ist besonders deut­
Hch die Vermehrung der Quotienten K: Ca und N: Ca. In Analogie zu den 
Geschwiilsten ist auch in rasch wachsenden Pflanzenteilen eine erheblicbe 
Vermehrung des Kaliums nachzuweisen. Nach Robin ist Magnesium und 
Kieselsaure in Krebsgeschwiilsten vermehrt. Jod wurde haufig in malignen 
Tumoren, vor allem in Metastasen von Schilddriisentumoren nacbgewiesen 
(Ewald, v. Gierke). An sonstigen anorganischen Bestandteilen fand sich in 
malignen Tumoren Mangan in Mengen von 0,000004-0,00012% der frischen 
Substanz (Medigreceanu), Kupfer in 0,00799% der Trockensubstanz (White). 
Der Zinkgehalt maligner Tumoren ist nach Cristol gegeniiber normalem 
Gewebestark erhoht. Er fand durchscbnittlich bei Epitheliomen 0,08%, bei 
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einem Nierenepitheliom sogar 0,149 0/ 0 der Trockensubstanz an Zink. Nach 
Lazarus-Barlow soll sich auch manchmal Radium in malignen Geschwiilsten 
nachweisen lassen. 

1m Blute Krebskranker wurde tells eine Vermehrung, teils eine Verminde­
rung der Alkalitat gefunden, doch sind die alteren Untersuchungen meist mit 
Methoden ausgefiihrt, die nach unseren jetzigen Erfahrungen unzureichend 
sind. Neuerdings weist jedoch Waterman wieder auf die erhohte Alkalitat 
des Serums Krebskranker hin. 

Nach Goldzieher und Rosenthal ist das Kalium im Serum Krebs­
kranker vermehrt, das Calcium dagegen vermindert. 1m Gegensatz dazu konnten 
aberWaterman, Blum undKlotz, Krehbiel, Renaudkeine konstante Ver­
anderungim Calcium-, Kalium- und Natriumgehalt des Krebsserums finden. B I u m 
und Klotz konnten auch nicht die von Dieffenbach angegebene Vermehrung 
des Magnesiums im Blute Krebskranker bestatigen. Es scheint, als ob die ge­
fundenen Veranderungen im Gehalt des Serums an Alkalien und Erdalkalien 
weniger durch den ProzeB des malignen Wachstums selbst, als die bei Krebs­
kranken eintretende Kachexie bedingt waren, da sie sich nach Goto Kiko 
auch im Hunger finden. 

Der Chlorgehalt des Serums ist bei fortgeschrittenen Carcinomen meist 
vermehrt; die Ausscheidung von KochsaIz durch den Urin ist nach Lauden­
heimer, Gundermann und Duttmann, Robin, Schlesinger bei Krebs­
kachexie wie bei anderer Kachexie meist vermindert, laBt sich jedoch differential­
diagnostisch nicht verwerten (Marr). Die SaIzsaureausscheidung des Magens 
ist haufig bei Krebskranken - nicht nur bei Pyloruscarcinomen - stark ver­
ringert. Es diirfte hierbei ein Zusammenhang mit der Erhohung der Blut­
alkalitat bestehen. Der Chlorgehalt des Magensaftes liegt bei Magencarcinomen 
an der unteren Grenze der Norm. So fand Woenckhaus nach Ehrmann­
schem Alkoholprobefriihstuck bei Gesunden Chlorwerte zwischen 0,076 und 
0,146%, bei Magencarcinomen zwischen 0,028 und 0,138%. Neuerdings hat 
Andersen, zunachst allerdings ohne ausreichende experimentelle Grund­
lagen, eine besondere Bedeutung der Cl-lonen fur das maligne Wachstum 
angenommen. 

SchlieBlich sei hier noch der Befund von Kahle erwahnt, der bei Carcinomen 
und bei Tuberkulose eine verminderte Kieselsaureausscheidung fand. 1m 
Pankreas ist nach ihm bei Carcinom mehr, bei Tuberkulose weniger als normaler­
weise an Kieselsaure enthalten (vgl. auch N etolitzky). 

Der EinfluB von SaIzen auf das Tumorwachstum wurde im Tierexperiment 
teils durch vorherige Einwirkung derselben auf die Impfstucke, tells nach 
Impfung der Tumoren durch parenterale Zufuhr der betreffenden Salze unter­
sucht. Es wurde auf diese Weise festgestellt, daB KaliumsaIze das Tumor­
wachstum fordern, CalciumsaIze es hemmen (Cramer, Clowes und Frisbie, 
Goldzieher, Magrou, Sugiura, Roussy und Wolf, Troisier und Wolf, 
Wolf). Nach Rohdenburg und Krehbiel scheinen Tumorzellen im Gegen­
satz zu NormaIzellen besonders leicht parenteral zugefiihrte SaIze zu speichern. 
Besonders Jod wird von den Tumorzellen leicht aufgenommen (JeB, Stepp, 
Takemura, v. d. Velden). Auch korperfremde Substanzen werden von 
Tumoren gespeichert, z. B. Kupfersulfat. Die zahlreichen auf dieser Eigenschaft 
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,der Tumorzellen beruhenden therapeutischen Versuche sollen hier nicht ge­
ilchildert werden. 

II. Kohlenhydrate. 
Die Kohlenhydrate gehoren zu den Hauptenergiequellen des menschlichen Organismus. 

Sie zeichnen sich gegeniiber den Fetten und den EiweiBstoffen dadurch aus, daB sie leichter 
als diese verbrannt werden konnen. Es ist deshalb von vornherein zu erwarten, daB schnell 
wachsende Gebilde, wie m!l,ligne Tumoren, ihren Energiebedarf zum groBen Teil aus Kohlen­
hydraten decken, wenn diese ihnen in geniigender Menge zur Verfiigung stehen. 

Chemische Untersuchungen liber den Glykogengehalt maligner Tumoren 
liegen nur wenige vor. Nach Rollo ist in malignen Tumoren - im Gegensatz 
zu benignen - meist Glykogen nachweis bar, und zwar um so mehr, je groBer 
die Wachstumstendenz derselben ist. Nur in Mammacarcinomen konnte Soko­
loff kein Glykogen nachweisen. Mit farberischen Methoden ist der Glykogen­
gehalt maligner Tumoren an groBem Material untersucht worden. Bei liber 
1500 Neoplasmen fand Lubarsch stets in Teratomen, Rabdomyomen, hyper­
nephroiden Tumoren und Chorioepitheliomen Glykogen. Im ganzen war es 
bei 57% der Sarkome, bei 44% der Carcinome nachweisbar. Bei den Platten- . 
epithelcarcinomen war es in 70 0/ 0 der FaIle vorhanden, wahrend es bei den 
scirrhosen und adenomatosen weit seltener, in rasch wachsenden Medullar­
krebsen nur ausnahmsweise, in GaIlert- und Kolloidkrebsen nie nachweis bar 
war (vgl. auch v. Gierke). In Hodenkrebsen wurde stets reichlich Glykogen 
gefunden (Debernardi, Langhans, Lubarsch). Auch in selteneren Formen 
von malignen Tumoren wurde haufig Glykogen festgestellt (Best, Fischer, 
Lawen, Sabolotnow). Mammacarcinome waren im al1gemeinen glykogenfrei, 
allerdings fand es Lubarsch doch unter 56 Fallen 9 mal, ebenso konnten auch 
Behr und v. Gier ke in Mammakrebsen manchmal Glykogennachweisen. Benigne 
Tumoren sind meistens glykogenfrei; v. Gierke fand bei zwei gutartigen Chor­
domen, Kocher manchmal in abgegrenzten Partien von Strumen Glykogen. 
Der Ansicht von Brault und Rollo, daB ein unmittelbares Verhaltnis zwischen 
Glykogengehalt der Tumoren und ihrer vVachstums- bzw. Proliferationsenergie 
bestehe, ist von Best, v. Gierke und Lubarsch widersprochen worden. Zur 
endgiiltigen Klarung dieser Frage miissen die histochemischen Untersuchungen 
erst durch weitere chemisch-analytische erganzt werden. 

Im Elute Krebskranker wurde haufig eine Vermehrung der reduzierenden Sub­
stanzen festgestellt (Bierry, Freund, Friedenwald, Langston, Ley ton, 
Rohdenburg, Krehbiel und Bernhard, Russel, Simon, Trinkler). 
Einige dieser Autoren fanden einlangeres Andauern der nach Einnahme von 100 g 
Traubenzucker entstehendenHyperglykamie bei Krebskranken als bei Normalen. 
Im Gegensatz dazu kamen Biermer, Deniord, Matrai, Le Noire zu dem 
Ergebnis, daB sich keine charakteristische Veranderung des Blutzuckerspiegels 
bei Krebskranken nachweisen lasse. Auch Bernhard faBt die bei malignen 
Tumoren beobachtete Hyperglykamie als Kachexiesymptom auf, da er eine 
ahnliche Erhohung des Blutzuckers auch bei zahlreichen anderen zu Kachexie 
fiihrenden Prozessen,z. B. bei Knochentuberkulose, nachweisen konnte. Es 
erscheint ihm deshalb auch unwahrscheinlich, daB ein Zusammenhang zwischen 
der Vermehrung des Zuckers im Blute von Krebskranken und einem erhohten 
Verbrauch von Zucker durch das Tumorgewebe bestehe. 
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Beebe und Shaffer fanden in Mammacarcinomen mehr Pentose als im 
normalen Mammagewebe; in Lebercarcinomen dagegen war nicht mehr Pentose 
vorhanden als in normalem Lebergewebe. Nach N eu berg besteht eine gewisse 
Ahnlichkeit im Pentosegehalt des PrimiLrtumors und seiner Metastasen; infolge­
dessen enthalten manchmal Tumormetastasen mehr Pentose als das WITts­
gewebe. 

Nach den Untersuchungen von Freund und Kaminer binden Carcinom­
zellen im Gegensatz zu Sarkomzellen besonders leicht Zucker. Die nach Zusatz 
von Carcinomextrakten zu Carcinomserum auftretende Triibung fwen diese 
Autoren auf eine im Carcinomserum vorhandene stickstofffreie Kohlenhydrat­
verbindung zurUck. 

Milchsaure, das Abbauprodukt der Monosaccharide, wurde vol" allem im 
Urin von Kranken mit Lebercarcinomen vermehrt gefunden (Blumenthal). 
Milchsaurevermehrung laBt sich jedoch iiberhaupt bei allen schweren Leber­
sohadigungen naohweisen (vgl. auch v. N oorden). In zellreiohen Neubildungen 
stellte Fuloi einen hohen Milchsauregehalt fest. GlaBner konnte neuerdings 
bei Mausen mit Impfoaroinomen sowie bei oarcinomatosen Menschen nach 
intravenoser Injektion soloher Mengen von Traubenzucker, die bei Normalen 
noch keine Milchsaureausscheidung hervorrufen, eine deutliche Milchsaure­
reaktion im Urin erhalten. Bierioh hat aus kolloid-ohemischen Uberlegungen der 
Milchsaure einen besonderen EinfluB fiir das infiltrative Wachstum dermalignen 
Tumoren zugesprochen. Er nimmt an, daB die Milchsaure eine Quellung der 
mit Elastinfarbstoffen farbbaren Fasern des Unterhautzellgewebes hervorrufe 
und so ein Eindringen der Tumorzellen ermogliohe. 

III. Lipoide und Fette. 
Nach der allgemein herrschenden Ansicht bestehen die Zellmembranen 

hauptsachlich aus Lipoiden. Da man nun in der elektiven Permeabilitat der 
Zellwande fUr bestimmte zur Ernahrung und zum Waohstum notwendigen 
Stoffe eine wesentliche Bedingung fiir den Lebensvorgang erblickt, lag es nahe 
anzunehmen, daB irgendwelche Veranderungen der Zellwandlipoide fUr das 
maligrie Wachstum bzw. die gesteigerte ZeUteilung verantwortlich zu machen 
seien. Mit ohemisch-analytischen Methoden gelang es jedoch nicht, besondere 
Lipoide in Tumorzellen nachzuweisen. Dazu kommt noch, daB ein Teil der 
alteren Untersuchungen wegen mangelhafter Methodik nicht verwertbar ist. 
In malignen Tumoren selbst sind - wie in allen zellreichen Organen - groBere 
Mengen von Cholesterin vorhanden (Loeper, Debray und Tonnet, Wells). 
In der Trockensubstanz eines Carcinoms konnte Wolter 1,4% Cholesterin 
nachweisen, Arnold fand sogar noch hohere Werte. 

1m Serum Krebskranker ist der Cholesteringehalt weitgehenden Schwan­
kungen unterworfen. Bei Lebercarcinomen sind die Werte normal, manchmal 
erhoht (Feigl, Bloor), bei den anderen Carcinomen meist vermindert. Wah­
rend jedoch Klein und Dinkin mit der Autenrieth-Funkschen Methode 
nur eine geringe Verminderung des Serumcholesterins fanden, haben Loeper 
und seine Mitarbeiter die Verminderung des Cholesterins, vor allem des 
Quotienten Cholesterin: Lecithin, besonders hervorgehoben. Differential­
diagnostisch laBt sich jedoch diese Cholesterinverminderung deshalb nioht 
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verwerten., weil bei den meisten chronisch-infektiosen Prozessen eine min­
destens ebenso hohe Cholesterinverminderung beobachtet wird (Rosenthal 
und Holzer). Ein besonderes Speicherungsvermogen fiir Cholesterin besitzen 
nach Bennet Carcinomzellen nicht. 

1m Depotfett ist bei Carcinomati:isen nach Wacker das Cholesterin stark 
vermehrt. Diese Cholesterinanhaufung laI3t sich schon auBerlich an der inten­
siven Gelbfarbung des Fettes erkennen. Ebenso findet man sie bei chronischen 
Infek" 'nskrankheiten, bei Diabetes mellitus und im Senium. Bei diesen 
Prozessen ist auch das Cholesterin in den Nebennieren haufig stark ver­
mindert. 

1m Fett von Carcinomkranken, besonders in der Umgebung der Carcinome, 
fanden Beatson und Currie eine Vermehrung der ungesattigten Valenzen 
(Jodzahl). Wacker sowie auch eigene Untersuchungen konnten diesen Befund 
nur teilweise bestatigen. Rosenfeld stellte in Carcinomen eine erhebliche 
Vermehrung der fliichtigen Fettsauren fest, nach Blumenthal ist dieser Befund 
jedoch auf bakterielle Zersetzung zuriickzufiihren. Tramontano suchte Ver­
anderungen in der chemischen Zusammensetzung des Fettes der Tumorzellen 
mit farberischen Methoden nachzuweisen. 

1m Elute Krebskranker sind nach Deniord und Medak die Fettsauren 
vermehrt; allerdings ist nach den Ergebnissen von Bloor und Feigl ihre Menge 
groBen Schwankungen unterworfen. Auf die von Freund und Kaminer 
in Normal- und Krebsseren gefundenen Fettsauren wird bei Besprechung der 
cytolytischen Methoden einzugehen sein. 

1m Magensaft von Kranken mit Magencarcinomen fanden Grafe und 
Romer hamolytisch wirkende Stoffe, die sie hauptsachlich als Olsaure bzw. 
deren Ester identifizieren konnten. Sister und J ona bestatigten diesen Befund, 
da aber nach Frey und Lefmann, Fabian und Livierato, Leitner auch im 
Magensaft zahlreicher Kranker mit Magengeschwiiren sich hamolytisch wirkende, 
atherlosliche Stoffe nachweisen lassen, ist der Nachweis von Olsaure im Magen­
saft differentialdiagnostisch nicht verwertbar. 

Bei Versuchen, das Wachstum von Impftumoren durch Zufuhr von Lipoiden 
zu beeinflussen, ergab sich, daB Cholesterin das Wachstum fOrdert (Roffo, 
Borst), wahrend Lecithin es hemmt. Besonders stark wurde das Wachstum 
durch Zufuhr von Tethelin gesteigert (Ro bertson, Brailsford und Burnett). 
Vorbehandlung mit ungesattigten Fettsauren bzw. deren Salze, z. B. Natrium­
oleat, hemmt das Wachstum von Impftumoren, wahrend gesattigte Fettsauren 
(Natriumpalmitat und Natriumstearat) keillell EinfluB ausiiben (Nakahara). 
Diese Beobachtung erscheillt wegell der Parallele zum Wachstum von Kaul­
quappen (Kahn und Potthoff) interessant. 

In diesem Zusammenhang seien auch noch kurz die Arbeiten iiber die 
sogenannten "Krebsgifte" erwahnt. Wahrend die friiheren Untersuchungen 
im allgemeinell zu wenig befriedigenden Ergebnissen fiihrten, sind vielleicht 
die neueren mit verbesserter Methodik ausgefiihrten aussichtsreicher (Seyder­
helm und Lampe, Mertens). Wieweit allerdings die von diesen Autoren 
aus Tumoren extrahierten alkoholloslichen, koktolabilen, toxischen Stoffe 
fiir maligne Tumoren charakteristisch sind, werden erst weitere Forschungen 
zeigen miissen. 

Ergebnisse d. inn. Med. 27. 25 
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Nach Vorbehandlung der Impfstiicke mit lipoidlosenden Stoffen e:rgab sich: 
lODJoiger Alkohol beeinfluBt bei einer Einwirkung bis zu 45 Minuten die Tumoren 
nicht (Tsumuri); Ather £Ordert nach kurzer, hemmt nach langerer Einwirkung 
die Anwachsfahigkeit und die Wachstumsschnelligkeit der Tumoren (Sokoloff). 
Injektion von lODJoigem Alkohol in geimpfte Mause verlangsamt das Tumor­
wachstum (Tsumuri). 

IV. Eiwei6korper nnd deren Abbauprodukte. 
Bevor wir zur Betrachtung des EiweiBstoffwechsels bei malignen Tumoren iibergehen 

konnen, miissen wir zunachst kurz die Einteilung der einzeInen EiweiBkOrper in Gruppen 
erortern. Soweit EiweiBkorper bestimmte charakteristische Gruppen enthalten, wie z. B. 
das Hamoglobin Eisen oner die Nucleoproteide Nucleinsauren, macht ihre Abtrennung 
von den iibrigen EiweiBkorpern keine besonderen Schwierigkeiten. Bei der Hauptmasse 
der EiweiBkorper versagen jedoch die chemischen Methoden. Man ist deshalb dazu iiber­
gegangen, die Abtrennung einzeIner Gruppen nach dem chemisch-physikalischen Verhalten 
der einzelnen EiweiBgruppen vorzunehmen. Am besten begriindet erscheint noch die 
Abtrennung von Globulin und Albumin. Als Globulin wird der Teil der EiweiBkOrper 
bezeiclunet, der durch Halbsattigung mit Ammonsulfat faIlbar und der wasseruD.loslich ist. 
Chemisch unterscheiden sich die beiden Gruppen dadurch, daB Albumin' mehr Diamino­
sauren und mehr Schwefel enthaIt, wahrend im Globulin mehr Glykokoll nachweisbar ist. 
Fiir die biologische Bewertung dieser Differenzierung ist die Frage von ausschlaggebender 
Bedeutung, ob in vivo und vor allem auch in vitro sich Albumin in Globulin iiberfiihren 
laBt. Nun haben zwar Breinl, Gutzeit, Moll,· Ruppel, Ornstein und Lasch, 
Starke nachgewiesen, daB sich aus Albumin kiinstliches Globulin herstellen laBt, das 
in'vieler Beziehung, d. h. sowohl in seiner chemischen Zusammensetzung als auch in seinem 
chemisch-physikalischen Verhalten weitgehende Ahnlichkeit mit dem natiirlichen Globulin 
besitzt. .Allerdings scheint es, als ob doch noch Unterschiede zwischen dem natiirlichen 
und dem kiinstlichen Globulin bestehen. So konnte Fanconi mittels der von Doerr und 
Berger angegebenen Methode im Anaphylaxieversuch nachweisen, daB das kiinstliche 
Globulin immunologisch seiner Muttersubstanz, dem Albumin, naher steht als dem natiir­
lichen Globulin. Die umgekehrte Annahme von Herzfeld und lClinger, daB namlich 
Albumin aus Globulin entstehe, erscheint nach allen bekannten Tatsachen recht unwahr­
scheinlich. 

Das Albumin in einzeIne Fraktionen aufzuteilen, hat man bisher lediglich unter dem 
Standpunkt der l(rystallisierbarkeit versucht. Na~h allerdings noch nicht vollig abge­
schlossenen Versuchen (lCahn) scheint jedoch der hydrophilsten Fraktion des Albumins 
("Albumin A"), die noch in 37,2%iger AmmonsulfatlOsung loslich ist, eine besondere Be­
deutung fiir Wachstum und Ernahrnng zuzukommen. 

Die Globuline hat man in Pseudoglobuline, Euglobuline und Fibrinoglobuline ein­
geteilt. Yom Pseudoglobulin nahm man friiher an, daB es, wie die Albumine, in reinem Wasser 
100lich sei, jedoch haben die neueren Untersuchungen von Ruppel ergeben, daB zu seiner 
Losung geringe Mengen von Elektrolyten erforderlich sind. Das Euglobulin ist dadurch 
charakterisiert, daB es durch lCohlensaure aus seinen Losungen gefallt wird, das Fibrino­
globulin endlich ist der am schwersten losliche und am leichtesten schon durch geringe 
Salzkonzentrationen faIlbare EiweiBkorper des Serums. In bezug auf Fallbarkeit bzw. 
LOslichkeit besteht eine fast kontinuierliche Reihe von dem hydrophilsten feindispersen 
Albumin bis zu dem hydrophobsten grob dispersen Fibrinoglobulin. Wieweit im einzelnen 
die Abtrennung von Gruppen berechtigt ist, werden erst weitere Untersuchungen zeigen 
miissen. Auch iiber die biologische Wertigkeit der einzelnen Fraktionen der EiweiBkorper 
wissen wir einstweilen noch recht wenig. 

In malignen, nicht zerfallenen Tumoren ist das Albumin im Verhaltnis 
zum Globulinerheblich vermehrt (Beebe, Blumenthal, Wolff). Der Gesamt­
stickstoffgehalt maligner Tumoren ist nach Chisolm geringer als der anderer 
Organe, mit Ausnahme der Nieren. Von diesem GesamtstickstoH kommen 
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nach Petry nur 41,5-68,9% auf das EiweiB; in einem Lebersarkom betrug 
der EiweiBanteil sogar nur 13%. Bei der Hydrolyse der EiweiBkOrper in den 
malignen Tumoren wurden gefunden: 5-100/ 0 Alanin, Glutaminsaure, Phenyl­
alanin und Asparaginsaure, 5-6% Leucin. Mindestens" 28% des gesamten 
EiweiBstickstoffs befindet sich in den Diaminosauren (Bergell und Dorting­
haus). Der Tryptophangehalt maligner Tumoren betragt 1,6-1,7%; normaIe 
Haut enthalt 0,5, normale Leber 1 % Tryptophan (Fasal). In Mammacarci­
nomen fand dieser Autor kein Tryptophan. Da nach Wolff 2/3 des Tumor­
eiweiBes aus Albu:rniD. besteht, findet darin die abweichende Zusammensetzung 
des TumoreiweiBes vom OrganeiweiB eine ausreichende Erklarung (vgl. auch 
Ab derhalden und Medigreceanu, Drummond, Neuberg). 

Aus dem Urin eines Lebercarcinomkranken ohne Knochenmetastasen iso­
lierlen Schumm und Kimmerle einen krystallisierenden, in heiBem Wasser 
loslichen EiweiBkorper, der weitgehende Ahnlichkeiten mit dem Bence-J ones­
schen Korper aufwies. Bei Kranken mit Myelomen findet sich der Bence­
J 0 nessche EiweiBkorper haufig im Urin. 1m Ascites von Carcinomatosen wies 
Wolff ein Albumin nach, das in 0,5%iger Kochsalzlosung erst bei 97-98 0 

koagulierle und 35% Glutaminsaure enthielt. 

1m Blut bzw. Serum von Krebskranken findet man keine konstante Ver­
anderungen des GesamteiweiBes. Haufig ist das GesamteiweiB normal, manch­
mal auch vermehrt (Moraczewski), bei starker Krebskachexie, wie auch bei 
anderenKachexien, ist es dagegen meist.stark vermindert (Wendelstadt); 
als" niedrigster Wert wurde bei einem Carcinomkranken von ReiB 3,9% 
GesamteiweiB im Serum gefunden. Die manchmal beobachtete EiweiBver­
mehrung ist lediglich auf eine Vermehrung des Globulins zuriickzufiihren 
(Kennaway, Loebner, Loeper und seine Mitarbeiter). Globulinvermehrung 
findet sich allerdings auch bei zahlreichen anderen Prozessen mit erhohtem 
Stoffwechsel, z. B. bei den meisten fiebernden lnfektionskrankheiten. Ebenso 
zeigt der Quotient Albumin: Globulin bei Krebskranken keine charakte­
ristischen Werle (G u s s i 0). Mit groBer RegelmaBigkeit laBt sich dagegen 
im Serum Krebskranker eine erhebliche Verminderung des Albumins 
feststellen. Sie betragt meist iiber 1/4 des normalen Albumingehaltes. Eine 
ahnliche Verminderung des Serumalbumins findet man sonst bei chronischen 
lnfektionskrankheiten, bei Lebererkrankungen, im Hunger und in der Gra­
viditat. 

1m Organismus Krebskranker, z. B. in der Leber, konnte Wolff eine relative 
Vermehrung des Albumins nachweisen.Auch im Ascites Krebskranker ist 
meist verhaltnismaBig viel Albumin vorhanden (J oachim, Wolff). So kommt 
es, daB meistens das spezifische Gewicht des Ascites bei Lebercirrhose er­
heblich niedriger ist als bei Abdominaltumoren. Ein spezifisches Gewicht 
von iiber 1010 spricht daher mehr fiir einen carcinomatosen (oder ent­
ziindlichen) ProzeB als fiir einen degenerativen. Niedriges spezifisches Ge­
wicht findet man bei Kre bskranken meist nur dann, wenn durch den Tumor 
bzw. seine Metastasen eine mechanische Storung des Leberblutkreislaufes her­
vorgerufen wird. 

Noch deutlicher als die Verminderung des Gesamtalbumins tritt die Ab­
weichung an der hydrophilsten Albuminfraktion im krebskranken Organismus 

25* 
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hervor. Wahrend im malignen Tumor selbst die noch in 37,2 0/ oigem Ammonsulfat 
100liche Albuminfraktion ("Albumin A") in verhaltnismaBig reichlicher Menge 
vorhanden ist, laBt sich im Blut von Krebskranken eine starke Verminderung 
des Albumins A regelmaBig nachweisen (Kahn, s. a. Albumin A-Reaktion unter 
den serologischen Methoden). 

Zusammen mit den Albuminen des Blutes wird der groBte Teil der Farb­
stoffe des Blutes durch Ammonsulfat gefallt. Das Hamoglobin zeigt keine 
charakteristischen Veranderungen bei Krebskranken. Nur fallt manchmal der 
verhaltnismaBig hohe Hamoglobingehalt bei sehr blaB aussehenden Kranken 
auf. Der Farbeindex der Erythrocyten kann innerhalb weiter Grenzen 
schwanken. 

Auf die Verminderung der Serumfarbstoffe bei Krebskranken haben zuerst 
Bezanc;on und Labbe hingewiesen. Loebner konnte die Beobachtungen 
der franzosischen Autoren nur teilweise bestatigen. Nach meinen Erfahrungen 
ist die Verminderung der Serumfarbstoffe besonders bei Krebskranken mit 
Kachexie deutlich; sie findet sich jedooh auch sonst bei Kachexie und bei 
chronischen Infektionskrankheiten. Das Serum erscheint, niichtern entnommen, 
bei normalen Personen als eine klare goldgelbe Fliissigkeit. Bei den eben 
erwahnten pathologischen Prozessen ist es hellgelb gefarbt, haufig mit leicht 
griinlicher Fluorescenz. Die in diesen Seren haufig beobachtete Triibung ist 
hauptsachlich auf eine Vermehrung bzw. erhOhte Labilitat der Serumglobuline 
zuriickzufiihren. Nach Ausfallung der Globuline durch Halbsattigung mit 
Ammonsulfat erhalt man beim Normalserum ein klares, goldgelbes Filtrat, 
wahrend bei Krebsseren das Filtrat nur hellgelb gefarbt, oder manchmal fast 
wasserklar ist. Wenn auch, wie schon oben ausgefiihrt, diese Verminderung 
der Serumfarbstoffe nicht fiir die Krebskrankheit charakteristisch ist, so ver­
dient sie doch mehr Beachtung, als man ihr bisher geschenkt hat, vor aHem 
bei der Differentialdiagnose gegeniiber der perniziosen Anamie, bei der das 
Serum eine dunkelgelbbraune Farbe zeigt. Chemisch ist iiber die Serumfarb­
stoffe wenig bekannt; ihre obere Fallungsgrenze liegt etwa bei einem Gehalt 
von 36 Gewichtsprozent Ammonsulfat und fallt mit der des Hamoglobins 
zusammen. 

1m Mageninhalt von Magencarcinomkranken ist haufig der EiweiBgehalt 
vermehrt (Wolff und Junghans). Wenn auch die Vermehrung des EiweiBes 
im Magensaft nicht pathognomisch ist, so erscheint sie doch manchmal unter 
Beriicksichtigung bestimmter Fehlerquellen wertvoll (Raibow und Smotrow, 
Leitner, Kaban~ff, Rolph). 

Nucleoproteide. Wie es bei einem so zellreichen Material nicht anders 
zu erwarten ist, enthalten maligne Tumoren erhebliche Mengen von Kern­
eiweiBstoffen. In einem Mammacarcinom fand Petry 200/ 0 mehr Nucleoproteide 
als in normalem Mammagewebe. Wolter konnte in den Lebermetastasen eines 
Carcinoms eine Erhohung des Proteidphosphors um 6,7% nachweisen. Oswald 
isolierte auseinem Lebercarcinomknoten ein in neutraler Losung ungerinnbares 
Nucleoproteid, Bang aus Lymphdriisenmetastasen eines Hodensarkoms ein 
Nucleohiston. Die Phosphorsaureausscheidung durch den Urin ist haufig bei 
Krebskranken vermehrt (Cario, Miiller, Setti). 
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Der Phosphorgehalt der Erythrocyten ist nach Gro bly bei Krebskranken 
meist vermehrt. Dieser Befund wurde durch Vorschiitz sowie Zerner be­
statigt. Die Autoren nehmen an, daB diese Veranderung ein Ausdruck einer 
Storung des Nucleoproteidstoffwechsels im krebskranken Organismus sei, die 
infolge des starken Verbrauches von Nucleoproteiden durch den Tumor entstehe 
(vgl. auch StoItzenberg und Stoltzenberg - Bergius). Andere Nach­
untersucher (Klotz, Wohlfarth) konnten dagegen diese Angaben nur teilweise 
bestatigen. Nach Bernhard ist die Vermehrung des Phosphorgehaltes der 
Erythrocyten wohl in der Hauptsache ais Kachexiesymptom aufzufassen. 1m 
Serum Krebskranker wurde durch Takemura haufig eine geringe, jedoch un­
spezifische Erhohung des Phosphorgehaltes nachgewiesen. 

Bei vielen Krebskranken wie iiberhaupt bei allen Prozessen, die mit aus­
gedehntem Zellverfall einhergehen, wird Ausscheidung von koagulablem EiweiB 
im Drin beobachtet (M iiller, v. N oorden). 

Gesamtstickstoffumsatz. Bei Kre bskranken ist zwar im aUgemeinen die 
Stickstoffbilanz negativ, besonders bei solchen Kranken mit Carcinomen des 
Magen- und DarmkanaIs, bei denen die Nahrungsaufnahme oder Nahrungs­
resorption gestort ist. Jedoch kann es auch manchmal zur Stickstoffretension 
und sogar zu EiweiBansatz kommen (Braunstein, Klemperer, Moraczewski, 
Miiller). So konnte ich auch unter anderen einen Fall beobachten, bei dem 
11/2 Jahre vorher durch Autopsia in vivo ein ausgedehntes inoperables Kolon­
carcinom mit Metastasen im Netz festgestellt worden war. Die Patientin wog 
bei einer GroBe von 165 cm fast 21/2 Zentner. 

EiweiBabbauprodukte. In malignen Tumoren fanden Cramer und Pringle 
bei Ratten eine erhebliche Vermehrung des nichtkoagulablen Stickstoffs gegen­
iiber dem der Organe. 1m Blut Krebskranker sind die Polypeptide haufig ver­
mehrt (Ramond), meist allerdings nur bei zerfallenden Tumoren (Hahn). 
Auch die nichtkoagulablen Gesamtkolloide des Serums sind bei Krebskranken 
meistens vermehrt (Kahn und Potthoff). Die Bestimmung wurde nach 
foIgender Methode ausgefiihrt: 

40 ccm 0,013%ige Essigsiiurelosung wurde zum Kochen erhitzt, dann trop£enweise 
1 ccm Serum zuge£iigt. Das koagulierte EiweiB wurde durch zweimalige Filtration durch 
gehiirtetes Filter vom Filtrat getrennt. Die Schutzkolloi{ des Filtrats wurden so bestimmt, 
daB steigende Mengen desselben zu einer nach Szigmondy hergestellten GoldsollOsung 
zugefiigt wurden, und nach 3 Minuten langem Stehen und Durchmischen der nach Zusatz 
von 0,5 ccm einer lO%igen Kochsalzlosung eintretende Farbumschlag beobachtet wurde. 
1m folgenden sind einige Versuchsprotokolle angefiihrt: 

R = Rot. R-B = Rot-blau. B = Blau. 
R-(V) = Rot mit wenig violett. B-(V) = Blau mit wenig violett. 
R-V = Rot-violett. B-V = Blau-violett. 

Entspr. ccm Serum 0,027 0,021 0,016 0,01 
Normal. . . . . . . R-V B-V B B 
Aniimie. . . . . . . R-V R-B B B 
Myeloische Leukiimie . R B-V B B 
Magencarcinom. . . R R R R-B 
Diabetes mellitus. . . R R R(V) B(V) 

0,005 
B 
B 
B 
B 
B 

Die Gesamtergebnisse mit dieser Methode sind in der folgenden Tabelle angefiihrt. 
Natiirlich lassen sich nur die mit derselben GoldsollOsung erhaltenen Ergebnisse ver­
gleichen. 
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Tabelle 1. 

Diagnose 
Farb-Umschlag bei ccm Serum 

0,010 I 0,015 I 0,020 I 0,025 I 0,030 I 0,035 I 0,040 
Zusammen 

I I 
1. Carcinom 3 4 5 I I - 2 16 
2. Sarkom. I - I - - - - 2 
3. Normale und leichte Er-

krankungen .' - - - - 2 - 3 5 
4. Blutkrankheiten . - - - 2 - I 2 5 
5. Diabetes mellituB - I - - - - - I 
6. Lebercirrhose 1 - - - - - - I 
7. Schwere GefiU3sklerose - 1 - - I - - 2 
8. Infektionskrankheiten. 1 - 5 2 2 - - 10 
9. Myom - - - - I - - I 
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Aus der Tabelle geht hervor, daB sich eine Vermehrung der niohtkoagulablen 
Gesamtkolloide bei den meisten Carcinomen feststellen lieB, darunter war auch 
ein kleines Ulcus carcinomatosum. Bei einigen Caroinomen war jedoch die 
Menge der nichtkoagulablen Gesamtkolloide normal, wahrend andererseits 
bei einigen Fallen von GefaBskierose, bei schweren Infektionskrankheiten, bei 
Diabetes mellitus, bei Leberoirrhosen sowie bei einigen anderen pathologischen 
Prozessen eine ebenso hohe Goldzahl gefunden wurde. Wir kamen deshalb 
zur Uberzeugung, daB die Methode fiir praktisch-diagnostische Zwecke un· 
geeignet ist. 

Loe b untersuchte die Schutzwirkung des gesamten Serums gegeniiber 
dem Kongorubin. Bei Krebskranken war in 80% das Schutzvermogen des 
Serums vermindert, eine ahnliche Verminderung der Gesamtkolloide fand 
sich gegen Ende der Graviditat, bei schweren Kreislaufsti:irungen, bei Tuber­
kulose und anderen Erkrankungen, haufig auch bei Luikern. Sera von Kranken 
mit Mammacaroinom verhielten sioh haufig wie Normalsera. Bei dieser Ver­
suchsanordnung wird die Schutzwirkung der NichteiweiBkorper fast vollig 
von der der EiweiBkorper verdrangt, infolgedessen geht hierbei die verminderte 
Sohutzkolloidwirkung meist mit der Verminderung der EiweiBkOrper parallel. 

Die Albumosen sind nach Klewitz im Blute Krebskranker nicht vermehrt. 
1m Drin wurden manohmal bei Krebskranken Peptone nachgewiesen (Maisener, 
Paoanowski). 

Auf die Vermehrung des kolloiden NiohteiweiBstiokstoffes im Harne Krebs­
kranker hat zuerst Salkowski hingewiesen. Zwar wurde dieser Befund von 
zahlreichen Autoren bestatigt, doch wurden ahnliohe Vermehrungen des 
kolloidalen Stickstoffes auoh bei fieberhaften Erkrankungen sowie bei Leber­
krankheiten beobachtet (Kojo, Bloeme, Swart und Terwen, Caforio, 
Ebbecke, Einhorn, Kahn und Rosenbloom, GroB und Reh, Ishioka, 
Manoini, Meidner, Rosowa, Semenow). Beim Versuch, die kolloidalen 
Stickstoffverbindungen des Harns zu differenzieren, fanden Salomon und 
Saxl sowie Reid vor aHem eine Vermehrung der Polypeptide und der Oxy­
proteinsauren im Harn Carcinomati:iser. Damask wies bei Carcinomatosen 
2,8-4,7% Oxyproteinsaure gegen 1,5-2,7% bei Normalen nacho 
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1m Serum Krebskranker versuchte Kotzareff die relative Menge der 
verschiedenen Eiwei6abbauprodukte mittels Tyrosinase - Parakresol colori­
metrisch zu bestimmen. Madinareitia bestimmte die kolloidalen Oxyprotein­
sauren im Ham und Serum mit physikalisch-chemischer Methode. 

Die Ausscheidung von Phenolverbindungen ist bei Krebskranken, wie 
iiberhaupt bei starkem Zellverfall, erheblich vermehrt (Brieger, Lewin). 
Auch die Indicanausscheidung ist bei diesen Prozessen erhoht (Henninge, 
Senator). Vor alletp. bei Magencarcinomen findet man sehr viel Indican im 
Urin (BI umen thaI). 1m Mageninhalt Magencarcinomkranker wurde haufig 
Tryptophan (N e u b a u e r und F is c he r), vereiD.zelt Indol nachgewiesen (AI b u 
und Neuberg). 

In menschlichen Carcinomen fand Saiki 0,024% Harnsaure, 0,033% Adenin 
und 0,003% Hypoxanthin. Der Harnsauregehalt des Elutes bzw. des Serums 
ist nach Killian und Kast vermehrt, nach Kocher wechselnd. 1m Urin 
sind die Purinkorper, besonders die Harnsaure, bezogen auf die Gesamtstick­
stoffausscheidung, stark vermehrt, vor allem bei Tumoren der nucleinreichen 
Organe (Brandenburg, Blumenthal, Horbaczewski, Setti). Kreatinin 
findet sich nach Killian und Kast in 60% der Carcinomseren in vermehrter 
Menge. Der Schwefelgehalt der Erythrocyten ist bei Krebskranken stark 
wechselnd (Vorschiitz). Die Ausscheidung von Neutralschwefel im Harn 
iSt bei allen mit Gewebszerfall einhergehenden Prozessen vermehrt, am meisten 
bei ulcerierten Carcinomen (Blumenthal, Cario, Wei6). Vor aHem ist die mit 
geringer Konzentration von Wasserstoffsuperoxyd leicht oxydierbare Schwefel­
fraktion bei Krebskranken vermehrt, Murachi fand 3,80/ 0 des Gesamtschwefels 
in dieser Fraktion. Als Endprodukt schwefelhaltiger Eiwei6korper im Harne 
Krebskranker wird Rhodan in vermehrter Menge ausgeschieden (Ro mani, S axl). 

Die alteren Untersuchungen iiber die Harnstoffausscheidung bei malignen 
Tumoren sind wegen mangelhafter Methodik nicht verwertbar. Nach Stauber 
findet man dabei sehr wechselnde Werte. 

V. Pigmente. 
Besonderes Interesse wurde der chemischen Analyse von melanotischen 

Tumoren zugewandt. 
Die Melanine entstehen nach v. Fiirth und Schneider aus farblosen cyklischen 

Chromogenen durch Einwirkung eines Fermentes, der Tyrosinase. Zuerst wurde dieses 
Ferment von Gessard in einem Melanosarkom nachgewiesen. Jager und M. B. Schmidt 
nehmen an, daB das Adr~alin bei der Entstehung der Tumormelanine eine groBe Rolle . 
spielt. Neuberg und Kikkokoji sowie Saccardi vermuten genetische Beziehungen 
zwischen dem Pyrrol und seinen Derivaten und dem Tumormelanin. Fiir ein Melano­
sarkom mit sehr zahlreichen Metastasen machte Eppinger eine Beteiligung des Trypto­
phans an der Farbstoffbildung wahrscheinlich. Von Fiirth und Jerusalem nehmen an, 
daB Melanin aus Tyrosin entstehe; nach d'Agata wird es durch Fermenteinwirkung im 
Organismus aus Pyrrol gebildet (vgl. auch Brancati). 

Blumenthal wies in der Kalischmelze eines Melanosarkoms der Leber 
Skatol nach, wahrend solches im Stammtumor am Auge nicht vorhanden war. 
Mawas isolierte aus melanotischen Tumoren des Auges neben Blut- und 
Chorioideapigment ein "autochthones" Pigment. Er fand ferner in den Tumoren 
Katalase und Peroxydase. Nach Treuherz enthalt das Melanin der Tumoren 
Schwefel und Phosphor, ferner Atomkomplexe aus der alipathischen, zyklischen 
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und heterozyklischen Reihe. Es ist nach seiner Ansicht identisch mit dem 
braunen Pigment des Herzens. Nach Hellmann ist in dem Melanin Eisen 
vorhanden. Bei alteren chemischen Analysen VOil A bel konnte keine Differenz 
zwischen dem Melanin der Tumoren und dem Chorioideapigment nachgewiesen 
werden. 1m Urin fand Aisberg bei einem Kranken mit Melanosarkom der 
Leber Melanine. 

Neuerdings hat Currie aus dem Fettgewebe in der Umgebung maligner 
Tumoren ein Pigment (Adipochrom) dargesteUt. Als charakteristische Reaktion 
dieses Korpers' wird angegeben, daB Zusatz gleicher Teile von Schwefelsaure 
und Alkohol mit etwas Menthol eine sofortige orangerote Farbung hervorruft. 
Sein Absorptionsspektrum solI sich wesentlich von dem der Substanzen der 
Carotingruppe, den Anthocyanen und den Melaninen unterscheiden. Chemisch 
wird dieses Pigment als eine ungesattigte aliphatische Kohlenstoff-Wasserstoff­
verbindung von der Formel C36H64 aufgefaBt. Das Adipochrom ist in der Um­
gebung maligner Tumoren vermehrt, doch lassen sich gegeniiber dem Farbstoff 
des normalen Fettes keine qualitativen Unterschiede nachweisen. 

VI. Fermente. 
Ein so gesteigertes Wachstum, wie wir es bei malignen Tumoren beobachten, 

laBt sich nur unter der Annahme einer Erhohung der fermentativen Vorgange 
erkliiren. Trotz zahlreicher Bemiihungen ist es jedoch bisher nicht gelungen, 
fiir den ProzeB des malignen Wachstums charakteristische Fermente nach­
zuweisen. Neuerdings hat man den kohlenhydratspaltenden Fermenten 
besonderes Interesse zugewandt. Friiher hatte schon Braunstein auf die 
Vermehrung des zuckerspaltenden Fermentes im Tumorgewebe hingewiesen; 
jetzt stellten War burg und Minami fest, daB Carcinomgewebe 70-80mal 
mehr Zucker zu spalten vermag als Organgewebe 1). Diese Befunde wurden durch 
NeuschloB und Wiechmann bestatigt. Auch Watermankonnte beimensch­
lichen Carcinomen eine Vermehrung des glykolytischen Vermogens nachweisen. 
Allerdings geht aus seinen Versuchen hervor, daB einige Zellarten, wie solche 
aus normaler Glandula submaxillaris und aus Pankreas ebensoviel oder noch 
mehr Zucker zu spalten vermogen wie Carcinomzellen. Mauriac, Bonnard 
und Servantie suchten die Zuckeraufnahme und den Zuckerverbrauch des 
Tumorgewebes durch titrimetrische Methoden zu ermitteln: es lieB sich zwar 
ein deutlicher Unterschied zwischen rascher und langsamer wachsenden Tumoren, 
aber nicht gegen die verschiedenen untersuchten Organzellen nachweisen. 
Auch Amylasen wurden in Geschwiilsten nachgewiesen. 

Der Amylasegehalt des Blutes, iiber den schon altere Untersuchungen von 
Achard und Clare vorliegen, ist nach Tadenuma, Hotta und Homma 
bei Krebskranken vermindert. Diese Autoren konnten mit der Wohlgemuth­
schen Methode bei Hiihnern mit Impfsarkom nachweisen, daB die Amylase 
auf der erkrankten Seite im Blute starker vermindert ist als auf der gesunden. 

1) .Anm. bei der Korrektur: Inzwischen konnte War burg (Biochem. Zeitschr. Rd. 152, 
S. 303, 1124) nachweisen, daB man eine Steigerung der Glykolyse allgemein bei wachsenden 

G b f · d t d 0 da d Q . Aerobe Glykolyse b . I' ewe en me, au gegen er uotlent A el ma 19nen Tumoren 
tmung 

3-4 mal so groB ist wie bei benignen, beirn Embryo wird sogar die Glykolyse durch 
die Atmung fast vollig zum Verschwinden gebracht. 
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1m Gegensatz dazu konnten dieselben Autoren auf ahnliche Weise eine Ver­
mehrung des glykolytischen Fermentes imBlute von Krebskranken nachweisen. 
Auch NeuschloB kommt nach Untersuchungen mit der Lipschitzschen 
Nitroreduktionsmethode zur tTherzeugung, daB der Energiebedarf der Tumor­
zellen hauptsachlich durch garungsartige Vorgange gedeckt wird. Gegen diese 
Versuche wurden allerdings von Water mann und Kalff methodische Ein­
wendungen erhoben. 

Ein polypeptidspal~endes Ferment wurde durchNeubauer und Fischer 
im CarcinompreBsaft nachgewiesen. Seidenpeptone werden nach Abder­
halden durch den PreBsaft von Tumoren rascher gespalten als solchem von 
Organen. Wahrend der PreBsaft normaler Gewebe aus dem Tripeptid Alanyl­
glycyl-glycin durch Abspaltung von d-Alanin Glycyl-glycin hildet, entstand 
nach Einwirk1}.ng mancher TumorpreBsafte daraus durch Abspaltung von 
Glykokoll d-Alanyl-glycin (Abderhalden undo Pincusllohn). Die Autolyse 
carcinomatoser Organefindet sehrraschstatt (Petry, Blumenthal undBrahn, 
Brahn) in Analogie zum foetalen Gewebe (Rosenthal). Die Autolyse normaler 
Organe wird durch Zufiigen von Carcinomgewebe gefordert (Blumenthal 
und Wolff, Neuberg und Ascher, Blumenthal, Jacoby und Neuberg). 
1m Gegensatz zu diesen Autoren fanden HeB und Saxl, Kepinow sowie 
Lie blein bei Carcinomzellen keine ErhOhung des proteolytischen Vermogens. 
Vor allem in Magencarcinomen konnten Loeper, Faroy und Tonnet erepsin­
artige Fermente nachweisen; nach Hamburger unterscheiden sich jedoch 
die Tumorereptasen nicht von Organereptasen. Erhohte Spaltung von Pep­
tonen durch CarcinompreBsafte fanden auch Abderhalden, Koelker und 
Medigreceanu. Gegen Pepsin erweist sich Tumorgewebe ziemlich wider­
standsfahig, wahrend Trypsin es rasch spaltet. Die Ausscheidung von Pepsin 
durch den Urin ist bei Magencarcinomkranken haufig herabgesetzt (Fuld 
und Hirayama). 

Das Blutserum sarkomatoser Ratten und Hunde spaltet manchmal erheblich 
rascher als das von gesunden Tieren Polypeptide (Abderhalden und Medi­
greceanu). 

Die Anti- oder sog. Abwehrfermente gegen die eiweiBspaltenden Fermente 
im kre bskranken Organismus sollen unter den serologischen Methoden besprochen 
werden. Fettspaltende Fermente konnte Brahn in Tumoren nicht nachweisen, 
wahrend Buxton sowie Buxton und Shaffer solche haufiger fanden. Bei 
ausgedehnten Untersuchungen iiber die Esterasen von menschHchen und tieri­
schen Tumoren konnten Falk, George, Noyes, Sugiura und Benedict 
keine charakteristischen Unterschiede gegeniiber Organesterasen feststellen. 

1m Blut bzw. Serum sind die fettspaltenden Fermente bei Krebskachexie, 
wie bei jeder Kachexie, vermindert (Bauer, Caro, Citron und Reicher). 

Die fermentativen Anderungen im krebskranken Organismus lassen sich 
haufig auch in krebsfreien Organen nachweisen. So wurde in metastasenfreien 
Lebern Carcinomkranker' ein vermehrtes autolytisches Vermogen gefunden 
(Brahn, Yosimoto), wahrend darin Katalase, Lipase und Lecithinase ver­
mindert war (Brahn). 

1m Tumor selbst wurde nur wenig Katalase gefunden; im Katalasegehalt 
des. Blutes Krebskranker lieB sich keine charakteristische Veranderung nach­
weisen (Zerner; vgl. auch Rosenthal). 
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Die Reduktasen des Serums sollen nach Thomas und Binetti bei Krebs­
kranken vermehrt sein (Nachweis durch Zusammenbringen des Serums mit 
Lipoid-Extrakten aus Tumoren und Glycerin-Methylenblaulosung). Remond 
und Sendrail konnten jedoch keinen deutlichen Unterschied zwischen Normal­
und Krebsseren nachweisen. 

VII. Physikalisch-chemische Allderullgell. 
Ein Teil der bei lCrebskranken beobachteten physikalisch-chemischen Veranderungen 

ist schon im vorhergehenden berncksichtigt worden. Die Methoden zur Untersuchung 
lebenden Gewebes oder so kompliziert zusammengesetzter Fliissigkeiten, wie z. B. des 
Blutplasmas, auf seine physikalisch-chemischen Eigenschaften sind noch so unvollkommen, 
daB aile damit erhaltenen Ergebnisse nur als vorlaufige angesehen werden diirfen. 

Wahrend im Normalplasma die Wasserstoffionenkonzentration (PH) durch­
schnittlich 7,31 betragt, fand Chambers im Carcinomplasma eine PH von 7,52; 
nach Dialyse war der Unterschied im Dialyseruckstand nur noch gering (normal: 
PH = 7,29, Carcinom 7,34). Er schlieBt daraus, daB die Differenz zwischen 
Normal- und Carcinomplasma hauptsachlich durch eine Vermehrung bestimmter 
nicht diffusibler Stoffe im Blutplasma bedingt sei. Waterman meint dagegen, 
daB die hohere Alkalescenz des Krebsserums durch Vermehrung der Calcium­
ionen zu erklaren sei. Kottmann suchte bestimmte Veranderungen der 
kolloidalen Verteilung (Diorzyme) fUr die Krebsdiagnostik zu verwerten. 
Marques dos Santos erhielt mit dieser Methode bei 36 von 40 Krebskranken 
positive Resultate und bei 14 von 108 Nichttumorkranken. 

Die Oberflachenspannung von Extrakten aus malignen Tumoren ist nach 
Kagan gegenuber der von Organextrakten deutlich herabgesetzt. 

Die Oberflachenspannung des Serums ist bei Krebskranken haufig vermindert 
(Bauer, Kopaczewski, Roffo und Minquenz). Auch im Urin ist die Ober­
flachenspannung bei Krebskranken haufig vermindert. Schemensky suchte 
die Bestimmung der oberflachenaktiven Substanzen, der sog. Stalagmone, zur 
Differentialdiagnose zu verwerten. Bei der Nachpriifung durch Breuer, Bech­
hold und Reiner ergab sich jedoch, daB die Stalagmone im Urin nicht nur bei 
Krebskranken, sondern auch bei zahlreichen anderen pathologischen Prozessen 
vermehrt sind. W ate r man bestimmte versch1edene physikalische Konstanten 
in normalem und im Krebsgewebe. Er faBt seine Ergebnisse folgendermaBen 
zusammen: "Der bei normalem Gewebe gegenuber physiologischer Flussigkeit 
(Ringers Losung) bestehende Widerstand nahert sich bei Tumoren einem Mini­
mum. Bei normalem Gewebe hat die Substitution von Ringerlosung durch 
isotonische Natrium- oder Kaliumchloridlosung keinen bedeutenden EinfluB 
auf das Verhaltnis zwischen Widerstand und Polarisation (P: W -Konstante) ; 
isotonische Calciumchl oridlosung erniedrigt die Konstante, bei malignen Tumoren 
aber und in der Entwicklung begriffenen Tumoren steigert Calciumchlorid­
durchstromung den Polarisationswert und bringt <diesen bisweilen auf das 
normale Niveau." Weitere Untersuchungen werden die Frage klaren miissen, 
ob diese physikalischen Veranderungen auf einer Permeabilitatsanderung der 
Zellmembranen fUr bestimmte lonen, besonders fUr Calciumionen beruhen, 
und ob sie fUr das Tumorgewebe charakteristisch sind. Nach Roger Fischer 
zeigt Krebsserum bei der Elektrophorese ein vom Normalserum abweichendes 
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Verhalten; doch ist nachKotzareff diese Veranderung fiir die Krebskrankheit 
nicht charakteristisch.· 

In diesem Zusammenhang seien auch noch die Untersuchungen von Cohn­
reich angefiihrt, nach denen die Resistenz der Erythrocyten gegen hypotonische 
KochsalzlOsung bei Krebskranken erhOht ist. 

Durch Bestimmung des Sauerstoffverbrauchs und des respiratorischen 
Quotienten suchte man Einblick in die Deckung des Energiebedarfs der 
Carcinomzellen zu gewinnen. Waterman und Dierk fanden bei Carcinom­
zellen einen hohere~ Sauerstoffverbrauch als bei den meisten Organzellen. 
Die anderen Untersucher (Ahlgren, Drew, Lipschitz, Russel und Gye, 
Russel und Woglom, Warburg und Minami) kamen jedoch mit ver­
schiedenen Methoden zu dem Ergebnis, daB der Sauerstoffbedarf der Carcinom­
zellen sich nicht wesentlich von dem normaler Epithelzellen unterscheidet. 
Bei Carcinomratten fanden Handel und Tadenuma eine Verminderung des 
Grundumsatzes. 

Die· difterentialdiagnostischen l\'Iethoden 
zur Erkennung maligner Tnmoren aus dem Blut 

oder Serum. 
Die ersten krebsdiagnostischen Versuche aus dem Blut oder Serum standen 

vollig im Zeichen der Immunitatswissenschaft. Man hat der Reihe nach ver­
sucht, die einzelnen bei Infektionskrankheiten zum Teil mit groBem Erfolg 
angewendeten Methoden auch auf die Krebsdiagnostik zu ubertragen. 1m 
folgenden sollen die Versuche nach ihrem inneren Zusammenhang besprochen 
werden. Aus der Tabelle 7 am SchluB der Arbeit (S. 421) ist die zeitliche Auf­
einanderfolge der wichtigsten Methoden ersichtlich. 

VIII. Hamolyseversuche. 
Ascoli sowie Bard fanden schon 1901 Autolysine im Blute Krebskranker. 

Ferner wurde durch Kullmann, Micheli und Donati, Castelli nach­
gewiesen, daB Tumorextrakte haufig isolytisches Vermogen zeigen, d. h. die 
Erythrocyten des Tumortragers aufzulOsen imstande sind. Zu diagnostischen 
Zwecken suchte Crile den Nachweis der Isolysine nutzbar zu machen. In 82 0/ 0 

der untersuchten Carcinomseren fand er Isolysine. Er stellte aber bereits selbst 
fest, daB solche auch bei Tuberkulose vorkommen, daB sie andererseits aber 
haufig bei weit fortgeschrittenen Carcinomen fehlen. Richartz sowie Burger 
konnten zwar gleichfalls in einem groBeren Prozentsatz der Falle Isolysine 
in Krebsseren nachweisen, doch waren diese in derselben Starke auch bei 
Tuberkulose, bei akuten Injektionskrankheiten und bei schweren Anamien 
nachweisbar. Auch die sonstigen Nachpriifungen der von Crile angegebenen 
Methode bestatigten das Vorhandensein der Isolysine bei einem bestimmten 
Prozentsatz von Sarkomen und Carcinomen (Maragliano), doch wurden 
solche auch bei Tuberkulose und Lues (Smithies), bei Magengeschwiiren, 
in der Schwangerschaft und sogar bei anscheinend vollig gesunden Menschen 
gefunden (Buttler und Mefford). Eine Anzahl der Nachuntersucher kommen 
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schlieBlich zu dem Ergebnis, daB dem Nachweis der Isolysine im Serum keinerlei 
differentialdiagnostische Bedeutung zukommt (Kridy, Weinberg und Mello, 
Alessandri). 

In diesem Zusammenhang solI auch die Angabe von Alexander erwahnt 
werden, daB die Krebskranken in bezug auf ihre Isohamoagglutinine meistens 
den Gruppen I und 3 (nach Landsteiner und MoB) angehoren. Nachunter­
suchungen durch Wassink van Raamsdonk und Wassink konnten dies 
jedoch nicht hestatigen. 

Ferner seien hier einige eigene Untersuchungen iiber die koktostabilen 
Hamolysine des Blutserums eingefiigt. 

Technik. 5 ecm Serum wurden mit 20 eem 96%igem Alkohol versetzt und filtriert, 
das Filtrat wurde auf dem Wasserbad zur Troekne verdampft, der Riiekstand mit 5 eem 
O,85%iger 1(oehsalzlosung aufgenommen und diese Liisung so verdiinnt, daB in jedes 
Glas leem der Losung kam. Naehdem im Vorversuehe festgestellt war, daB sieh keine 
deutliehen Untersehiede der Hamolyse der eigenen, der arteigenen und der artfremden 
Erythroeyten zeigte, wurde zu jeder Verdiinnung je 0,1 eem einer 4%igen Hammelblut­
korperehenaufsehwemmung gegeben, die Glaser in den Brutsehrank gestellt und naeh 
versehiedenen Zeiten die Hamolyse abgelesen. 

Es ergab sich,_ daB durch einfache Alkoholextraktion aus dem Serum Nor­
maIer sich keine oder nur eine ganz geringe Menge hamolytisch wirkender Stoffe 
gewinnen lieBen, im Gegenteil die Aufschwemmung hemmte haufig noch die 
durch Zusatz von hamolytisch wirkenden Substanzen, z. B. Natriumoleat, 
hervorgerufene Hamolyse. Aus dem Serum von Kranken mit zerfallenden 
malignen Tumoren lieBen sich dagegen durch Alkoholextraktion meist Hamo­
lysine gewinnen, die noch in hohen Verdiinnungen wirksam waren. Interessant 
war besonders ein Fall von Magencarcinom, bei dem nach 7 Stunden noch in 
einer Verdiinnung der oben beschriebenen Kochsalzaufschwemmung des Alkohol­
extraktes von I: 32 deutlich Hamolyse nachweisbar war. Zwei Wochen nach der 
Magenresektion trat Hamolyse nur noch in der Verdiinnung I: 2 auf. 1m iibrigen 
waren bei diesem Falle bald nach der Operation Metastasen nachweisbar. 

Sehiittelt man den getroekneten' Alkoholextrakt mit Ather dureh und trennt den ge­
liisten vom ungelosten Teil, so zeigt sieh, daB die hamolysehemmenden Substanzen meist 
atherloslieh sind, wahrend der atherunlosliehe Riiekstand eine starkere hamolytisehe 
Wirkung ausiibt. 

Wahrend der Alkoholextrakt aus normalen Seren hamolysehemmend, der 
aus Seren von Tumor- und Infektionskranken dagegen hamolytisch wirkte, 
lieB sich der Unterschied nach Entfernung der atherloslichen Substanzen noch 
vergroBern. Jedoch zeigte sich, daB der atherunlosliche, alkohollosliche Extrakt 
aus Tumorseren meist eine geringere hamolytische Wirkung hatte als der von 
Kranken mit schweren akuten Infektionen. Andererseits hemmte eine Auf­
schwemmung des atherloslichen Teiles des Alkoholextraktes die Natriumoleat­
hamolyse starker, wenn er aus Normalserum gewonnen war, als der von In­
fektions- oder Krebskranken. 

Die auf diese Weise gewonnenen Resultate geben zwar gewisse Anhalts­
punkte zur Beurteilung der Methoden, die eine Hemmung der Hamolyse nach 
Zusatz hamolytisch wirkender Stoffe zu krebsdiagnostischen Zwecken benutzen; 
die Methode laBt sich jedoch, da die Resultate nicht konstant genug sind, selbst 
differentialdiagnostisch nicht verwerten. 

Heterolysine. Die Fahigkeit des menschlichen Krebsserums, bestimmte 
artfremde Erythrocyten aufzulOsen, suchte Kelling ffir die Krebsdiagnose 
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,zu yerwerten. Das Prinzip der von ihm angege benen Methode besteht darin, 
daB das zu untersuchende Serum im Eisschrank mit gewaschenen Erythrocyten 
verschiedener Tierarten zusammengebracht und dann spater der Grad der 
Hamolyse mittels Hamoglobinometers festgestellt wird. Bei Nachuntersuchungen 
wurde zwar im allgemeinen in Krebsseren eine starkere heterolytische Fahigkeit 
als in Normalseren gefunden, doch ist der Befund so uncharakteristisch, daB 
ihm eine wesentliche Bedeutung ffir die Differentialdiagnose nicht zukommt 
(Buchheim, Fuld, Rosenbaum). 

lX. Hamolyse nach Zusatz von Reagenzien. 
Neben den verschiedenen Untersuchungen tiber die Hamolyse durch Tumor­

extrakte oder Organextrakte (Izar, Kahn und Potthoff) hat man die Hem­
mung der Sera bei verschiedenen Erkrankungen gegentiber hamolytisch wirken­
den chemisch definierbaren Stoffen untersucht. 

Goldberger hatte angegeben, daB Krebsserum die Milchsaurehamolyse 
weniger hemme als Normalserum und Serum anderer Kranker. Sweak und 
Fleisher sowie Kahn und Potthoff konnten diese Angaben nicht bestatigen. 
1m Zusammenhang mit der Meiostagminreaktion machte Izar Versuche tiber 
die Hemmung der Hamolyse durch verschiedene hohere ungesattigte Fett­
sauren. Er kam zu dem Ergebnis, daB die Hemmung zwar haufig bei Krebs­
kranken vermindert sei, doch glaubte er das Verfahren nicht zu praktisch­
diagnostischen Zwecken empfehlen zu konnen. 

Dietrich, Pareti und Lundwall untersuchten die Hemmung der durch 
Galle bzw. gallensaure SaIze hervorgerufenen Hamolyse durch das Serum 
bei verschiedenen pathologischen Prozessen. Sie fanden tibereinstimmend bei 
fast allen Krebskranken die hemmende Fahigkeit des Serums vermindert. 
Eine ahnliche Verminderung fand sich bei zahlreichen fieberhaften Erkran­
kungen sowie nach intraperitonealen BIutungen. In der Graviditat wurde 
meist vermehrte Hemmung beobachtet. 

Kahn und Potthoff hatten festgesteUt, daB die durch verschiedene Organ­
extrakte (aus Milz, Thymus und Pankreas) hervorgerufene Hamolyse durch 
Krebssera weniger als durch Normalsera gehemmt wird. Als hamolytisch 
wirksamer Bestandteil des Pankreasextraktes wurde in Ubereinstimmung mit 
alteren Untersuchungen von Faust und Tallqvist, Natriumoleat bzw. Olsaure 
isoliert. Bei den weiteren Untersuchungen tiber die Hemmung der Natriumoleat­
hamolyse durch das Serum ergab sich, daB bei fast allen Krebskranken, aber 
auch bei fast allen hochfiebernden Infektionskranken, bei Patienten mit 
Hydramien aus verschiedenen Ursachen (z. B. bei Herz- oder Niereninsuffizienz), 
bei hochgradiger Unterernahrung, bei schwerer Leberinsuffizienz und bei 
einigen BIutkrankheiten die hemmende Wirkung des Serums gegentiber der 
Natriumoleathamolyse stark vermindert war. Diese Ergebnisse wurden durch 
Decker, Weis-Ostborn und Silberstern bestatigt. Bei Versuchen, die 
einzelnen Faktoren des Serums bei der Hamolyse und ihrer Hemmung zu 
bestimmen, zeigte sich: von den EiweiBkorpern des Serums wirken stark 
hemmend die Albumine, weniger die Pseudoglobuline, wahrend die Euglobuline 
nur eine geringe Hemmung bedingen. Insofern stehen die Befunde im Gegensatz 
zu frtiheren Erge bnissen von Me y e r, der ffir G 10 buline eine e benso groBe 
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Hemmung der Natriumoleathamolyse wie fiir Albumine gefunden hatte. Von den 
Lipoiden kommt in der Hauptsache dem Cholesterin eine hemmende Wirkung 
zu (vgl. auch Benjamin). Ferner enthalten die Sera wechselnde Mengen 
von Hamolysinen, die wahrscheinlich zum gr6Bten Teil als Lecithine und Fett­
sauren bzw. deren Ester aufzufassen sind. 1m einzelnen sind die Versuche 
liber die hamolysehemmenden und hamolysef6rdernden Lipoide schon oben 
angefiihrt. 

Die Hemmung der Saponinhamolyse durch die verschiedenen Sera ergab 
ein viel weniger eindeutiges Bild bei malignen Tumoren (Luger und Weis­
Ostborn). Wie Kahn und Potthoff fiir die Digitoninhamolyse nachwiesen, 
ist dies darauf zurlickzufiihren, daB bei dieser Art der Hamolyse die Lipoide 
im Verhaltnis zu den EiweiBk6rpern eine erheblich gr6Bere Rolle spielen als 
bei der Fettsaurehamolyse. Ahnlich scheinen die Vorgange bei der Hemmung 
bzw. F6rderung der Hamolyse durch Kopragift zu sein (Rubino undFar­
machidis, Calmette). 

Auch die oben beschriebenen Hamolyseversuche ohne Zusatz von Reagenzien 
spiegeln lediglich das Verhaltnis der im Serum vorhandenen Hamolysine zu 
den hamolysehemmenden Stoffen wieder. Allerdings sind diese Versuche zum 
Teil dadurch noch kompliziert, daB bei ihnen mit aktiven Seren gearbeitet 
wurde und infolgedessen das hamolytische System noch eine Rolle spielt. Die 
Versuche liber die Hemmung der durch bestimmte Reagenzien hervor­
gerufenen Hamolyse wurde meist mit inaktiviertem Serum angestellt. Wie 
jedoch Kontrollversuche mit aktivem Serum und eigenen B\utk6rperchen ode!! 
auch mit Gesamtblut ergaben, spielen die Stoffe, deren Wirksamkeit durch 
halbstlindiges Erwarmen auf 56° aufgehoben wird, keine prinzipielle Rolle 
bei der Krebsdiagnostik (Kahn und Potthoff). . 

Erwahnt sei hier schlieBlich noch die auch von uns bestatigte Beobachtung, 
daB haufig in solchem Blut, das nur geringe hamolysehemmende Wirkung 
zeigt, schon bei langerem Stehen bei Zimmertemperatur ohne sonstige Be­
handlung Hamolyse auftritt (Waterman). 

X. Komplementbindnngsreaktionen. 
Nachdem die Bordet-Gengousche Komplementablenkungsreaktion bei 

1nfektionskrankheiten zu diagnostisch verwertbaren Resultaten gefiihrt hatte 
undnachdem auf ihrem Boden die Wassermann-N eisser-Brucksche Methode 
zur Luesdiagnose entstanden war, lag es nahe, analoge sero-diagnostische Ver­
suche bei malignen Tumoren auszufiihren. Dazu kam noch, daB seit langem 
bis in die jiingste Zeit (vgl. F. Blumenthal) Mikroorganismen fiir die Ent­
stehung maligner Tumoren verantwortlich gemacht wurden. 

Zuerst wiesen v. Bergmann und Keuthe bei einer Anzahl pathologischer 
Prozesse komplementbindende Stoffe im Serum nacho Wahrend nun aber 
ein Teil der Autoren bei ihren Versuchen iiber Komplementablenkung bei 
malignen Tumoren negative oder nur wenig befriedigende Resulte,te erhielten 
(Barrat, Engel, Hirschfeld, De Marchi, Philosophow, Ranzi, Ra­
venna), kamen Simon und Thomas, Sisto und Jona, Sampietro und 
Tesa sowie Weil bei ihren krebsdiagnostischen Versuchen mit Komplement­
bindung zu besseren Ergebnissen. Auch bei den zuletzt genannten Autoren 
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ergab sich jedoch, daB sowohl 'S~ra von Tuberkulosen wie auch solche von 
~ ,.~ }> .. 

Luikern haufig mit Tumorextraktep.. gleichfalls Komplementablenkung zeigten. 

Urspriinglich wurden auch bei der Wassermann-Neisser- Bruckschen Reaktion 
zur Luesdiagnose mit Luesleber- oder Herzmuskelextrakten haufig bei Tumorkranken 
sowie Tuberkuloaen Komplementablenkung beobachtet (Elias, Neubauer, Porges und 
Salomon, BaHner und von Decastello, Caan u. a.). Mit der verbesserten Technik 
der Wassermannschen Reaktion lieB sich jedoch dieses Mitreagieren der nichtluischen 
Sera immer mehr einschranken. Die neueren Untersucher stimmen aIle darin iiberein, 
daB deutliche Komplem..entbindung bei Tumorkranken mit den zur Wassermannschen 
Reaktion iiblichen Extrakten immer auf eine vorausgegangene luische Infektion hinweist. 
An einem Material von iiber 150 Carcinomen aus der inneren Abteilung des stadtischen 
Krankenhauses Altona konnte ich dies bestatigen. Nur schwache" Komplementbindungen 
wurden in einer geringen Anzahl von Fallen mit ausgedehnter Carcinomatose beobachtet, 
bei denen weder anamnestisch noch klinisch noch autoptisch sich irgendein Anhaltspunkt 
fiir eine luischeErkrankung finden lieB. 

Besondere Beachtung fand die durch von Dungern angegebene Methode 
zur Differentialdiagnose maligner Tumoren mittels Komplementablenkung. 
Die Nachuntersucher fiihrten ihre Versuche immer in .Anlehnung an die bei der 
Wassermannschen Reaktion iiblichen Technik aus. Auf die einzelnen Modi­
fikationen soll hier nicht naher eingegangen werden. v. Dungern selbst er­
kannte, daB es sich bei der Komplementablenkung durch Tumorseren nicht 
um eine spezifische Reaktion handelt. Er ersetzte spater die Carcinomextrakte 
durch Acetonextrakte aus Paralytikererythrocyten. 

Die Nachuntersucher stimmen zwar darin iiberein, daB sich bei Tumor­
seren in einem hohen Prozentsatz (etwa 90%) der Carcinome Komplement­
bindung findet, jedoch wird mit denselben Extrakten auch bei Seren von 
luischen sowie von zahlreichen mit Gewebsverfall einhergehenden Prozessen, 
vor aHem bei TuberkulOsen Komplementbindung beobachtet (D'Agata, 
Edzard, Bertone, Fried, Halpern, Leschke, Lindenschatt, Marques 
dos Santos, Petridis, Sivoni, Corradi und Caffarena, W olfsohn). 
Ein Teil der Nachuntersucher lehnt iiberhaupt eine differentialdiagnostische 
Bedeutung des Komplementbindungsversuchs bei malignen Tumoren ab 
(Rosenberg, Schenk). 

Erwahnt seien in diesem Zusammenhang auch die Versuche von Yama­
nouc hi und Lytc hkowsk y, die mit Antigenen aus Micrococcus neoformans 
Komplementbindungsversuche ansteHten. Sie erhielten zwar bei einem gewissen 
Teil der Sera von Krebskranken positive Resultate, doch reagierten ebenso 
Sera von Kranken mit anderen pathologischen Prozessen, besonders ein groBerer 
Teil der Sera von Luikern. 

XI. Fallnngsreaktionen. 
Zahlreiche Versuche wurden gemacht, durch Injektion maligner Tumoren 

bzw. deren Extrakte bei Tieren antikorperreiche Sera zu gewinnen. Zum Teil 
wird hierauf bei Besprechung der Abderhaldenreaktion noch einzugehen sein. 
iller seien nur die Untersuchungen von Engel, v. Leyden und Blumenthal 
erwahnt. Die Versuche, mit dem Serum solcher mit Carcinomen vorbehandelter 
Tiere spezifische Pracipitationen zu erzielen, verliefen meist ohne Erfolg 
(Mertens). 



400 lIerbert }(alul: 

Freund und Kaminer erhielten beim Zusammenbringen von Carcinom­
serum mit Carcinomerlrakten Triibungen, die sie als spezifisch auffaBten. 
Ahnliche Beobachtungen machte auch Stammler und Izar (sieheMeiostagmin­
reaktion) und schIieBIich gab Shaw-Mackenzie eine Methode zur Diffe­
rentialdiagnose maligner Tumoren an, die darauf beruht, daB Carcinomsera 
mit Alkohol- oder Xtherextrakten aus malignen Tumoren eine spezifische 
Pracipitation ergeben soUten. Eigene Nachpriifungen konnten diese Angaben 
nicht bestliti~en. 

> XII. Meiostagminreaktion. 
Die den Komplementbindungsreaktionen zugrunde liegende Hypothese 

nimmt eine spezifische Bindung zwischen Antigen tind Antikorper an. Ascoli 
und bar schlossen nun aus ihren Versuchen bei Infektionskrankheiten, daB 
die Bindung von Antigen und Antikorper sich auf physikalische Weise nach­
weisen und messen lieBe. So fanden sie, daB das Serum von Typhuskranken 
die Oberflachenspannung herabsetzende Wirkung von Typhusbazillenextrakten 
weniger vermindert als Normalsera. Sie iibertrugen nun die bei den Infektions­
krankheiten angewendete Methodik auf die Krebskrankheit. Zwar erhielten 
sie mit Carcinomextrakten bei Carcinomen in einem hohen Prozentsatz deut­
Hche Ausschlage (Ascoli und Izar), jedoch zeigte sich bald, daB einerseits 
mit denselben Extrakten auch bei anderen pathologischen Prozessen ebenso 
starke Ausschlage erhalten wurden, wahrend andererseits sich dieselben Resul­
tate bei Krebskranken auch mit Antigenen aus verschiedenen Organen ergaben 
(Kelling, Kohler und Luger, Micheli und Cattoretti). 

Die Hauptschwierigkeit in der Anwendung dieser Organextrakte bestand 
darin, daB sie eine verschiedene Zusammensetzung und eine nur geringe Halt­
barkeit zeigten. Deshalb wurde der Versuch gemacht, diese Organextrakte 
durch Gemische chemisch definierbarer Substanzen zu ersetzen (Izar, Di 
Quattro). 

Am besten eignete sich hierzu ein Gemisch von Linol- und Ricinolsaure. 
Neuerdings hat Izar reine, aUerdings auf besondere Weise hergestellte, Ricinol­
saure fiir die Meiostagminreaktion empfohlen. Die Technik ist jetzt folgende: 

Aus der besonders hergestellten Ricinolsaure wird eine StammlOsung in der Weise 
angesetzt, daB zu genau 0,5 g Ricinolsaure eine empirisch bestimmte Menge absoluten 
Athylalkohols gegeben wird. Diese StammlOsung ist wochentlich zu erneuern. Unmittelbar 
vor dem Gebrauch wird die Stammlosung mit einer austitrierten Menge absoluten Alkohols 
verdiinnt. Dann laBt man in je 1 cern Serum aus einer besonders kallbrierten Capillar­
pipette einen Tropfen, der genau 0,01 cern der alkoholischen Ricinolsaurelosung entspricht, 
fallen. Nach sanftem Umschwenken werden je 9 cern einer 0,85% igen }(ochsalzlosung 
in einem SchuB zugegeben. Zum Vergleich wird 1 cern Serum olule Ricinolsaure angesetzt. 
Nach dreimaligem Umkippen werden die Glaser 1 Stunde lang im Wasserbad auf 500 erhitzt, 
darauf 2 Stunden lang auf Zimmertemperatur abgekiihlt. Mit dem alten Traubeschen 
Stalagmometer wird dann die Oberflachenspannung durch Zahlung der Trop£enzahl be­
stimmt. Zunahme von weniger als 1 Tropfen gegeniiber der }(ontrolle gilt als negatives, 
von mehr als 2 Tropfen als positives Resultat. 

Die mit· den verschiedenen Modifikationen der Meiostagminreaktion im 
Laufe der Jahre angestellten Untersuchungen stimmen prinzipiell miteinander 
iiberein. Es kann deshalb hier auf eine Besprechung der Einzelheiten verzichtet 
werden. Die Ergebnisse sind folgende: bei 80-97% der Carcinome wurden 
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positive, bei Sarkomen wechselnde Ausschlage beobachtet. AuBerdetn wurden 
positive Ergebnisse erhalten: bei Schwangerschaft, bei manchen chronischen 
Entziindungen, Infektionskrankheiten, vor aHem bei schwerer Tuberkulose 
und bei crouposer Pneumonie, bei schweren Lebererkrankungen sowie in Narkose, 
manchmal bei schwerem Diabetes und bei Thyreotoxikose (Bertino, Arzt 
und Zarycki, Blumenthal, Bucco, Burmeister, Castiglioni, Catto­
retti, D'Este, v. Graff, De Agostini, Hara, Ferrari und Urizio, 
Fulchiero, Castellana, Gasbarini, Izar und Di Quattro, Leschke, 
Leidi, Kelling, Kraus, Briiggemann, Maccabrani und Usuelli, Mioni, 
Mello, Pasini, PincuB, Pulchiero, Roosen und Blumenthal, Rosen­
berg, Simonelli, Stabilini, Stammler, Sulchiero, Tedesco, Usuelli, 
Weis -Ostborn, Wolfsohn, Venzenzi, Verson, Zarycki und v. Zu­
brzycki, Micheli und Cattoretti, Weinberg, Wissing, Balzarek, Hall, 
Bloom und Deelmann). 

Die anfangliche Vermutung, daB es sich bei der Meiostagminreaktion um 
eine echte Immunitatsreaktion handle, ist von Izar selbst wieder aufgegeben 
worden. AuBerlich zum Ausdruck kommt dies unter anderem auch darin, 
daB er neuerdings die zur Reaktion angewendeten Reagenzien nicht mehr 
Antigene, sondern nur noch Indikatoren nennt. Bei der Analyse des Serums 
steHten schon 1910 Micheli und Cattoretti fest, daB die .,Antikorper" nicht 
mit dem Globulin gefaHt werden; sie kamen schlieBlich zum SchluB, daB die 
Meiostagminreaktion auf einer Verminderung des Bindungsvermogens der 
aktiven Substanzen, d. h. der Lipoide und der Proteine des Serums beruhe. 
Neuerdings hat Farmer Loeb aus seinen Versuchen den SchiuB gezogen, 
daB es sich bei der Meiostagminreaktion um eine Absorption des Fettsaure­
gemisches bzw. der Fettsauren durch die KoHoidteilchen des Serums handelt. 
Er konnte eine ahnliche Verminderung der Oberflachenaktivitat der Fett­
sauren durch Zusatz von Gelatine oder Albumin hervorrufen. Waterman 
kommt zu der Ansicht, daB bei der Meiostagminreaktion die EiweiBkorper 
ein unspezifisches, die Lipoide (Phosphatide und Sterine) ein spezifisches Schutz­
vermogen gegen die Fettsauren zeigen. Eigene Untersuchungen ergaben in 
Ubereinstimmung mit den Versuchen von Loeb und Du Nouy, daB Zusatz 
von EiweiBkorpern, vor aHem von Albumin, die Oberflachenaktivitat so­
wohl von Natriumoleatlosung wie von Olsaureemulsion stark vermindert. 
Dies gilt analog auch fiir andere Fettsauren. Der EinfIuB der Lipoide 
auf die Veranderung der Oberflachenspannung kann dagegen, wenn man 
ihre verhaltnismaBig geringe Menge im Serum beriicksichtigt, nur ein viel 
kleinerer sein. 

Auf biologische Weise versuchte Izar sowie Izar und Caruso Unterschiede 
zwischen Normal- und Carcinomserum dadurch nachzuweisen, daB sie Nieder­
schlage, die nach Z-qsammenbringen von Antigenen (Tumor- oder Pankreas­
extrakt) mit den betreffenden Seren entstanden, Meerschweinchen intravenos 
injizierten. Es ergab sich, daB die Niederschlage mit Normalserum ungiftig 
waren, wahrend die mit Carcinomserum toxisch wirkten. Auch hierbei, bei 
der sogenannten Meiostagminreaktion in vivo, handelt es sich wohl um die 
verschieden starke Bindung der in den Antigenen enthaltenen freien Fett­
sauren durch die EiweiBkorper, zum Teil wohl auch durch die Lipoide, vor 
aHem durch das Cholesterin des Serums. 

Ergebnisse d. inn. Med. 27. 26 
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,Neuerdings hat Izar, da die Anwendung des Stalagmometers in der Praxis 
erhebliche Schwierigkeiten machte, versucht, die Fettsaurebindung durch 
optische Methoden nachzuweisen. Anfanglich benutzte er hierzu gleichfalls 
Fettsauregemische, zuletzt nur noch reine Ricinolsaure. Er bezeichnet die 
Methode als pracipitierende Meiostagminreaktion (M.R.P.). Er gibt folgende 
Methodik an: 

Die zur Reaktion erforderliche Ltisung wird ahnlich wie bei der stalagmometrischen 
Meiostagminreaktion durch Verdtinnen einer athyla1koholischen Ricinolsil.ure-Stammltisung 
mit Methylalkohol hergestellt. Zu 1 ccm dieser Verdtinnung werden 2 ccm destilliertes 
Wasser zugesetzt und dann 7 ccm einer filtrierten 250/ oigen Kochsalzltisung zugeg{)ssen, 
darauf 3 mal umgekippt. Zu 0,2 ccm des zu untersuchenden Serums wird 1 ccm dieser 
Emulsion gegeben und nach 24-36stiindigem Aufenthalt im Brutschrank bei 37° das 
Ergebnis abgelesen. Bei negativem Ergebnis tritt Opalescenz auf, bei positiver Reaktion 
eine Suspension feiner Partikelchen in !d<l.rer Fliissigkeit. 

Georgi erhielt mit dieser Reaktion "wechselnde" Resultate (Sachs). 
Eigene Nachuntersuchungen an etwa 40 Fallen bestatigten zwar im allgemeinen 
die Angaben Izars (s. auch Tabelle 2, S. 405); allerdings erhielt ich, wie auch 
Water m an, mit der parallel dazu angest-el1ten stalagmometrischen Meiostagmin­
reaktion manchmal eindeutigere Resultate als mit der pracipitierenden. Izar 
faBt die optischen Veranderungen, die bei der stalagmometrischen Meiostagmin­
reaktion beobachtet werden, so auf, daB die feinen Suspensionen, die nach 
Zusammenbringen 'von Carcinomserum und Ricinolsaureemulsion beobachtet 
werden, als Pracipitation zwischen dem Antigen und gewissen mehr oder weniger 
spezifischen, in Tumorseren vorhandenen Stoffen anzusehen seien. Nach 
meiner Meinung handelt es sich jedoch dabei nicht um eigentliche Pracipi­
tationserscheinungen. Setzt man namlich die Ricinolsaureemulsion ohne Serum­
zusatz einer 24stiindigen Bebriitung aus, so tritt gleichfalls eine Suspension 
von Kiigelchen in klarer Fliissigkeit auf. Es scheint demnach, als ob das Normal­
serum starker als das Carcinomserum die Zusammenballung der feindispersen 
Teile in der Ricinolsaureemulsion zu grober dispersen, mit bloBem Auge sicht­
baren verhindere. Die M.R.P. beruht demnach wahrscheinlich ebenso wie die 
stalagmometrische hauptsachlich auf einer Verschiebung der EiweiBkorper 
von der fein dispersen nach der grob dispersen Seite, d. h. einer erhohten Labilitat 
derselben (Sachs) oder genauer auf einer Verminderung der fein dispersen 
und besonders reaktionsfahigen EiweiBkorper,vor allem der Albumine. Bei 
Besprechung der Flockungs-Triibungs-Reaktion wird nochmals hierauf zurUck­
zukommen sein. 

Erwahnt seien hier noch die Versuche von Ishiwara. Dieser fand bei 
Ratten 20-40 Tage nach Impfung mit Sarkomen positive Meiostagmin­
reaktionen. 

Xill. Labilitatsreaktionen. 
Diese eben erwahnte Labilitat der EiweiBkOrper im Serum von Krebskranken 

bedingt einen positiven Ausfall bei einer Anzahl von Reaktionen, z. B. wird 
bei der von Gate und Papacostas zur Luesdiagnose angegebenen Methode 
ein haufiges Mitreagieren von Krebsseren beobachtet. Die Methode beruht 
darauf, daB manche Seren bei Mischung mit einer bestimmten Formalin-
16sung gelatinieren. Da nach Karten durch die Reaktion hauptsachlich eine 
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Verschiebung der EiweiBquotienten zugunsten des Globulins angezeigt wird, 
ist dies. nach dem oben Gesagten ohne weiteres verstandlich. 

Auch die anderen mit Reagenzien zur Luesdiagnostik erhaltenen positiven 
Resultate bei Seren von Krebskranken sind au! diese Weise zu erklaren. So 
lassen sich bei Anstellung der Sachs-Georgi-Reaktion, besonders wenn die 
Versuche mit arrderen MengenverhaItnissen und mit aktiven Seren angesetzt 
werden, bei malignen Tumoren wie auch bei anderen mit starkem Gewebs­
zerfall einhergehenden Prozessen hau!ig positive Resultate beobachten (Sachs 
und Oettingen, Sachs). 

Auch das verschiedene Verhalten der EiweiBkorper des Serums gegeniiber 
der Hitzekoagulation wurde zur Differentialdiagnose zu verwerten versucht. 
Mayer und Rosenow fanden beim Arbeiten mit unverdiinntem Serum bei 
Carcinomen, pernizioser Anamie, Diabetes, Ikterus u. a. Erhohung des Koagu­
lationspunktes. 

Beim Erhitzen des zehnfach mit physiologischer KochsalzlOsung verdiinnten 
Serums au! 80 bzw. 100° nach der Technik von Luger, Weis-Ostborn und 
Ehrentheil ergab sich nach den Versuchen von Ehrentheil und Weis­
Ostborn, daB dabei das Serum von Kranken mit Carcinomen, pernizioser 
Anamie oder tertiarer Lues starker getriibt wird als das Serum von Normalen. 
Sie fiihren diesen Befund au! einen variablen Gehalt an lonen und Salzen sowie 
eine Verschiebung der EiweiBfraktionen im Serum zuriick. v. Daranyi priifte 
die Kolloidstabilitat des Serums durch Zusatz von Alkohol und Erhitzen au! 60°. 
Die Kolloidstabilitat wurde vermindert gefunden bei Toxinbildung im Organis­
mus, vor aHem bei aktiver Tuberkulose, zum Teil auch bei malignen Tumoren. 

Erwahnt seien hier auch die Versuche von Sachs und Oettingen iiber 
die Kolloidstabilitat der Sera bei verschiedenen Erkrankungen. Diese Unter­
suchungen wurden durah Fallung des Blutplasmas mit verschiedenen Konzen­
trationen von Ammonsulfat, Alkohol, Kochsalz sowie mit Erwarmung au! 
verschiedene Temperaturen ausgefiihrt. 

Eine Vermehrung der KoHoidlabilitat fanden Frisch und Starlinger 
bei allen mit starkem Gewebszerfall einhergehenden Prozessen sowie bei 
exzessiver Gewebsneubildung (Graviditat, Tumor). Sie stellten diese durch 
Zusatz von konzentrierter Kochsalzlosung fest. 

Nach Roger Fischer schiitzt das Globulin unter physiologischen VerhaIt­
nissen das Albumin des Blutserums vor Fallung; Zusatz von physiologischer 
KochsalzlOsung mit 2% Gelatine macht die Albumine leichter, die Globuline 
schwerer koagulabel. Beim Normalserum tritt nun bei Koagulation, z. B. 
durch Alkohol, in der mit GelatinelOsung verdiinnten Probe weniger Nieder­
schlag au! als in der nur mit Kochsalzlosung verdiinnten; bei Krebsserum 
dagegen fehlt dieser Unterschied. Nach Kotzareff findet man dies Verhalten 
des Serums aber auch bei anderen pathologischen Prozessen. 

Hier sei auch kurz die Epiphanin - Reaktion angefiihrt. Mit recht sub­
tiler Technik wurde der Versuch gemacht, durch diese Reaktion u. a. auch bei 
malignen Tumoren die Bildung eines Antigen-Antikorper-Komplexes im Serum 
nachzuweisen. Au! Einzelheiten braucht nicht eingegangen zu werden, da die 
Reaktion sowohl in theoretischer wie praktischer Hinsicht hochstens eine 
noch historische Bedeutung besitzt (s. J 6sza und Tokeoka, Rosenthal, 
Weichardt). 

26* 
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XIV. BI utkorperchensenkungsgesch windigkeit. 
Gleichfalls den Labilitatsreaktionen zuzurechnen ist die Bestimmung der 

Senkungsgeschwindigkeit der Erythrocyten (B.S.G.). Nachdem Faraeus die 
schon den alten Arzten bekannte Tatsache wieder entdeckt hatte, daB bei 
entziindlichen oder mit starkem Gewebszerfall bzw. Gewebswachstum einher­
gehenden Prozessen die B.S.G. vermehrt ist, sind zahlreiche Methoden zu 
zahlenmaBigeIl Bestimmungen der Senkungsgeschwindigkeit angegeben worden. 
Es ist dariiber in den letzten Jahren eine ungeheure Literatur entstanden. 
In sehr zahlreichen Veroffentlichungen finden sich auch Angaben iiber die 
Senkungsgeschwindigkeit bei malignen Tumoren. Es ist fast unmoglich, aIle 
diese Arbeiten zu iiberblicken. Es soll deshalb hier auf eine Anfiihrung dieser 
zahllosen Literaturangaben (s. z. B. Gr agert) verzichtet und lediglich zu­
sammenfassend das Resultat referiert werden: 

Bei malignen Tumoren ist im allgemeinen die Senkungsgeschwindigkeit 
der Erythrocyten erhoht. Jedoch findet man haufig gerade bei kleinen, nicht 
ulceriertenTumoren, in deren Umgebung sich keine erheblicheren entziind­
lichen oder eitrige Prozesse abspielen, normale Werte. Normale oder nur wenig 
vermehrte Werte fiir die B.S.G. werden auch haufig bei stark kachektischen 
Kranken mit ausgedehnter Carcinosis beobachtet. Eine differentialdiagnostische 
Verwertung der B.S.G. stoBt vor allem deshalb auf Schwierigkeiten, weil bei 
schon verhaltnismaBig geringfiigigen eitrigen oder entziindlichen Prozessen 
ebenso hohe oder noch hohere Werte fiir die B.S.G. gefunden werden als bei 
nicht ulcerierten malignen Tumoren (siehe auch Tabelle 3, S. 406). Erwahnt 
seien hier die Beobachtungen von Bloch und Oelsner. Nach ihren Unter­
suchungen verhalten sich die Senkungsgeschwindigkeiten der Erythrocyten 
bei verschiedenen Erkrankungen in ihrem Blutplasma sowie in physiologischer 
Kochsalzlosung verschieden. Der Senkungsindex: B. S. G. in KochsalzlOsung 
zu B.S .G. in Plasma ist bei Carcinomen niedrig, bei pernizioser Anamie hoch. 

XV. Flockungs-Triibungs-Reaktion (Fl.Tr.R.). 
Bei Besprechung der Versuche iiber die Hemmung der Hamolyse durch 

das Serum war bereits darauf hingewiesen worden, daB die Hemmung der 
Natriumoleathamolyse sich als eine kombinierte Wirkung zahlreicher ill Serum 
vorhandener Stoffe erklaren laBt. Neben den EiweiBkorpern, besonders den 
Albuminen spielen bei der Hemmung der Hamolyse bestimmte Lipoide eine 
erhebliche Rolle, wahrend andererseits ein Teil der Lipoide die Hamolyse 
fordert. Es waren dort auch bereits die Versuche angefiihrt worden, aus 
denen hervorging, daB die Veranderungen der Lipoide im Serum von Krebs­
kranken durchaus uncharakteristisch sind. Um das Bindungsvermogen der 
Sera fiir Fettsaure unabhangig von diesen hamolytisch wirkenden Stoffen zu 
bestimmen, wurde eine Methode ausgearbeitet, die die Titration des Olsaure­
bindungsvermogens der Sera ohne Benutzung von Erythrocyten als Indikator 
ermoglichte. Die Technik war folgende (Kahn): 

In sechs kleine Reagensgla~er werden je 0,20 cem Serum pipettiert, dazu 0,2 cern 
Glycerin gegeben und gut durchgeschiittelt. In Abstanden von 0,05 cem wird dann von 
0,20-0,40 ccm Natriumoleatlosung (1 eem 5%iger alkoholischer StammlOsung von Olein­
saure Kahlbaum wird mit n/wNatronlauge neutralisiert und im MeBkolben auf 50 ccm 
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aufgefiillt) zugegeben und nochmaIs geschiittelt. In das letzte Glas (Kontrolle) werden 
0,3 cern destilliertes Wasser gegebeIi. Na,chdreistiindigem-A:ufllnthalt im Brutschrank und 
J1/sstiindiger Abkiihlung im Eisschrank wird die Triibung abgelesen. AIs positiv wird 
Triibung bei 0,30 cern bezeichnet; Triibung bei 0,35 cern ist aIs zweifelhaft anzusehen. 

Unter 120 Tumorkranken war bei 107 eine Triibung bei 0,30 ccm der 
NatriumoleatlOsung oder darunter aufgetreten, bei 11 Tumoren mit geringerer 
Wachstumstendenz bei 0,35 cem und nur bei zwei kleinen nicht metastasierenden 
Gehirnsarkomen bei 0,40 ccm. Eine erhebliche Verminderung des Olsaure­
bindungsvermogens, d. h. Triibung bei 0,30 ccm oder darunter wurde bei folgen­
den pathologischen Prozessen gefunden: bei Hydramien infolge Herz- oder 
Niereninsuffizienz oder schwerer Unterernahrung, bei schweren Leberkrank­
heiten, bei einigen Blutkrankheiten, nach schweren Blutungen, bei zahlreichen 
hochfieberhaften Infektionskrankheiten und chronisch-eitrigen Prozessen, vor 
aHem bei Tuberkulose. Bei Graviditat war im allgemeinen das Olsaurebindungs­
vermogen eher erhoht; besonders hohe Werte (Triibung erst bei 0,50 ccm) 
wurde in zwei Fallen von Eklampsie be"obachtet. Gerade diese letzterwahnten 
Befunde weisen darauf hin, daB bei der Fl.Tr.R. neben den Albuminen auch 
den Olsaure bindenden Lipoiden eine nicht zu unterschatzende Rolle zukommt. 
Die bei der Reaktion auftretende Flockung laBt sich im allgemeinen schon 
ein Glas vor der Triibung beobachten. Sie ist wahrscheinlich so zu erklaren, 
daB durch die nicht mehr gebundene Olsaure die Globuline zum Ausfallen 
gebracht werden. Die Triibung entsteht teils infolge einer Bindung von Olsaure 
an bestimmte EiweiBkorper, die dadurch grob dispers werden, teils aber 
ist diese Triibung so zu erklaren, daB die NatriumoleatlOsung eine besonders 
bei Luftzutritt inkonstante kolloidale Losung darsteHt. Setzt man namlich 
zur Kontrolle reine Natriumoleatlosung denselben Bedingungen aus wie die 
Serumnatriumoleatgemische, so kann man auch in der reinen Natriumoleat­
losung das Auftreten einer erheblichen Triibung beobachten. Diese Triibung 
laBt sich durch Zusatz bestimmter Mengen von Albumin verhindern. Es 
bestehen also zahlreiche Ahnlichkeiten zwischen der Fl.Tr.R. und der oben 
besprochenen pracipitierenden Meiostagminreaktion (M.R.P.). Die beiden 
Methoden sind zwar auf verschiedenen Wegen gefunden worden, stimmen 
jedoch in ihren Resultaten weitgehend iiberein, wie aus Tabelle 2 hervorgeht, 
in der ich ParaUelversuche mit der Fl.Tr.R. und der M.R.P. aufgefiihrt habe. 
Die M.R.P. wurde mit einer eingestellten, mir von Izar freundlichst iiber­
lassenen Ricinolsaure angestellt. 

Tabelle 2. Vergleich zwischen Flockungs - Triibungs - Reaktion (Fl.Tr.R.) und 
pracipitierender Meiostagmin - Reaktion (M.R.P.). 

Fl.Tr.R. M.R.P. 
Triibung beiccm O,lO/.iger Zusammen 

Natriumoleatliisung positiv zweifelhaft negativ 

0,40 1 8 9 
0,35 2 5 7 
0,30 4 3 3 10 
0,25 6 1 7 
0,20 1 1 

34 
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Erst bei 0,40 ccm trat Triibung in einem Fall von Sublimatvergiftung auf, 
der eine positive M.~.P. zeigte. Unter den Fallen, bei denen dIe Fl.Tr.R. eine 
Triibung bei 0,35 oder 0,30 ccm ergab, sind sowohl maligne Tumoren wie fieber­
hafte Erkrankungen, vor allem Tuberkulose, vertreten. Eine differential­
diagnostische lJberlegenheit einer der Reaktionen lieB sich nicht feststellen. 
ZWlllr reagierten mit der M.R.P. einige FaIle von Lungentuberkulose mit Triibung 
bei 0,30 oder 0,25 Qcm nur zweifelhaft, dafiir aber auch zwei FaIle von Uterus-
carcinomen negativ. . 

DaB die Ft.Tr.R. nicht als reine Labilitatsreaktion aufzufassen ist, geht 
ohne weiteres aus TabeUe 3 hervor, in der ich die Ergebnisse der Fl.Tr.R. mit 
der Bestimmung der Blutkorperchensenkungsgeschwindigkeit (B.S.G.) zu­
sammengestellt habe. Sie zeigt, daB bei hohem Olsaurebindungsvermogen 
des Serums sowohl hohe wie niedrige Senkungswerte vorkommen konnen und 
umgekehrt. 

Tabelle 3. Flockungs - Triibungs - Reaktion (FI.Tr.R.) und 
Blutkorperchensenkungsgeschwindigkeit (B.S.G.). 

Fl.Tr.R. 
Triibung bei ccm 

0,40 
0,35 
0,30 
0,25 
0,20 

0,40 
0,35 
0,30 
0,25 
0,20 

I. Bei verschiedenen gynakologlschen Erkrankungen. 

bis 1/10 

18 
5 

-
1 

-

B.S.G. 

!1/11_1/20 !1/21-1/40 !1/41_1/60 !1/61-1/80 ! 
I 

1 4 2 
5 6 6 
1 7 3 
- - 1 
- - 1 

II. Bei malignen Tumoren. 

5 1 
1 
1 

1 I 
1 
3 
3 
-

1 

iiber 1/80 

1 
3 
6 
7 
1 

2 
1 

Zu-
sammen 

27 
26 
20 
12 
2 

87 

6 
13 
4 
3 
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Die B.S.G. wurde auf der Abteilung des Herrn Oberarztes Dr. Frank-Altona bestimmt, 
und mochte ich fUr die Uberlassung der Resultate hier nochmals meinen Dank aussprechen. 
Die Zahlen geben an, wieweit in einer Stunde die Senkung der BlutkOrperchen, in Milli­
metern ausgedriickt, stattfand. 

Bernhard hat neuerdings einen gewissen Parallelismus zwischen Fl.Tr.R. 
und Hyperglykamie festgestellt. Er faBt die Fl.Tr.R. als friihzeitige Kachexie­
reaktion auf. Biittner und Waterman bestatigten im allgemeinen die von 
Kahn erhaltenen Resultate. Allerdings erhielten diese Autoren - nach brief­
licher Mitteilung - bei einem etwas groBeren Prozentsatz der FaIle von Car­
cinomen cine Triibung in Serum erst bei 0,35 ccm. Jedoch geht auch aus ihren 
Ergebnissen . hervor, daB die Verminderung des Olsaurebindungsvermogens 
bei malignen Tumoren einen regelmaBigen Befund darsteIlt. 

1) Davon 3 nach Operation. 
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XVI. Botelho-Reaktion. 
Auf ahnlichen PriI:lzipien wie die Fl.Tr.R. scheint auch die nach Botelho 

genannte Methodezu beruhen. Nach Wilbouchewitch wird diese folgender­
maBen angestellt: 

Zu 2 cern einer 5 % Citronensaure und 1 % Formol enthaltenden Losung werden 
0,5 cern des zu gleichen Teilen mit 0,75%iger Kochsalz16sung verdiinnten Serums ge­
geben. Dann werden 0,7 cern der JodjodkaIilosung (1 g Jodund 2 g Jodkali auf 100 cern 
Wasser) zugesetzt. Der dabei entstehende Niedersehlag lost sieh bei Nichtkrebskranken 
wieder auf. Erst nach weiterem Zusatz von 0,3 cern der JodjodkaIilosung (d. h. im ganzen 
1 cern) tritt im Normalserum ein bleibender Niederschlag auf. Das Reaktionsergebnis 
wird folgendermaBen bezeichnet: 

Bleibender Niederschlag bei 0,7 cern der JodjodkaIilosung = positiv, bei 0,9 cern 
= zweifelliaft, bei 1 cern = negativ. 

Wilbouchewitch selbst erhielt bei 52 Krebskranken 39 positive und 
5 zweifelhafte Resultate. Blouq uier de Claret und Brugairolle hatten unter 
23 Carcinomatosen 17 positive Ergebnisse. Die anderenNachuntersucher (Cabanis 
und Foulquier, P. Guerin und M. Guerin, Remond und Sendrail, Sa­
brazes und Muratet) fanden unter 86 Krebsseren 13 negative Resultate. Posi­
tive Resultate wurden feruer erhalten bei folgenden Prozessen: bei einigen benignen 
Tumoren, bei chronischen Leukamien, bei Typhus, bei Lungentuberkulose, bei 
Diabetes, bei Hodgkin, bei einigen Nierenerkrankungen, bei Basedow, bei Pleu­
ritis sowie bei Graviden. Das Mitreagieren aller dieser Erkrankungen macht es 
wahrscheinlich, daB auch die Botelhoreaktion zu den EiweiBlabilitatsreaktionen 
zu rechnen ist (Sachs). Die Feststellung von Cabanis und Foulquier, daB 
das Citronensaureformolgemisch bei der· Reaktion durch eine 5% ige Milch­
saurelosung ersetzt werden kann, sowie die Beobachtung von Guerin, daB 
Zusatz von physiologischer Kochsalz16sung das Reaktionsergebnis im Sinne 
besserer Loslichkeit des Niederschlags beeinfluBt, lassen sich am besten dahin 
deuten, daB das Bestehenbleiben des Niederschlages von der Menge der im 
Serum vorhandenen hydrophoben EiweiBkorper sowie ihrem Verhaltnis zu 
den hydrophilen abhangt. Moglicherweise spielt die Fallbarkeit der ein­
zelnen EiweiBkorper bei verschiedener Wasserstoffionenkonzentration daneben 
eine Rolle. 

XVII. Cytolytiscbe Reaktionen. 
Wahrend die bisher besprochenen sero-diagnostischen Versuche lediglich 

gegen Blutkorperchen gerichtete Stoffe im Serum nachzuweisen sich bemiihten, 
wurde bei anderen Untersuchungen der Versuch gemacht, spezifische gegen 
Krebszellen gerichtete Stoffe im Serum aufzufinden. Unabhangig voneinander 
fanden Neuberg und Freund und Kaminer, daB Krebszellen unter be­
stimmten Bedingungen von Normalserum aufgelost werden, wahrend im Gegen­
satz dazu Krebsserum die Krebszellen vor Auflosung schiitzt. Die Methodik, 
die zur praktisch-diagnostischen Verwertung dieser Beobachtung angegeben 
wurde, hat im Laufe del' Jahre verschiedene Anderungen erfahren. Die letzte 
von Freund angegebene Technik lautet folgendermaBen: 

Nicht degenerierte, aus der Leiche gewonnene Carcinommetastasen sind in einer Losung 
mit 0,85%igem Kochsalz und 1 %igem Mononatriumphosphat zu zerkleinern und dann 
durch ein Tuch zu pressen. Darauf werden die guten Zellen von Detritus durch Zentri­
fugieren getrennt. Zum Versueh werden 10 Tropfen des niichtern entnommenen, nicht 
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iiber 48 Stunden alten SerumS im Reagensglas mit einem Tropfen Zellaufschwemmung 
und einem Tropfen 5%iger Natriumfluoridloaung gut gemischt. Es wird dann gleich ein 
Tropfen dieser Mischung in der' Zahlkammer ausgezii.hlt und die Zahlung nach 24stiindiger 
Bebriitung bei 400 wiederholt. An Stelle der Auszii.hlung kann die Cytolyse auch nach 
dem Preglschen Verfahren mit dem Refraktometer festgestellt werden. Zur Kontrolle 
sind anzusetzen: ein sicheres Normalserum und ein sicheres Carcinomserum, und zwar 
mit zwei Carcinomzellemulioionen, einer Satkomzellemulsion und einer Normalzellen­
emulsion. Die Carcinomzellenemulsionen miissen yom Normalserum aufgelost werden, 
Sarkomzellen und Normalzellen dagegen nicht. Das Carcinomserum darf die Carcinom-
zellen nicht auflosen. . 

Schon in den ersten Veroffentlichungen sprachen Freund und Kaminer 
die Vermutung aus, daB die nachgewiesenen Serumveranderungen moglicher­
weise weniger eine Folge des Tumorwachstums seien, sondern daB es sich um 
eine diesem vorausgehende Veranderung, d. h .. um ein Symptom handle, das 
die Disposition des Organismus zu malignen Tumoren anzeige. v. Hochenegg 
und vor allem Nather und Orator kommen auf Grund ihrer Versuche zu 
ahnlichen Ergebnissen. Die letztgenannten Autoren fanden, daB das Auf­
losungsvermogen fiir Carcinomzellen im Serum vieler tiber 45 Jahre alter sicher 
nicht carcinomkranker Personen stark vermindert oder aufgehoben ist. Nach 
Nather tritt auch nach Radikaloperation von Carcinomen ein Abbauvermogen 
im Serum nicht wieder auf. Weitgehende AhnIichkeit zwischen den gegen 
Tumor- und embryonale Zellen gerichteten Cytolysinen stellten zahlreiche 
Autoren fest (Kraus, Ishiwara UIid Winternitz, Kraus und Ishiwara, 
Rosenthal). DaB auch sonst die im Normalserum nachgewiesenen Cytolysine 
nicht spezifisch gegen Carcinomseragerichtet sind, wies auch Frankenthal 
nacho Wahrend Herly bei Versuchen mit Ratten, die mit Flexner-Jobling­
Sarkom geimpft waren, keinen sicheren Unterschied zwischen dem Serum 
von normalen Ratten und Sarkomratten in bezug auf die Auflosung von Sarkom­
zellen nachweisen konnte, fanden Kraus und Ishiwara und Ishiwara, daB 
die sarkomzellenlosende Fahigkeit des Rattenserums bei Sarkomratten deutlich 
vermindert war, allerdings erst dann,. wenn die Sarkome eine betrachtliche 
GroBe erreicht hatten. Fasiani und Anglesio konnten zwar bei der Autolyse 
von Carcinomen 'oder Gewebszel1en nach Zusatz von Carcinom- oder Normal­
serum eine deutliche Vermehrung des IOslichen Stickstoffs feststellen, jedoch 
ergaben sich keine konstanten Unterschiede zwischen der Einwirkung von 
Normal- und Carcinomserum; Berticksichtigt man auBerdem noch die Angaben 
von Freund und Ka miner, daB die cytolytische Reaktion nicht mit frischen 
durch Operation gewonnenen Carcinomzellen, sondern nur mit Leichenmaterial 
ausgefiihrt werden kann, sowie die von diesen Autoren gemachte Einschrankung, 
daB nur das Serum fieberfreier Patienten sich zur· Ausfiihrung der Reaktion 
eignet, so erscheint von vornherein die theoretische wie die praktischeBe­
deutung der Reaktion stark eingeschrankt. Es eriibrigt sich daher wohl, im 
einzelnen auf die zahlreichen Nachuntersuchungen einzugehen (Freund, 
Arzt und Kerl, Frankel, Koritschoner und Morgenstern, Kraus, 
v. Graff und Ranzi, Monakow, Leschke, Paltauf, Ranzi und 
Amiradzibi, Stammler). 

DaB die.Ergebnisse der Nachtuntersucher recht erheblich voneinander 
abweichen, ist bei der Verschiedenheit des angewandten biologischen Materials 
ohne weiteres verstandlich. Vollig entgegengesetzte Resultate erhielten Simon 
und Thomas. Diese fanden namlich, daB Carcinomserum Carcinomzellen 
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auf16st, wahrend sie von Normalserum nicht geschadigt werden. Ramond, 
Ravina und Zizine machten C~~yseversuchem'i!lLnormaler Magenschleim­
haut. Sie fanden, daB nach Zusamnienbringen derselben mit Serum nach 
48stiindiger Einwirkung bei 15.-20° im Krebsserum eine Zellauflosung eintritt, 
bei Normalserum dagegen nicht. 

Freund und Kaminer selbst erhielten bei einem hohen Prozentsatz von 
Carcinomkranken positive Resultate, d. h. nur geringe oder fehlende Auflosung 
von Carcinomzellen durch das Serum. Sie hatten nur 7% Fehlresultate, 
Koritschoner und Morgenstern sogar nur 5%. Bei Graviditat im lO. Monat 
fanden sie, daB das Losungsvermogen des Blutes fiir Krebszellenzwar fehlt, 
daB jedoch im Gegensatz zum Normalserum auch kein Schutzvermogen gegen 
die cytolytische Eigenschaft des Normalserums vorhanden ist. 1m Gegensatz 
zu den Angaben von N ather tritt nach Freund und Kaminer nach Total­
exstirpation eines Carcinoms das Zerstorungsvermogen der Carcinomzellen 
im Serum wieder auf. 

Die wirksame, carcinomzellenzerstorende Substanz des Normalserums ist 
nach Freund und Kaminer eine durch Ather extrahierbare, stickstofffreie 
gesattigte Fettsaureverbindung aus der Reihe der Dicarbonsauren. Das Mole­
kulargewicht dieser Dicarbonsaureverbindung ("NormaJsaure") ist etwa doppelt 
so groB wie das der Deka-Methylen-Dicarbonsaure. In vitro zeigen nur Bern­
steinsaure, Korksaure und die Deka-Methylen-Dicarbonsaure carcinolytische 
Eigenschaften; ihr cytolytisches Vermogen nimmt mit dem Gehalt an un­
paarigen C2R 4-Gruppen zu. 

Kaminer und Morgenstern gewannen aus der Thymusdriise stark wirk­
same carcinolytische Substanzen. Da beim Saugling das carcinolytische Ver­
mogen des Serums am groBten ist, mit der Pubertat abnimmt und im Alter 
fast vollig verschwindet, nehmen die Autoren an, daB ein Zusammenhang 
zwischen der Funktion der Thymusdriise und dem carcinolytischen Vermogen 
des Serums bestehe. 

Als wirksame Substanz des Carcinomserums, die Carcinomzellen vor Auf­
losung schiitzt ("Schutzsaure"), nehmen Freund und Kaminer eine Ver­
bindung zwischen einer atherloslichen ungesattigten Fettsaure aus der Reihe 
der Dicarbonsauren und einem kohlenhydratreichen Nucleoglobulin, das ill Soda 
loslich ist, an. Versuche iiber die Schutzwirkung verschiedener Fettsauren 
ergaben, daB dies nur bei solchen Fettsauren vorhanden war, die zwei nahe­
stehende Carboxylgruppen enthielten. Sie fanden solche bei der Mallein-, 
der Citracon- und der Itaconsaure, wahrend es bei den Isomeren der Fumar­
und der Mesacon saure fehlte. 

Normaler Darminhalt solI nach ihren ~'lilgaben Carcinomzellen auflosen, 
wahrend umgekehrt der Darminhalt Carcinomatoser normales Globulin so 
beeinflussen soU, daB es Carcinomzellen vor Auflosung schiitzt. SchlieBlich 
fanden sie noch, daB toxisch wirkende Rontgenbestrahlung und chronische 
Entziindungsprozesse das normalerweise in der Raut vorhandene carcinolytische 
Vermogen aufheben. 

Sie schlieBen daraus, daB die lokale Disposition zur Krebserkrankung in 
dem Verlust eines normalen Lipoides an der betreffenden Stelle ent~tehe, wahrend 
eine allgemeine Disposition zur Krebserkrankung durch das Entstehen eines 
pathologischen Lipoid'! zustande kommt. Diese chemischen Analysen sowie 
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die daraus gezogenen hypothetischen Schlusse harren noch der Nachpriifung. 
In diesem Zusammenhang seien die Versuche von Hirschfelderwahnt, aus 
denen hervorgeht, daB bei vorheriger Behandlung von Impftumoren mit Normal­
serum eine Schadigung der Tumorzellen eintritt. Auch die Angaben von Erd­
mann, daB bei Reimplantation von Tumorzellen, die auBerhalb des Organismus 
weitergezuchtet wurden, nur n~h deren Zuchtung in Tumorplasma Impf­
tumoren entstanden, lassen sich in diesem Sinne verwerten. Eswiderspricht 
allerdings den Freund-Kaminerschen Anschauungen, daB bei Zusammen­
bringen von _Normalplasma und lebenden Krebszellen eine Zuchtung in vitro 
moglich war, also auf jeden Fall sicher keine Cytolyse auftrat. Jedoch ver­
hielten sich diese in Normalplasma gezuchteten Tumorzellen wie andere Gewebs­
zellen, die zwar in vitro unbegrenztes Wachstum zeigen, aber nach Uberimpfung 
in den Korper rasch zugrunde gehen. 

Vielleicht ist die Gewebskultur, deren Technik in den letzten Jahren erheb­
liche Fortschritte gemacht hat, berufen, einige Aufklarung auch auf diesem 
Gebiete zu bringen. 

XVIII. Antitrypsinreaktion. 
Wahrend bei den cytolytischen Versuchen gegen die Krebszellen selbst. 

gerichtete Stoffe im Serum gesucht wurden, gingen andere Bemiihungen dahin, 
im Serum Stoffe zu finden, die gegen bestimmte aus den Tumorzellen in den 
Kreislauf gelangende Fermente gerichtet seien. Einer dieser Versuche ist die 
Bestimmung des Antitrypsintiters im Serum zur Differentialdiagnose maligner 
Tumoren. FuBend auf den Untersuchungen von Muller, Jochmann, Wiens 
u. a. empfahl zuerst Brieger diese Methode. In der Modifikation von Marcus 
wird sie folgendermaBen ausgefiihrt: 

Je eine Ose Blut (oder Blutserum) wird mit 1, 2, 3, 4 usw. Osen einer Glycerin-Trypsin­
losung versetzt, die Mischung auf Lofflerplatten gebracht und die verdauende Wirkung 
nach 5stiindiger Bebriitung bei 37° abgelesen. Die Glycerin-Trypsinlosung wird £olgender­
maBen hergestellt: 0,1 g Trypsin wird mit 5 ccm Glycerin und 5 ccm destilliertem Wasser 
gut durchgeschiittelt, dann eine halbe Stunde bei55° in den Bruto£en gestellt und naeh 
noehmaligem Sehiitteln filtriert. Der Titer fUr Normalblut ist 1 : 1. 

Ge~auer ist die nach den Angaben von Fuld und GroB ausgearbeitete 
Caseinmethode. In der Modifikation durch v. Bergmann und Meyer, mit 
kleinen Anderungen durch Wei!, wird sie folgendermaBen ausgefiihrt: 

Edorderliche Liisungen. 1. Caseinlosung: 0,5 g Casein werden unter Erhitzen in 
50 ecm niIo-Natronlauge gelost, mit n/lO-Salzsaure gegen Laekmus neutralisiert mid mit 
0,85%iger Koehsalzlosung auf 250 ccm gebracht. 2. Essigsaurel1isung: 5 ccm Eisessig 
werden mit 45 cem absolutem .Alkohol und 50 ccm destilliertem Wasser versetzt. 3. Tryp­
sinlosung: 0,1 g Trypsin. sicc. (Grii bIer) werden in 10 eem 0,85%iger Kochsalzlosung 
gelost und unter Zusatz von 0,1 ccm Normalsodalosung mit 0,85%iger Koehsalzlosung 
aufs 10fache verdiinnt. 

1m Vorversuch wird die Trypsinlosung auf ihre Wirksamkeit geprUft, indem steigende 
Mengen (0,1-0,7ccm) der Trypsinl1isung mit 0,85%iger Kochsalzlosung auf 4 ccm auf­
gefiillt und dann naeh guter Mischung mit 2 ccm Caseinlosung eine halbe Stunde bei 37° 
bebriitet werden. Es werden dann sofort 5 Tropfen der Essigsaurel1isung zugegeben und 
nach 3 Minuten die Triibung abgelesen. Normalerweise liegt diese zwischen 0,4 und 0,5 cem. 

Hauptversuch. In neun Reagensglaser zunaehst je 0,5 eem einer 2%igen Serum­
verdiinnung in physiologisehe Koehsalzlosung gebraeht und steigende Mengen (0,4 bis 
1,2 eem) Trypsinlosung zugegeben; dann werden die Mischungen mit physiologiseher 
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Kochsalzloaung auf 4 ccm aufgefiillt, darauf nach Zugabe von 2 ccm Caseinloaung und 
guter Mischung eine halbe Stunde bei 37°, bebriitet. AnBaiierung und Ablesung wie im 
Vorversuch. Den antitryptischen Index bestimmt man nach J ako b so, daB man die Trypsin­
menge, bei der im Hauptversuch noch eben leichte Triibung auftritt, verI11indert um die 
im Vorversuch ermit.telte total verdauende Dosis des Trypsins, durch diese Dosis dividiert 
und das Gauze mit 100 mUltipliziert. 

Prinzipiell ergeben, die beiden Methoden ahnliche Resultate; auf die ver­
schiedenen kleinen Modifikationen, mit denen einzelne Naohuntersucher ge­
arbeitet haben, soIl mer im einzelnen nioht eingegangen werden. In den ersten 
Jahren naoh den Veroffentliohungen von Brieger und seinen Sohulern wurde 
die Methode von zahlreiohen Autoren naohgepriift (Behne, v. Bergmann 
und seine Mitarbeiter, Braunstein, Citronblatt, Eisner, v. d. Heide und 
Kroesing, Herzfeld, Hort, Jakob, Katzenbogen, Landois, Meyer, 
Orozag und Baroza, PinouB, Ranzi, Sohorlemer und SeIter, Torday, 
Waelli, Weil, Weinberg). 

Die Ergebnisse stimmen darin uberein, daB zwar der Antitrypsingehalt 
des Serums Krebskranker in 80-95% der FaIle erhoht gefunden wurde, aber 
diese Erhohung tritt auoh bei zahlreiohen anderen Prozessen, die mit starkem 
Eiweillzerfall oder Leukooytose einhergehen, auf, so z. B. bei Pneumonie 
(Bittorf). Brieger selbst hattesohondarauf hingewiesen, daB beiBasedowsoher 
Krankheit der Antitrypsingehalt des Serums mit groBer RegelmaBigkeit erhOht ist. 
Bei einfacher Nephritis sind die Werte normal, nur bei Uramie erhOht(Weil). Bei 
Diabetes mellitus ist der Antitrypsingehalt des Blutes wechselnd (N eisser und 
Konigsfeld). Besonders hohe Werte wurden bei schwerer Phthise gefunden 
(Behne, Brieger, Herzfeld, Jakob, Meyer, Waelli, Weil u. a.). Die 
in der Literatur viel erorterte Brauchbarkeit der Antitrypsinreaktion zur Friih­
diagnose der Schwangersohaft interessiert hier nur insofern, als sie mit zur 
Aufklarung des Wesens der Reaktion beitragen kann (s. a. Becker, Thaler). 
Zum Teil wurde sohon zu Beginn der Graviditat (Graefenberg), teils vom 
3. Monat ab (Franz, Jochmann, Heinemann, Rosenthal, Sohlen­
derowitsoh, Weil) eine immer mehr zunehmende Steigerung des Anti­
trypsintiters gefunden. Diese Autoren halten daher, die Reaktion, wenn auoh 
mit Vorsicht, fiir die Schwangersohaftsdiagnose fiir brauohbar, wahrend 
v. d. Heide und Kroesing ihre differentialdiagnostisohe Bedeutung nur 
gering einsohatzen. 

Bei Lues wurde von einem Teil der Autoren (Furstenberg und Trebing, 
Citron blatt, Bergmann und Meyer, Kawishima, Meyer, Stuempke, 
Weil) ein erhohter Antitrypsingehalt bei der Mehrzahl der Falle gefunden, 
dagegen konnten Golla sowie Herzfeld und Klinger keinen sioheren Unter­
schied gegenuber den niohtluisohen Sera feststellen. Bei Dementia praeoox 
geben Pfeiffer und De Crinis einen erhohten Antitrypsintiter an. 

Brieger, Braunstein, Carpi, Fuerst, Herzfeld, Klug, Trebing, 
Wiens fassen die Erhohung des Antitrypsins im Serum als eine Kaohexiereaktion 
auf. Sie nehmen an, daB diese durch das Freiwerden von proteolytisohen Fermenten 
beim Zellzerfall zustande komme. Landois und zahlreiohe andere Autoren 
nehmen an, daB die Vermehrung des Antifermentes vor aHem auf den Zerfall 
der Leukocyten zuruokzufiihren sei. Dafiir sprache sowohl der Parallelismus 
zwisohen Leukooytose und antitryptisohem Titer, wie auoh die ErhOhung des 
Antitrypsins im Serum naoh Bestrahlung mit der Quarzlampe, die gleiohfalls 
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zusammen mit der Leukocytose auftritt (Konigsfeld). Auch nach Rontgen­
bestrahlung maligner Tumoren beobachtet man Erhohung des antitryptischen 
Titers (Wilbouchevitch). Ambard nahm an, daB der Antitrypsingehalt 
des Serums im Zusammenhang mit der Trypsinsekretion des Pankreas stehe, 
jedoch erscheint diese Annahme nicht genugend gestutzt. Nach Zufuhr von 
Trypsin ist nach Bergmann der Antitrypsintiter des BIutes erhOht. Die 
alteren Untersucher nahmen zum Teil an, daB die Antitrypsine als echte Anti­
korper aufzufassen seien (vgl. v. Dungern, Chierolanza, Mandelbaum), 
die neueren lehnen dies allgemein ab (z. B. Kirchheim). 

Uber 'die chemische Natur des Antitrypsins gehen die Meinungen der 
einzelnen Autoren auseinander. Schwarz nahm an, daB das Antitrypsin 
eine Funktion der Lipoid-EiweiBverbindungen sei. Nach Marcus ist das Anti­
trypsin haupsachlich an die Fibrinfraktion des Serums gebunden. Nach den 
neueren Untersuchungen von Rusznyak und seinen Mitarbeitern sind zwar 
die Antitrypsine Kolloide und filtrieren nicht durch Ultrafilter, jedoch sind 
es weder Fettkorper noch EiweiBverbindungen. Die Antitrypsine beim Carcinom 
sind sehr thermolabil. 

Zasammenfassend konnen wir also feststellen, daB die Erhohung des Anti­
trypsins im Serum mit der Krebskrankheit nur in mittelbarem Zusammen­
hang steht. Sie tritt vor aHem bei, Kranken mit zerfallenden Tumoren oder 
mit Krebskachexie auf, dagegen fehlt sie bei einem nicht unbetrachtlichen 
Prozentsatz der Krebskranken, sowie auch bei Tieren mit Impftumoren (Lau­
noy). Der diagnostische Wert der Antitrypsinreaktion ist daher nur ein be­
schrankter, allenfaHs spricht eine negative Reaktion gegen einen malignen 
Tumor. Auch ihre prognostische Bedeutung ist gering, da der antitryptische 
Titer nach operativer Entfernung von malignen Tumoren auah in den Fallen 
zunachst zur Norm sinkt, in denen spater auftretende Metastasen zeigen, daB 
eine Totalexstirpation nicht gelungen war (Brieger). Unter Umstanden kann 
man jedoch das Auftreten von Rezidiven an einem Ansteigen des antitryptischen 
Titers im Blute erkennen. 

XIX. Abderhalden-Reaktion. 
Von der Hypothese ausgehend, daB der Organismus gegen die einzelnen 

OrganeiweiBstoffe spezifische, nur gegen diese gerichtete Stoffe erzeuge, hat 
Abderhalden Methoden zu deren Nachweis auszubauen versucht. Prinzipiell 
unterscheidet sich die zur Krebsdiagnostik angegebene Methode nicht von 
den anderen zum Nachweis gegen bestimmte Substrate mit zellspezifischem 
Ban eingestellter Fermente ausgearbeiteten Methoden. 

Die Fermentwirkung wird durch das Auftreten von EiweiBabbauprodukten nachge­
wiesen. Auf die genauere Technik dieser in der praktischen Auafiihrung auBerordentlich 
schwierigen und mit zahlreichen Fehlerquellen behafteten Reaktion soll hier nicht im einzelnen 
eingegangen werden. Das Wesentlichste der Methode besteht darin, daB das zu unter­
suchende Eiweill, in unserem Falle das Eiweill von malignen Tumoren, von den Abbau­
produkten durch wiederholtes Auakochen und Auswaschen befreit wird, bis das Wasch­
wasser keine Ninhydrinreaktion mehr gibt. Dann wird eine abgewogene Menge dieses 
EiweiBpulvers mit dem zu untersuchenden Serum zusammengebracht und nach 24stiindiger 
Bebriitung durch besondere Dialysierschlauche dialysiert. Tritt in der AuBenfliissigkeit 
nach Zusatz von Ninhydrinreagenzien eine Blaufarbung auf, so ist die Reaktion aIs positiv 
anzusehen. 
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Hirsch suchte die Reaktion durch Verwendung eines Interferometers 
zu verbessern und zu vereinfaohlll1ti".;Mittels diesesTApparats werden die Ver­
schiebungen naohgewiesen, die naoh Zusatz von Serum zu einer abgewogenen 
Menge Eiweillsubstrat naoh 24stiindiger Bebriitung auftreten. 

Pregl und De Crinis sowie De Crj.nis und Mahnert gaben eine Methode 
an, die es erlaubt, die durch den Abbau von Substrateiweill entstehenden Ver­
anderungen refra.ktometrisch in kleinsten Serummengen festzustellen. 

Bald nach den Vel:offentlichungen von Abderhalden ist eine groBe Anzahl 
von Arbeiten erschienen, die sich mit den theoretischen Grundlagen seiner 
Hypothese aneinandersetzten und die die praktische differentialdiagnostische 
Brauchbarkeit der von ihm angegebenen Methode priiften. Zu einem groBen 
Teil beschaftigen sicn. diese Arbeiten mit der Frage der Friihdiagnose der 
Schwangerschaft, der Differentialdiagnose innersekretorischer Erkrankungen 
und anderen hier nicht interessierenden Gebieten. Von den Autoren, die sich 

, hauptsachlich mit der Nachpriifung der Abderhaldenxeaktion bei malignen 
Tumoren beschaftigt haben, seien genannt: Blachstein, AHmann, Ankner, 
Epstein, Erpicum, Engelhorn, Frank und Heimann, Frankel, 
Fried, Halpern, Gobarow, Guggenheimer und Cytronberg, Heimann 
und Fritsch, Hippel, Hossy und Herzog, Jonas, Marcus, Mayer, 
Meyer, Lindig, Lowy, Ludke, Lyczkowski, OeHer und Stephan, 
Parsamow, Piorkowski, Tiessenhausen, Walter, Schumkowa-Tre­
bina, Zacherl. 

Die Ergebnisse der einzelnen Nachuntersucher weichen erheblich voneinander 
abo Bei der Schwierigkeit der Methodik und der wechselnden Zusammen­
setzung des biologischen Materials sind solche weitgehenden Differenzen leicht 
zu erklaren. Allerdings maoht dies von vornherein eine praktische Anwendung 
der Methode unmoglich. Ein Teil der Untersuoher hat einen verhaItnismaBig 
hohen Prozentsatz, andere dagegen nur sehr viel weniger positive Resultate 
bei malignen Tumoren erhalten. Die Zahl der Kontrolluntersuchungen bei 
Nichtkrebskranken, aber' an anderen Krankheiten leidenden Personen sind 
verhaltnismaBig gering. Ubereinstimmung besteht darin, daB haufig das 
Placentarblut (Kraus und V. Graff), sowie das Fotalserum (Kraus) sich 
ebenso verhaIt wie Carcinomserum. Zu vollig entgegengesetzten Resultaten 
kamen Herzfeld und Klinger. Sie ·fanden bei der iiberwiegenden Mehrzahl 
der untersuchten Sera Krebskranker ein verringertes Abbauvermogen gegeniiber 
CarcinomeiweiB. Sie fanden fernerhin, daB mit zunehmendem Alter, besonders 
auch jenseits des 60. Lebensjahres das Abbauvermogen des Serums sicher 
krebsfreier Personen stark herabgesetzt war. Diese Befunde stehen in einer 
gewissen Analogiezu den bei der cytolytischen Reaktion erhaltenen Ergeb­
nissen. 

Mangels' eigener Erfahrungen ist mir eine kritische Stellungnahme zu den 
sich widersprechenden Literaturangaben nicht moglich. Immerhin muB betont 
werden, daB nach den bisher vorliegenden Untersuchungen kein auch nur 
einigermaBen stiohhaltiger Beweis erbraoht worden ist, daB im Serum Tumor­
kranker spezifische nur gegen diesen Tumor geriohtete Fermente kreisen. So 
fanden Doerr und Berger, daB die Reaktion zwischen EiweiBantigen und 
pracipitierendem Immunserum in der ersten, bis zur Flockung reichenden 
Phase die Refraktion bei Untersuchung· mittels Interferometers nicht andert. 
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Auch die neue vereinfachte Abderhaldenreaktion hat diesen Nachweis nicht 
erbracht; nach Sachs sind die mit dieser Methode erhaltenen Triibungen auf 
bakterielle Verunreinigung zuruckzufUhren. 1m ubrigen bestehen wahrschein­
lich enge Zusammenhange zwischen der cytolytischen Reaktion und del' Abder­
haldenreaktion. Es kann deshalb auf das bereits dort Ausgefiihrte verwiesen 
werden. 

xx. Intracutanreaktionen. 
Abderhalden hatte zu therapeutischen Zwecken Sera von mit Carcinomen 

vorbehandelten Pferden empfohlen. Diese sollen nach seiner Theorie besonders 
reich an Abwehrfermenten sein und so eine heilende Wirkung ausuben. Bei 
der Anwendung dieses Serums wurde zwar manchma.I, wie uberhaupt nach 
therapeutischer parenteraler Zufuhr von Proteinkorpern, ein' Erfolg bei Krebs­
kranken beobachtet, doch wurde auch eine Anzahl von Todesfallen nach 
Injektionen dieses anscheinend stark toxisch wirktmden "Anti"-Serums beob­
achtet. Neben einer starken .Allgemeinreaktion trat auch in der Umgebung 
der Injektionsstelle bei Krebskranken haufig eine starke Lokalreaktion auf. 
Diese Beobachtung veranlaBte Boyksen, eine Intracutanprobe mit diesem 
Serum auszuarbeiten. 

Technik. Das Serum von mit menschlichem Adenocarcinomen vorbehandelten Pferden 
(hergestellt dureh Baeyer - Leverkusen) wird intraeutan so eingespritzt, daB eine etwa 
1 em breite Quaddel entsteht. Bei positivem Ausfall bildet sich nach etwa 6 Stunden 
ein intensiv entziindeter Hof mit kleinen Hautblutungen; bei stark positiver Reaktion 
konnen sogar Nektrotisiernngen auftreten. Bei negativem Ausfall dagegen versehwindet 
die urspriiugliehe leichte Hautreizung bald. . 

Die Nachpriifung dieser Intracutanprobe ergab zunachst infolge der ungleich­
maBigen Wirkung der einzelnen Sera recht verschiedene Resultate. Mit einigen 
durch Vorbehandlung mit menschlichen Adenocarcinomen des Intestinal­
tractus gewonnenen Seren wurden zwar bei einem hohen Prozentsatz der Trager 
solcher Carcinome deutlich positive Resultate erhalten, doch wurden. auch 
bei zahlreichen anderen Erkrankungen, unter anderen auch bei henignen Er­
krankungen des Magendarmkanals, positive Ergebnisse beobachtet. Andere 
Sera waren weit weniger wirksam. Mit den durch Injektion von Uteruscarci­
nomen hergestellten Pferdesera sowie den gleichfalls zur intra-cutanen Diagnostik 
hergestellten Tumorspaltprodukten wurde nur in' seltenen FaIlen uberhaupt 
ein positiver Ausschlag erzielt. Die Mehrzahl der Nachuntersucher lehnt eine 
differentialdiagnostische Bedeutung der Intracutanprobe ab (Eggers, Budde, 
Drugg), andere (Calasso, Harke, Wiegand, Sulger, Vorschutz) sprechen 
der Methode einen bedingten Wert zu. Eigene Nachuntersuchungen hatten 
folgendes Ergebnis: Stark positive Reaktionen wurden bei 2 von 20 unter­
suchten Adenocarcinomen des Magendarmkanals beobachtet. Positive imganzen 
bei etwa 50% der untersuchten Adenocarcinome. Bei Nichttumorkranken 
traten positive Ausschlage auf: bei einigen fieberhaften Erkrankungen, besonders 
solchen mit hamorrhagischer Diathese, bei einigen Lebercirrhosen und anderen. 
Mit den durch Injektion von Uteruscarcinomen gewonnenen Seren und von 
Tumorspaltprodukten erhielt ich uberhaupt keine positiven Ergebnisse. Er­
wahnt sei in diesem Zusammenhang eine auch schon von einem Teil der oben 
genannten Autoren gemachte Beobachtung, daB sich manchmal, bei negativ 
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reagierenden Fallen 5-8 Tage nach der Iniektion an der Injektionsstelle ein 
Serumexanthem zeigte. 

Hier_seien die Untersuchungen von Hoffgaard angefiihrt, nach denen 
manchmal nach subcutaner Injektion dieser Sera bei Carcinomkranken eine 
Senkungsbeschleunigung der Erythrocyten auftritt. 

Versuche, mittels der Komplementablenkungsreaktion spezifische Stoffe 
in den zur Intracutanreaktion verwendeten Seren nachzuweisen, verliefen 
ergebnislos (Calasso). 

Mertens verwendete von der Vorstellung ausgehend, daB bei der Bestrah­
lung von Carcinomen Stoffe von Antigencharakter in die Blutbahn gelangen, 
Serum bestrahlter Carcinomkranker zur intracutanen Diagnostik. Hoff priifte 
die Reaktion nach unter Einfiihrung neuer Kontrollimpfungen. Als positive 
Reaktion wurde ein violetter Fleck an der Impfstelle angesehen. Von 26 Krebs­
kranken erhielt er bei 23 positive Resultate. Es sollen dabei auch besondere 
charakteristische histologische Veranderungen an der Impfstelle auftreten. 
Erst weitere Nachpriifungen werden ein Urteil fiber diese Intracutanreaktion 
ermoglichen. 

XXI. Albumin-A-Reaktion. 
Von einem groBen Teil der bisher besprochenen Reaktionen lieB es sich 

nachweisen, daB der positive Ausfall auf einer Verschiebung der Serum-EiweiB­
korper von der fein dispersen hydrophilen nach der grob dispersen hydrophoben 
Seite beruht. Die besten Resultate wurden dann erhalten, wenn nicht die 
Vermehrung des Globulins oder die Verschiebung des Verhaltnisses Albumin: Glo­
bulin das positive Ergebnis bedingte, sondern wenn dieses durch eine absolute 
Verminderung der Albumine bedingt War. Bei der Flockungs-Triibungs­
Reaktion war bereits der EinfluB der Globuline nur gering. Ihre volligeAus­
schaltung lieB sich dadurch erzielen, daB die Globuline vor Anstellung der 
Reaktion mittels Halbsattigung durch Ammonsulfat ausgefallt wurden. Eine 
weitere Verbesserung erschien nur m6glich, wenn sich auch noch innerhalb 
der Albuminfraktion Verschiedenheiten nachweisen lieBen. Nun hatte ich schon 
vor langerer Zeit beobachtet, daB die EnteiweiBung von Normalseren erheblich 
schwieriger ist als die von Krebsseren, wahrend umgekehrt die v611ige Ent­
eiweiBung waBriger Carcinomextrakte nicht selten erhebliche Schwierigkeiten 
macht. Bei der Bestimmung der oberen Fallungsgrenze der EiweiBk6rper 
ergab sich, daB diese bei Normalserum und Carcinomextrakten erheblich hoher 
lagen als bei Krebsserum. Auf Grund dieser und anderer Beobachtungen 
arbeitete ich nun folgende Methode aus: 

Erforderliche Utensilien und L6sungen. 

1. Filterblattchen, wie sie zur Bangschen Blutzuckerbestimmung benutzt werden 
(Schleicher und Schull, 25 X 15 mm). 

2. Kleine Pinzette mit Hornspitze. 
3. Kleine, nicht oxydierende Klammern zum Aufhangen der Blattchen. 
4. Kurze, etwa 6 cm lange und 20 mm breite Reagensglaser. 
5. Wasserbad mit passendem Einsatz fiir die Reagensglaser. 
6. Pipette (entweder 6,5 ccm Vollpipette oder 10 ccm Stangenpipette). 
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7. Ammonsulfatlosung. Diese wird aus analysenreinem, bei einer Temperatur von 
unter 1000 getrocknetem Ammonsulfat (Merck) hergestellt, indem eine genau abgewogene 
Menge (z. B. 372 g fUr 1000 ccm) im MeBkolben aufgelost und dann mit destilliertem Wasser 
bis zur Marke aufgefiillt wird. Die meist vorhandenen kleinen Verunreinigungen werden 
durch Filtration entfernt. Die Losung muB genau 3,720 g Ammonsulfat in 10 cem ent· 
hatten, was eventuell durch Trockenbestimmung nachzukontrollieren ist. Die Wasserstoff· 
ionenkonzentration (PH) der Losung betragt etwa 5,9 (Indikatoren.Methode). In Glas· 
stopsel£lasche aufbewahrt ist diese Losung bei Zimmertemperatur unbegrenzt haltbar. 

Methodik. 3 frei fallende Bluttropfen (etwa 120 mg) werden nach Einstich in das 
mit Ather gerefnigte Ohrlappchen auf dem mit der Pinzette angefaB;ten Blattchen so auf· 
gefangen, daB der obere Teil des Blattchens (etwa 4 mm) frei von Blut bleibt. Alie Be· 
stimmungen sind als Doppelbestimmungen auszufiihren. Die Verteilung des Blutes auf 
die Blattchen wird durch leichtes Aneinanderreiben derselben gefordert. Die Blattchen 
werden dann an den KJammern frei zum Trocknen aufgehangt. Den richtigen, Zeitpunkt 
erkennt man daran, daB die Blattchen im auff8llenden Licht' nicht mehr glanzen und daB 
eben eine gelbliche Verfarbung des Hamoglobinseintritt. Es sind dazu bei mittlerer Luft· 
feuchtigkeit und 200 C Zimmertemperatur etwa 25 Minuten erforderlich. Inzwischen wird 
in die Reagensglaser je 6,5 ccm der 37,2 gewichtsprozentigen Ammonsulfatlosung pipettiert 
und diese im Wasserbad auf 26 0 C vorgewarmt. Es werden dann die Blattchen hinein· 
gebracht und 10 Minuten lang bei 260 extrahiert. Nach der Extraktion miissen die Losungen 
noch vollig wasserklar sein, besonders darf keine gelbliche Verfarbung auftreten. Nach 
Herausnahme der Blattchen wird das Wasserbad zum einmaligen Aufkochen erhitzt oder 
besser das Gestell mit den Glasern 2 Minuten lang in ein kochen:ies Wasserbad gebracht, 
die Glaser herausgenommen und die Triibung abgelesen. Bei durchfallendem Licht erscheint 
die Triibung verhaltnismaBig gering, bei Betrachtung im auffallenden Licht tritt sie 
deutlicher hervor. Die fUr da~ Reaktionsergebnis gewahlten Bezeichnungen sind nur als 
relative aufzufassen: 

Stark triib und triib = negativ. 
Mittel triib = schwach positiv. 
Schwach triib = positiv. 
Opalescent bis klar = stark positiv. 

Diese Methode erlaubt zunachst nur eine - fiir diagnostische Zwecke aus· 
reichende - grobe Schatzung des Gehaltes an Albumin im Blut. Die Versuche 
zur Herstellung einer Apparatur zur quantitativen Ablesung sind noch nicht 
vollig abgeschlossen 1). Hirsch hat zu diesem Zweck zwei Henlesche Zylinder 
empfohlen, von denen der eine mit einer Vergleichslosung (1 Teil Liquor alum. 
acetic. und 20 Teile Spiritus) gefiillt wird. Meine bisherigenErgebnisse mit dieser 
Reaktion sind in Tabelle 4 zusammengefaBt. Aus Tabelle 4 ergibt sich, daB 
bei der groBen Mehrzahl der Tumoren nur eine schwache Triibung oder Opalescenz 
auftrat, nur in einigen Fallen war eine mittlere Triibung vorhanden. Auch 
die Sarkome reagierten samtlich positiv mit einer Ausnahme. Es handelte 
sich dabei um einen Mann mit einem etwa hiihnereigroBen Riesenzellensarkom 
des Gehirns. Diese Ausnahme erscheint deshalb bemerkenswert, weil auch 
das Olsaurebindungsvermogen des Serums bei Gehirnsarkomen haufig keine 
oder nur eine geringe Veranderung gegeniiber dem Normalserum zeigt. Un· 
mittelbar nach Eingriffen an malignen Tumoren (Operation, Kauterisation, 
Bestrahlung) nimmt haufig die Triibung bei der Albumin·A·Reaktion zu. Dies 
ist wahrscheinlich darauf zurUckzufiihren, daB infolge Schadigung der GefaB· 
wande Albumin A aus dem Tumor in die Blutbahn tritt. Uber die Frage, wie 

1) Anm. bei der Korrektur: Z. Zt. lasse ich bei der Firma Franz Hugershoff in 
Leipzig einen Apparat zur quantitativen Bestimmung des Albumin.A hersrellen. 
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~eit ein Negativwerden und Nega~ybleiben der ~bumin·A-Reaktion naoh 
Behandlung eines malignen Tumors··sioh fUr die Prognose verwerlen laBt, kann 
bei der verhaltnismaBig kleinen Zahl der FaIle und der kurzen Beobaohtungszeit 
noah kein Urteil abgegeben werden. 

Bei Magengesohwiiren wurden immer negative Reaktionen erhalten. Dabei 
ist jedooh zu beriioksiohtigen, daB die Nahrungsaufnahme, vor allem die Auf­
nahme von EiweiB, nioht zu sehr behindert sein darf. Es kann sonst z. B. bei 
stenosierendem Ulous 'des Pylorus zu Hungerersoheinungen kommen (vgl. 
Nr. 26). Luisohe Infektion (Nr. 3) hat auf den Ausfall der Reaktion keinen 
EinfluB. Auoh bei Nieren- und Herzkrankheiten tritt immer noah deutliohe 
Triibung auf. Zw~ kann diese bei bestehender starker Hydramie etwas gegeniiber 
der Norm vermindert sein, jedoch entstehen aus dieser Verminderung noch 
keine differentialdiagn08tisohen Sohwierigkeiten. Bei Diabetes mellitus ist 
gleiohfalls die Triibung meist etwas vermindert (Nr. 16), jedoah tritt nur mittlere 
oder sohwaohe Triibung in solohen Fallen auf, bei denen langere Zeit eiweiB­
arme Diat gegeben wurde (vgl. Nr. 26). Bei benignen Tumoren ist die Reaktion 
im allgemeinen negativ. Die positive Reaktion in einem Fall betraf ein Fibro­
adenom des Gesiohts. Dieses Fibroadenom war nach operativer Entfernung 
bald rezidiviert und hatte in kurzer Zeit fast eine ganze Gesiohtshalfte ein­
genommen. Trotzdem die histologische Untersuohung keine maligne Ent­
artung nachweisen konnte, hat es sich doch in biologisoher Hinsioht ahnlioh 
wie eine maligne Gesohwulst verhalten. Ferner sind BIutungen bei benignen 
Geschwiilsten, vor allem bei Myomen des Uterus zu beaohten. Es kann naoh 
starken Blutungen aus solohen Gesohwiilsten, wie auoh sonst naoh erhebliohen 
Blutverlusten, die Reaktion positiv werden. Sind vor Entnahme des BIutes 
bei einem Fall stiirkere Blutungen beobaohtet worden, so kann hierbei nur 
das negative Ergebnis differentialdiagnostisch verwerlet werden. In der Gra­
viditat habe ioh bisher nur positive oder zweifelhafte Ergebnisse erhalten. Eine 
erhebliohe Albuminverminderung lieB sioh sohon im zweiten Mona.t der Gra­
viditat feststellen, so daB unter Umstanden sioh die Reaktion auoh zur Friih­
diagnose der Graviditat verwerten lieBe. 

Bei Erkrankungen der Leber soheint der Ausfall der Reaktion mit dem 
Grade der Lebersohadigung in Zusammenhang zu stehen. Bei sohweren Leber­
oirrhosen sowie akuter gelber Leberatrophie wurden stark positive Resultate 
erhalten. Bei Ioterus simplex war die Reaktion immer negativ. Bei perniziOser 
Anamie tritt meistens eine deutliohe Triibung auf, auch in den Fallen, in denen 
Hamoglobin und Zahl der Erythrocyten sehr stark vermindert ist. Eine positive 
Reaktion erhielt ich bisher p.ur in einem Fall, bei dem gleiohzeitig erhebliche 
Darmblutungen auftraten (;Nr.26). Bei Leuka.mie (Nr.21) war die Reaktion 
im allgemeinen negativ. D~e in der Literatur haufig erorlerte Frage, wieweit 
bestimmte Formen der Leukamien den malignen Tumoren zuzurechnen sind, 
hat bei der Beurteilung des Reaktionsausfalles deswegen wenig Interesse, weil 
ja die exzessiv waohsenden Zellen im untersuchten Blut selbst vorhanden sind. 
Nur getrennte Untersuchungen von Serum und Blutkorperohen konnten zeigen, 
ob die Veranderungen des Serums in bezug auf den Gehalt an Albumin A bei 
Leukamien und bei malignen Tumoren ahnlioh sind. Bezeichnenderweise war 
der eine positiv reagierende Fall eine aplastische Leukamie. 

Ergebnisse d. inn. Med. 27. 27 



418 

L·I Nr. 

1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 

10 

11 
12 
13 
14 
15 
16 
17 
18 
19 
20 
21 
22 

23 
24 

25 

26 

27 

IIerbert }(aJun: 

Tabelle 4. Albumin - A - Reaktion bei 
I. malignen Tumoren. 

Krankheit I Stark I Triib I Mittel IschwachlOpales-1 Zu-
triib triib triib cent sammen 

Carcinome an 
Intestinaltractus . - - 5 15 31 51 
Leber, . - - - 2 3 5 
Blase und' Niere . - - - 2 2 4 
Mamma - - - 3 1 4 
Genitale - - 2 9 17 28 
Lunge und Mediastinum . - - - 4 - 4 
Gesicht - - - l' 2 3 

.Sarkome. - 1 - - 4 5 
Sonstige maligne Tumoren . - - - 1 1 2 
Behandelte maligne Tumoren 1 5 8 4 1 19 

I I I 125 
II. sonstigen Krankheiten. 

Normal 8 8 
mcus ventriculi oder duodeni. 8 7 15 
Lues . •. e •••• 4 9 13 
Nierenkra~eiten . 3 5 8 
IIerzkrankheiten 8 9 17 
Diabetes mellitus 2 10 12 
Berugne Tumoren . 4 5 1 10 
Graviditat 4 1 5 
Leberkrankheiten 6 3 6 3 2 20 
PerniziOse Anamie 3 2 1 6 
Leukamie 1 1 1 1 4 
Sonstige nicht fiebemde Er-

krankungen 60 49 109 
Tuberkulose 7 26 33 
Infektiiise Prozesse (einschlieB-

lich Tuberkulose) mit starker 
Anorexie und Anamie oder 
Blutung. 20 12 4 36 

Sonstige infektiiise oder stark 
eitrige Prozesse. . . . . . 23 32 55 

IIunger oder chroIDsch eiweiB-
arme Diat . 8 1 1 10 

Hodgkin 1 3 4 

365 

Bei allen sonstigen, nicht fiebernden Erkrankungen (Nr. 22) war die Reaktion 
negativ. Bei Tuberkulose (Nr.23) war zwar in -der Mehrzahl der FaIle, vor 
allem den schwereren, eineAlbuminverminderung nachweisbar. Starke Albumin­
verminderung trat jedoch bei Tuberkulose, wie bei sonstigen infekti6sen ho­
zessen, nur in den Fallen auf (Nr.24), bei denen gleichzeitig starke Anamie 
und Anorexie bestand, oder bei denen eine gr6Bere Blutung (Hamoptoe) un­
mittelbar vorausgegangen war. Unter Nr. 24 sind die anderen, gr6Btenteils 
schon oben erwahnten Fane von sta.rken Blutungen bei anderen pathologischen 
Prozessen mit aufgefiihrt. Bei Hunger oder langer durchgefiihrter eiweiBarmer 
Diat (Nr.16) lieB sich immer eine deutliche Verminderung des Albumins A 
im Blut nachweisen. Bei wiederholter Untersuchung, z. B. in Fallen, bei denen 
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eine Gastroenterostomie angelegt worden war, neB sich. die fortschreitende 
. Verarmung an Albumin A im B1!tit' bei langerem'llunger etappenweise ver­
folgen. SchlieBlich sind noch unter Nr. 17 vier Falle von Hodgkinscher Krank­
heit angefiihrt, bei denen dreimal das Reaktionsergebnis zweifeThaft und einmal 
negativ war. 

Aus diesen· Ergebnissen laBt sich wohl der berechtigte SchluB ziehen, daB 
dem Albumin A eine. besondere Bedeutung fiir das Wachstum und fiir die Er­
nahrung zukommt. 1m einzelnen wird dies erst noch im Tierexperiment nach­
gepriift werden mUsseD.. Die Untersuchungen fiber die chemischen und physi­
kallschen Eigenschaften und fiber die einzelnen Bausteine des Albumins A 
sind noch nicht abgeschlossen. 

Jahr 

1902 
1905 
1910 
1910 

1910 

1912 

1913 

1914 

1919 

1920 

1921 
1922 

1923 

1924 

Tabelle 7. Chronologische ttbersicht iiber die wichtigsten 
di£ierentialdiagnostischen Methoden. 

Autor 

Icrile 
Kelling 
Brieger 
Freund und 

Kaminer 
Ascoli und 

Izar 

v. Dungern 

Abderhalden 

Iza.r 

I Boyksen 

Izar 

Botelho 
Kahn und Pott-

hoff 
Kahn 

Kahn 

Prinzip der Reaktion 

Nachweis von Isolysinen. 
Nachweis von Heterolysinen. 
Quantitative Bestimmung des Antitrypsins. 
Cytolytische Reaktion. Zerstorung von Krebszellen durch 

Normalserum, Schutz durch Krebsserum. 
Meiostagminreaktion. Bestimmung der Oberflachenspannung 

nach Einwirken von Serum auf Antigene. Ais Antigen 
werden urspriinglich Tumorextrakte, spater Organextrakte, 
dann Fettsauregemische und schlieBlich reine Ricinolsaure 
benutzt. 

Nachweis der Komplementbindung. Antigen erst Tumor­
extrakte, spater Erythrocytenextrakte. 

Nachweis von Abwehrfermenten durch: 1. Ninhydrinreaktion, 
2. Interferometer, 3. Refraktometer. 

Bestimmung des Fettsaurebindungsvermogens im Serum durch 
Hamolyse. 

Intracutanprobe mit Serum von mit Carcinomen vorbehandelten 
Pferden. 

Pracipitierende Meiostagminreaktion. Nachweis del' Bindung 
erst des Fettsauregemisches, spateI' del' Ricinolsaure durch 
optische Methode. 

Fallungsreaktion mit Jod. Formaldehyd und Citronensaure. 
Titration der Hemmung der Natrium-Oleathamolyse. 

Flockungs-Triibungs-Reaktion. Quantitative Titration des 
Olsaurebindungsvermogens mittels optischer Methode. 

Albumin-A-Reaktion. Abschatzung del' Menge des hydro­
philsten Albumins. 

Zusammenfassnng. 
Uberblicken wir nochmals kurz das Wesentliche der im vorangehenden 

geschilderten Tatsachen: 
Die hauptsachlichen Unterschiede in der chemischen Zusammensetzung 

rasch wachsender, nicht zerfallener maligner Tumoren gegeniiber normalem 
Korpergewebe sind folgende: 

1. Der Wassergehalt ist vermehrt. 
2. Der Gehalt an Kalium ist erhoht. 
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3. Mit Ausnahme von Mammacarcinomen enthalten Carcinome meist 
Glykogen. 

4. Ihr zuckerspaltendes Vermogen ist gesteigert. 
5. Die Albuminfraktion, besonders deren hydrophilster Anteil, ist gegenuber 

den anderen EiweiBfraktionen erheblich vermehrt. 
6. Der Polarisationswiderstand von Carcinomgewebe ist sehr gering. 

Die hauptsachlichsten Veranderungen im Blute Krebskranker sind fol-
gende: 

Bei der Krebskachexie wie bei anderen Kachexien ist 
1. der Blutzuckergehalt erhoht, 
2. der Phosphorsauregehalt der Erythrocyten erhoht, 
3. das Cholesterin meist vermindert, 
4. die EiweiBabbauprodukte meist vermehrt; 
5. die Albuminfraktion zeigt bei Krebskranken, bei chronisch Infektiosen, 

bei Leberkranken und in der Graviditat meist eine deutliche Verminderung; 
6. die hydrophilste Albuminfraktion ist bei malignen Tumoren, in der 

Graviditat, bei Leberinsuffizienz und bei EiweiBhunger im Blut stark 
vermindert. 

Diese Blutveranderungen lassen sich sowohl durch chemische wie durch 
besondere zur Differentialdiagnose maligner Tumoren ausgearbeitete Methoden 
nachweisen und im Rahmen der klinischen Untersuchung differentialdiagnostisch 
verwerten. 
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Einleitung. 
Abwegigkeiten in der Tatigkeit eines Organs konnen sich ganz allgemein 

in quantitativer Minder1eistung (Hypofunktion) oder Mehrleistung (Hyper­
funktion) oder schlieBlich in qualitativ geanderter Funktion (Dysfunktion) 
auBern; letzteres allerdings haufig ein Ver1egenheitsbegriff fiir in ihrer Natur 
nicht ganz gehlarte Storungen. Klinisch weitaus am bedeutungsvollsten ist die 
Minderleistung (in ihren schwereren Graden auch als Insuffizienz bezeichnet) mit 
ihren fUr den Gesamtorganismus deletaren Auswirkungen; pathologische Hyper­
funktion spielt demgegeniiber eine relativ untergeordnete Rolle und tritt als 
Storung sui generis, soweit parenchymatose Organe in Frage kommen, am 
hlarsten eigentlich nur bei der Schilddriise in Erscheinung. So werden wir sehen, 
daB auch auf dem Gebiete der pathologischen Physiologie der Leber der groBte 
Tell der Storungen auf Minderleistung zUrUckzufiihren ist; sicher ist das der 
Fall, soweit es sich um intermediare Stoffwechselvorgange handelt. Scheinbare 
Ausnahmen im Sinne von Hyperfunktion wie etwa die vermehrte Produktion 
von Zucker beim Diabetes, sind doch nur sekundare Folge des Danieder­
liegens anderer Stoffwechselprozesse in der Leber (Glykogenie, Zuckerabbau). 
Fraglich ist, ob auch Dysfunktionen in der Leberpathologie in Betracht kommen; 
hinsichtlich der Pathogenese mancher nicht mechanisch bedingter Ikterus­
formen wird von einzelnen Autoren noch immer damit gerechnet. 

Bei der auBerordentlichen Komplexitat der Lebertatigkeit, die mehr oder 
weniger zu fast allen Stoffwechselvorgangen im Korper in Beziehung steht, ist 
natiirlich, daB Funktionsstorungen in mannigfacher Weise in Erscheinung 
treten konnen. Um einen Uberblick zu bekommen, miissen wir entsprechend den 
einzelnen Partialfunktionen der Leberzelle auch die Storungen derselben gesondert 
betrachten. Wir beschranken uns dabei auf das, was am Krankenbett fest­
stellbar ist, rreilich oft erst mittels komplizierter Untersuchungsmethoden, 
und ziehen das iiberreiche Tatsachenmaterial, das die experimentelle Pathologie 
gerade auf diesem Gebiete geliefert hat, nur so weit heran, als es zum Ver­
standnis klinischer Erscheinungen notig ist. Auch diejenigen Storungen der 
Leberfunktion, die nicht durch primare Erkrankung der Leber, sondern, wie 
beim Diabetes, durch auBerhalb der Leber gelegene Faktoren verursacht sind, 
sollen auBer Betracht bleiben. 

Wir beginnen mit der Pathologie des Gallenstoffwechsels als der klinisch 
bedeutungsvollsten Storung, deren Kenntnis gerade in den letzten Jahren durch 
VervolIkommnung der Methoden. wesentlich gefordert wurde. 

A. Stornngen der Ansscheidnng nnd Verarbeitnng der 
Gallenbestandteile (lkterns). 

Seit den bekannten Untersuchungen von Minkowski und N a unyn (1883) 
galt die Lehre, daB die Leber die einzige Statte der Gallenfarbstoffblldung sei, 
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gut begriindet. Durch die Untersuchungen von Aschoff, Mc Nee nnd Lepehne, 
die Arbeiten Hij man v. d. Berghs; Eppingers U;li>. gewinnt aber eine andere 
Auffassung irnmer mehr an Boden, -nach der nicht die Leberzelle den Gallen­
farbstoff bilde, sondem die unter dem Namen der Kupffer~chen Sternzellen 
bekannten Endothelien der Lebercapillaren sowie die mit diesen als reticulo-endo­
theIiales System zusammengefaBten Endothelien der Milz und anderer Organe. 
Demnach kann Bilirubin auch auBerhalb der Leber an den verschiedensten 
Orten des Korpers gebildet werden. Diese Anschauung erfuhr in letzter Zeit 
zweifellos eine Stiitze aurch die Untersuchungen Manns und Maga ths am leber­
exstirpierten Hunde. Die Aufgabe der Leberzellen besteht also darin, das ihnen 
zuflieBende Bilirubin aufzunehmen und in die Gallenwege auszuscheiden. 

In der menschlic~en Pathologie ist die Frage, ob Endothelien und Reti­
culumzellen die Bildungsstatten, die Leberzellen nur Ausscheidungsort des 
Bilirubins sind, noch keineswegs endgiiltig entschieden. Sie hat auch fiir die 
klinische Betrachtung eine untergeordnete Bedeutung, da die zum Ikterus 
fiihrenden Storungen irn allgemeinen solche der Ausscheidung der Galle und 
nicht ihrer Bildung sind. Der Ikterus bleibt daher fiihrendes Symptom bei 
Leberkrankheiten (F. Kraus). Auf eingehende Erorterung dieser Fragen kann 
urn so eher verzichtet werden, als L. Aschoff sie im vorigen Bande dieser Er­
gebnisseausfiihrlich besprochen hat. Aber auch die beirn Ikterus in der Le ber 
sich abspielenden V organge und die Pathogenese seiner einzelnen Formen konnen 
unter Hinweis auf die Arbeit von G. Lepehne irn 22. Bande der Ergebnisse 
auBer Betracht bleiben 1). An dieser Stelle seien vielmehr die Erscheinungen be­
sprochen, die im AnschluB an Storungen der Gallensekretion in der Leber auBer­
halb dieser auftreten und durch Untersuchung des Hames, des Blutes, der Faeces 
und der Galle (Duodenalinhalt) erkannt werden konnen. 

I. Die Bilirubinurie. 
Die Bilirubinurie ist neben der Gelbfarbung von Haut und Schleirnhauten 

das hervorstechendste Symptom des Erscheinungskomplexes "Ikterus", der 
den Ubertritt von GallenfarbstoH in Gewebe und Korperfliissigkeiten anzeigt. 
Aber wie beirn Diabetiker die Glykosurie, ist auch beim Ikterischen die Bili­
rubinurie das Endglied einer Kette von pathologischen Vorgangen, iiber die aus 
der Untersuchung des Hames allein wenig zu erfahren ist. So ist man denn 
dazu gekommen, auch beim Ikterus den Schwerpunkt der Untersuchung aus 
dem Ham immer mehr ins Blut zu verlegen und auch hier mit dem Ergebnisse, 
daB auf manche noch oHene Frage z. B. die nach den quantitativen Beziehungen 
zwischen dem Bilirubingehalt des Hames einerseits, des Blutes anderseits 
eine Antwort gegeben werden konnte. 

Wenn trotzdem bis in die letzte Zeit immer von neuem Versuche gemacht 
wurden, den Nachweis des Bilirubins im Harn zu verfeinem, so ist das im wesent- . 
lichen aus dem praktischen Bediirfnisse zu erklaren, am Krankenbett Bilirubin­
urie, selbst geringster Grade, zu erkennen, ohne die haufig umstandlicheren 
Methoden der Blutuntersuchung heranziehen zu miissen. 

1) Siehe auch F. Rosenthal: Die Pathogene der verschiedenen Formen des Ikterus 
beim Menschen. Ergebn. d. Chirurg. u. Ortbop. Bd. 17, S. 308. 1924. 
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Stii.rkere Bilirubinuria erkennt man allerdings ohne weiteres am braunlichen Aussehen 
des Harns und dem gelben Schiittelschaum, auch geringere Beimengung von Gallenfarbstoff 
ist an der gelblichen Farbe des Harns oder wenigstens der gelblichen Farbung des Sedimentes 
kenntlich. 

Bei sehr geringer Bilirubinurie kann jedoch der sichere Nachweis des BilirubinsSchwierig­
keiten bereiten. Die Gmelinsche Probe in ihren verschiedenen Modifikationen ist oft 
nicht empfindlich genug. Bei ihrer Ausfiihrung wirkt auch ein erhohter Indicangehalt 
storend. Gibt die Gmelinsche Probe kein Resultat, so gelingt hiiufig die Huppert­
Salkowskische Probe, welche auf vorheriger Fallung des Bilirubins beruht. Der Harn 
wird durch einige Tropfen N~C03 alkalisierl und so lange mit Chlorcalciumlosung versetzt, 
bis keine Fallung mehr entsteht. Abfiltrieren des Niederschlags und Auswaschen mit Wasser. 
Der Niederschlagwird in einemReagensglas mit Alkohol iibergossen und unter Zusatz vonHCI 
gelost. Bei Anwesenheit von Gallenfarbstoff farbt sich die Losung beim Knochen im Wasser­
bad erst griin, dann blau, violett und schlieBlich rot. Die Probe erfuhr von Hammarsten 
durch vorherige Isolierung des Bilirubins eine bedeutende Verfeinerung. Auch die spateren 
von Bouma, Steensma und Jolles angegebenen Proben beruhen auf einer Fallung des 
Bilirubins durch Chlorcalcium und nachheriger Oxydation des Gallenfarbstoffes mit alko­
holischer SaurelOsung verschiedener Zusammensetzung. 

Zins verwendet neuerdings eine Saure-Nitritreaktion zur Oxydation des Bilirubins. 
Seine Methodik ist folgende: Zu 1/4 Reagensglas des zu untersuchenden Harns werden nach 
Zusatz von 3-5 Tropfen einer 1 %igen Na N02-Losung einige Kornchen BaCl2 zugefiigt. 
Es wird gut durchgeschiittelt und filtriert. Das Filter nebst Niederschlag wird ausgebreitet 
und mit wenigen Tropfen 200/ 0 Trichloressigsaure beschickt. Bei Anwesenheit selbst von 
Spuren Bilirubins tritt Griinfarbung auf, von Biliverdin herriihrend. 

Ebenfalls auf vorheriger Fiillung des Bilirubins und nachheriger Behandlung mit H20 2 

beruht die kiirzlich von A. Adler angegebene Probe: 5 ccm Harn werden mit 0,25 g 
Bariumchlorid versetzt, der Niederschlag zentrifugiert und mit 10 ccm HCI (4%) versetzt, 
umgeschiittelt und fiir einige Minuten in Wasser von 70-80 Grad gebracht. Es entsteht 
eine schone Griinfarbung der iiberstehenden Fliissigkeit; bleibt diese aus, so ist sie bei 
Anwesenheit von Bilirubin sofort durch Hinzufiigen einiger Tropfen von H 20 2 zu erzielen. 
Die Griinfarbung ist charakteristisch fiir Bilirubin; Urobilin gibt einen rosarotenFarbenton. 

Der einfachen Gmelinschen Probe iiberlegen sind auch die Jodreaktionen. Am be­
kanntesten ist die Trousseau-Dumontpellier-Rosinsche Reaktion COberschichten 
des Harns mit 10fach verdiinnter Jodtinktur, Auftreten eines griinen Ringes an der Be­
riihrungsstelIe) oder die ven Obermayer und Popper angegebene Modifikation (Unter­
schichten des Harns mit einem Reagens bestehend aus Tinct. Jodi (10%) 3,5, Kal. jod. 12,0; 
Natr. chlor. 75,0; Alkohol (95%) 125,0; Aqua dest. 625,0). 

Pakuscher und Gutmann schiitteln den Harn mit 0,5% Jodather; das iiberschiissige 
Jod wird durch Ausziehen mit Ather entfernt. Bei Gegenwart von Gallenfarbstoff tritt 
eine griinblaue Farbung der wasserigen Schicht ein. 

Silberstern verwendet eine Losung von 0,5 g Jod in 36 gAther oder noch besser in 
76,5 g Chloroform. Auch diese Probe solI bei neutraler Reaktion empfindlicher als die 
Gmelinsche Probe-Reaktion sein. 

Aile die genannten Proben beruhen auf Oxydation des Bilirubins zu Biliverdin. Von 
ihnen grundsatzlich verschieden ist die Ehrlichsche Diazoreaktion. 

A. WeiB empfiehlt sie neuerdings wieder, wie auch schon friiher Krokiewicz. 
Plesch u. a. Ehrlich unterscheidet beim Harn eine primare Diazoreaktion, welche bei 
Zusatz von Sulfanilsaure allein auf tritt, und eine sekundare nach Zusatz von Alkali. Die 
primare Reaktion besteht in einer Vertiefung der gelben Harnfarbe; sie fallt sehr stark bei 
reichHchem Urobilingehalt des Harnes aus (sog. Eigelbreaktion). Beim Vorhandensein von 
Bilirubin tritt innerhalb der ersten Minute nach Zusatz der diazotierten Sulfanilsailre Rot­
farbung mit einem violetten Farbenton ein. ZweckmaBig wird der Harn vorher mit einigen 
Tropfen Essigsaure angesauert. Diese Reaktion ist zweifellos auBerordentlich empfindlich, 
sicher empfindlicher als alle vorstehend genannten Proben. Beziiglich der Differential­
diagnose gegeniiber Urochrom und Melanogen vergleiche die Ausfiihrungen von WeiB. 
(Diese Ergebnisse Bd. 22 S. 139')j 

An Stelle der Sulfanilsaure verwendet Hosch eine Losung von Aminoacetophenon 
(0,2 g Aminoacetophenon + 0,54 ccm HOI + 20 ccm H20 + 0,4 ccm 1/2% NaN02). Diese 
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wird unter Alkoholzusatz zum Ham gegeben. Es entsteht zunachst eine grune Phosphat­
fallung, die abfiltriert, in Salzsaure gelost und mit Chloroform extrahiert wml. Das blau­
gefarbte Chloroform wird in Wasser bis zur Rotfarbung gewaschen und in Krystallisations­
schalen verdunstet. Der aus A~ ilirubinkrystallen bestehende Ruckstand wird in einer 
bestimmten Menge von SaureaJkohol gelost und kann zur quantitativen Bestimmung 
mit einer Azobilirubinstandardlosung verglichen werden. 

Ebenfalls zur quantitativen Schatzung verwendbar ist die von A. Adler angegebene 
auf einem ganz anderp '1. Prinzip beruhende Methode.Der Ham wird mit BaCl2 versetzt 
(0,25 g auf 5 ccm HaL,. Der Niederschlag wird nach Zentrifugieren in 10 ccm salzsauren 
Alkohols (4% HCI) aufg!lnommen und eine halbe Stunde stehen gelassen; es entsteht eine 
violette Farbe, die nach Zusatz von 1 ccm Chloroform und 1 ccm Alkohol sowie von 0,25 ccm 
konzentrierter Salzsaure einer schon blauen Farbe Platz macht. 

Bilirubinnachweis im Stubl. 
Fur den Nachweis des Bilirubins im Stuhle sind neben der Gmelinschen Probe vor allem 

die Schmidtsche Sublimatprobe (Verreiben des Stuhls mit konzentrierler Sublimatlosung, 
worauf nach langerem Stehen bei positivem Ausfall Rotfar bung eintritt) und die Grig a ul t­
sche Eisenchloridreaktion im Gebrauch. Adlersberg und Porges haben in Anlehnung 
an Fouchet und Grim bert sowie Vogi und Zins (s. S. 440) die Trichloressigsaure zum 
Nachweis des Bilirubins empfohlen. Die mit der 20%igen Saure verriebenen Stuhlteilchen 
farben sich bei Anwesenheit von Bilirubin grtinlich, bei solcher von Urobilin rotlich. Auch 
lassen sich beide Farbstoffe nebeneinander nachweisen. 

II. Der Bilirubinamie. 
Wie schon hervorgehoben wurde, haben manche pathologisch-chemische 

Probleme eine wesentliche, auch del' funktionellen Diagnostik zugute kommende 
Forderung dadurch erfahren, daB man die Untersuchung vom Ham ins Blut 
verlegte. Beim Ikterus war das, wie auch sonst, zunachst eine methodische 
Frage, die erst befriedigend gelost werden konnte, als Verfahren gefunden waren, 
welche selbst feinste Schwankungen im Gallenfarbstoffgehalt des Blutes zu 
verfolgen gestatteten. Allerdings waren schon frillier zahlreiche Methoden zum 
Nachweis und zur quantitativen Schatzung des Bilirubins angegeben, als Aus­
druck des Interesses, welches der Anwesenheit von Gallenfarbstoffim Blute 
als einem wichtigen Teilsymptome der Gelbsucht schon seit langem entgegen­
gebracht wurde. A1s Begriinder der chemischen Studien iiber den Gallenfarbstoff 
im Blute haben vor allem franzosische Autoren, Hayem, Gil bert, Herrscher, 
Lere bouillet u. a. zu gelten. Spater hat vor allem Scheel sich damit 
beschaftigt. Die altere Literatur ist bei Scheel, zahlreiche kritische Bemer­
kungen iiber die alteren im ganzen wenig befriedigenden Methoden sind in der 
Arbeit von Feigl und Querner zu finden. 

Wir beschranken uns daher darauf, Methoden anzufiihren, welche aus der 
neuesten Zeit stammen. 

I. Einfache oolorimetrische Methoden. 

Das von Meulengracht ausgearbeitete Verfahren beruht auf einem direkten Vergleich 
der Farbenintensitat der gelben Farbe des Serums mit einer Standardlosung von Kalium­
bichromat. Abgesehen von der Unmoglichkeit, andere im Serum vorkommende Farbstoffe 
(besonders die lipochromen Pigmente) vom Gallenfarbstoff unterscheiden zu konnen, 
ergibt die Methode gerade bei niedrigem Bilirubingehalt, dessen Feststellung meist vor­
wiegend interessiert, ungenaue Werle, bei hohem Farbstoffgehalt sind die Resultate besser. 
(Holzer und Mehner.) 
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II. Methoden, we Ie he auf del' Oxydation von Bilirubin zu Biliverdin 
beruhen. 

Mehrere Autoren (Gilbert, Sch.eel, Feigl und Querner u. a.) haben unter Benutzung 
del' Gmelinschen Reaktion die quantitative Bestimmung des Bilirubins im Elute versucht. 
Aus jiingster Zeit sei die Methode von Herzfeld erwahnt. Er verwendet, wie schon vorher 
Feigl und Querner zur Oxydation des Bilirubins das Hammarstensche Reagens (1 Vol. 
25% NOaH + 19 Vol. 25% HCl; davon 1 Vol. auf 4 Vol. Alkohol; stets frisch herzustellen). 
Die Bestimmung geschieht dmch Verdiinnung des Serums und Vergleich del' Griinfarbung 
mit einer Eichungstabelle. Das normale Serum enthalt 1,6-6 mg- % Bilirubin. 

Vogi und Zins geben eine einfaehe Method\; an, um pathologisehe Bilirubinamie 
zu erkennen: 0,5 ccm Serum werden in einem Uhrschalchen mit 1 cern 20%igen Trichlor­
essigsaure gefallt, verriihrt und filtriert. Nach Trocknen des Riickstandes iiber einer Gas­
flamme zeigt sich bei positivem Ausfall Griinfarbung. Die Seren normaler Individuen geben 
eine negative Reaktion. 

III. Methoden, welche auf Uberfiihrung des Biliru bins in einen Azofar bstoff 
beruhen. 

Aut Grundlage der bekannten Arbeiten von Ehrlich, Proscher, Formanek sowie 
Orndorff und Teeple hat Hij mans v. d. Bergh. eine auBerordentlich brauchbare Methode 
zur quantitativen Bestimmung des Bilirubins geschaffen, welche auf del' Verwertung der 
Diazoresektion beruht. Nach Kuppelung mit einem Diazoniumsalz ist das Azobilirubin 
in neutraler Losung schon rot, in saurer Losung blauviolett gefarbt. 

Die quantitative Bestimmung wird nach H;v. d., Berghs Originalvorschrift in fol­
gender Weise ausgefiihrt: 0,5 ccm Serum werden mit 1 ccm absolutem Alkohol gefallt, 
zentlifugiert und die alkoholische BiJirubinlosung abgegossen. Zu I ccm dieser Losung 
werden 0,25 ccm frisch bereitetes Diazoreagens (25 ccm Sulfanil-Salzsaure und 0,75 ccm 
0,50f0ige N02Na) und 0,5 ccm Alkohol zugefiigt und die Rotfarbung im Autenriethschen 
Colorimeter mit cineI' VergleichslOsung von Eillenrhodanat verglichen. 1m normalen 
Serum findet man das Bilirubin in einer Verdiinnung von 1 : 200000 = 1 Bilirubineinheit. 

Beim Nachweis kleiner Bilirubinmengen bereitet die H. v. d. Berghsche Methode oft 
Schwierigkeiten. Auch b~i reichlichem Bilirubingehalt entstehen infolge del' starken Affinitat 
des Bilirubins zum EiweiBniederschlag Verluste. 

Thannhauser und Andersen haben, urn diese zu vermeiden, sowie urn eine giinstige 
H-lonenkonzentration herzustellen, die Probe in folgender Weise verandert: Die Kuppelung 
wird ohne Alkoholzusatz vorgenommen. Nach erfolgter Kuppelung werden zu dem Serum 
58 ccm 96 % iger Alkohd und 2 ccm AmmoniumsulfatlOsung zugesetzt. Es wird zentri­
fugiert und 0,1 ccm HCI zugefiigt. 

Eine von Haselhorst angegebene Modifikation betrifft die Vergleichslosung, welche 
aus einer Losung von Bordeaurot, del' etwas alkoholische Methylenblaulosung zugesetzt 
ist, besteht. Die Standardlosung befindet sich in einem nach Art des Sahlischen 
Hamoglobinometers konstruierten Apparat und ist auf den Normalwert von einer 
Bilirubineinheit eingestellt. Nach entsprechender Verdiinnung kann del' Bilirubinwert 
auf del' Skala des Rohrchens abgelesen werden. Die erhaltenen Werte sollen hoher sein 
als die nach del' Hij mans v. d. Berghschen Methode: ein weiterer Nachteil ist aUah 
hier die Schwierigkeit del' Bestimmbarkeit niedriger Werte (Holzer und Mehner). 

Die feinel'en quantitativen Bilirubinbestimmungen, besondel's mittels del' 
vol'wiegend angewandten Rij mans v. d. Bel'ghschen Methode, haben zu El'­
gebnissen gefiihrt, die im folgenden bespl'ochen werden sollen. 

Schon das Blutserum des gesunden Menschen enthalt Spuren von Bilirubin, 
meist nicht mehr als 0,3-0,5 Bilirubin-Einheiten. Ein hOhel'el' Bilirubinspiegel, 
bis zu 21/2 Einheiten, scheint als Eigentiimlichkeit von Rassen und Familien 
mit gelblichel' Raut und Schleimhauten gelegentlich vol'zukommen (familial'e 
Cholalnie Gil bel'ts, physiologische konstitutionelle Rypel'bilirubinalnie R. van 
den Bel'ghs). 

Die physiologische Bilil'ubinamie konnte man auf eine gewisse "Un­
dichtigkeit" del' Lebel'zelle zuriickfiihren, die etwa del' "Undichtigkeit" del' 
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Nieren bei normalem Blutzuckergehalt an die Seite zu setzen ware. Wir hatten 
darin das physiologische AnalogQn, 'Zu dem, was· :1i>eigewissen Ikterusformen 
in erhohtem MaBe eintritt, einem gesteigerten Ubertritt von Gallenfarbstoff 
in Lymphe bzw. Blut, einen Vorgang, den bekanntlich Minkowski als Para­
pedese, Lie bermeister als Akathexie (du&:{}eKCo;; nicht zuriickgehalten), Pick 
als Paracholie bezeichnet .haben 1). Die physiologisohe BilirubinaInie ware also 
bereits der Ausdruok einer wenn auoh noch so geringen Funktionsstorung der 
Leber, wofiir als weiterer Anhaltspunkt dienen konnte, daB nach 24stiindigem 
Hungern der Bilirubinspiegel des Blutes um 20-200% steigt (Meyer und 
Kniipffer, Meyer und Heinel), weil die Leber, die, wie wir naoh Erfahrungen 
vom Kohlenhydratstoffwechsel her wissen, gegeniiber Nahrungskarenz auBer­
ordentlich empfindlich ist, duroh den Hungerzustand funktionell geschadigt wird. 
Auch ins Bereich des Normalen fallende individuelle Schwankungen des Bilirubin­
gehaltes werden, besonders von Gil bert und Lereb ouillet, auf leichte Storungen 
der Gallensekretion zuriickgefiihrt (Temperament bilieux, Terrain hepatique). 

Auch diephysiologische Bilirubinamie der Neugeborenen beruht nach Yllpo 
darauf, daB die Leber der Neugeborenen noch einige Zeit nach dar Geburt einen 
Teil des Gallenfarbstoffs ins Blut iibertreten laBt, wie dies jede fotale Leber 
tut. Man kann sioh vorstellen, daB letztere beziiglich ihrer einzelnen Funktionen 
nooh nioht geniigend differenziert ist und daher einen Teil des gebildeten Bili­
rubins statt in die Gallencapillaren ins Blut iibertreten laBt. 

Vielleioht kann auf Grund neuerer Untersuchungen die normale Bilirubin­
aInie bzw. Hyperbilirubinamie des Erwachsenen zum Teil wenigstens auf Resorp­
tion von Bilirubin aus dem Darmins Blut zuriickgefiihrt werden, wofiir be­
sonders Retzlaff eintritt. Ebenso wie fiir das Urobilin hatte man zwar immer 
schon auch fiir Bilirubin eine gewisse Riickresorption aus dem Darme zur 
Leber angenommen, von der aus es wieder Init der Galle ausgesohieden werde 
(Wertheimer, Quinoke, Hoppe- Seyler). Retzlaff aber konnte duroh 
Tierexperimente wahrscheiulich machen, daB die nach Einbringung von Galle 
ins Duodenum im groBen Kreislauf sich zeigende Bilirubinvermehrung durch 
direkten Ubertritt von Darmbilirubin auf dem Wege durch die LymphgefaBe 
des Mesenteriums und den Ductus thoracious zustande kommt. Auoh nach 
Einfiihrung von Maguesiumsulfat oder Wittepepton ins Duodenum zeigte sich 
der Bilirubinspiegel des Blutes erhOht (Retzlaff, Meyer- Heinelt), was 
ebenfalls durch Bilirubinresorption bedingt sein konnte. Selbst die Eiulegung 
einer Duodenalsonde allein fiihrte zur Verstarkung der BilirubinaInie; dies konnte 
ebenfalls duroh kontinuierlichen AbfluB von Galle, als Folge des duroh den 
Sondenreiz bewirkten Offenstehens des Sphinoter Oddi und vermehrter Resorp­
tion der Galle aus dem Darm erklart werden. Nach Nahrungsaufnahme ist 
sowohl bei Gesunden wie bei Leberkranken eine Bilirubinerhohung festzustellen 
(Retzlaff), die allerdings nach 2-4 Stunden von einer Hypobilirubinamie 
abgelost wird (Meyer-Heinelt). 

Jedenfalls scheint beim Zustandekommen der physiologischen Bili­
rubinamie Riiokresorption von Darm-Bilirubin ins Blut eine gewisse Rolle 
zu spielen, wenn auch rricht ganz von der Hand zu weisen ist, daB unter dem 

1) F. Rosenthal (1. o. s. 323) hebt gegeniiber Eppinger, der die Parapedese-Theorie 
bekampft, mit Recht hervor, daB diese Vorstellung mit unseren heutigen Ansohauungen 
von der Permeabilitiit der Zellen gut vereinbar ist. 
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EinfluB der duodenalen Einfiihrung bestimmter Stoffe eine erhohte Produktion 
von Gallenfarbstoff ausgelOst wird, wobei infolge physiologischer "Durchlassig­
keit" der Leberzelle ein Teil des abgesonderten Bilirubins ins Blut iibertritt. 

Immerhin ist diese physiologische Bilirubinamie mit ihren schon unter 
physiologischen Verhaltnissen sich vollziehenden Erhohungen des Grund- oder 
Niichternwertes nicht sehr betrachtlich; sie geht selten iiber 1-1,5 Einheiten 
hinaus. Dauernde Erhohung iiber diesen Wert, etwa bis zu 4 Einheiten, ist 
pathologisch und wird bei einer Reihe von Leberkrankheiten bzw. mit Leber­
storungen einhergehenden anderen Krankheiten beobachtet. Dabei braucht 
kein Gallenfarbstoff im Harn oder Gelbfarbung der Haut nachweisbar zu sein: 
man spricht von latentem Ikterus (Lepehne). 

Dieser latente Ikterus oder die latente Bilirubinamie finden sich bei ver­
schiedenen Krankheitszustanden. Wir sehen sie im Beginne eines Obstruktions­
ikterus oder des sog. katarrhalischen Ikterus oder sonstiger hepatischer Ikterus­
formen, bevor die Imbibition der Gewebe mit Gallenfarbstoff erfolgt, aber schon 
die Ursache fiir die Entstehung der Bilirubinamie gegeben ist. Ferner besteht 
oft bei Stauungsleber, bei Lebercirrhose, Cholelithiasis, Lebertumoren sowie bei 
Infektionskrankheiten und bei einer Reihe von Blutkrankheiten ein solch erhohter 
Bilirubingehalt des Serums. 

Rei Cholelithiasis werden im Anfalle 1-3 Bilirubineinheiten im Serum ge­
funden, wahrend im Intervall in 70% der FaIle normale Bilirubinwerte vor­
handen sind (H. V. d. Bergh, Meulengracht, Botzian, Feigl- Querner, 
Lepehne, Hetenyi, L. StrauB, Retzlaff u. a.). Daher kann bei Koliken un­
sicherer Herkunft die Serumuntersuchung auf Gallenfarbstoff die Diagnose 
der GaIlenstein-Kolik sichern. In Fallen, die als Ulcus ventriculi gehen, zeigt 
Hyperbilirubinamie haufig an, daB es sich um chronische Cholecystitiden mit 
atypischen Beschwerden und funktioneller Leberschadigung handelt (L. S tr a us). 
Allerdings werden auch in Fallen von Ulcus duodeni erhohte Bilirubinwerte 
gefunden (Hadlich, Westphal). 

Rei der Sta u ungsle ber hOheren Grades wird Hyperbilirubinamie nicht 
vermiBt; bei Klappenfehlern kiindigt ihr Auftreten die beginnende Dekompen­
sation an, wahrend ihr Verschwinden mit Beseitigung der Herzinsuffizienz 
parallel geht. 

Auch bei den iibrigen Leberkrankheiten (Cirrhose, Tumoren) findet sich 
in einem groBeren Prozentsatz der FaIle ein Iatenter Ikterus. Bei metastatischen 
Lebertumoren fehlt die Hyper-Bilirubinamie haufig (Lepehne, Botzian, 
Meulengracht, StrauB, Retzlaff); hier scheint es nur dann zur Erhohung 
des Bilirubinspiegels zu kommen, wenn eine Kompression der abfiihrenden 
Gallenwege Gallenstauung bedingt. 

Hyperbilirubinamie zeigt sich ferner im Gefolge vieler andersartiger Erkran­
kungen, bei denen auch schon friiher aus anderen Griinden eine Mitbeteiligung 
der Leber bzw. zum mindesten eine funktionelle Storung derselben angenommen 
wurde. Hier sind die verschiedenen Infektionskrankheiten (Typhus, Schar­
lach, Diphtherie, Pneumonie, Tetanus, schwere Tuberkulose, Sepsis) zu nennen. 
Bei der Lues wird etwa in 10% der FaIle Bilirubinamie beobachtet. Nach Queck­
silberbehandlung allein tritt niemals eine Verstarkung der Bilirubinamie ein, 
wohl aber in vereinzelten Fallen nach Salvarsan-Injektionen (Erhohung um 
das 2-3fache der Norm, Linser, KlOppel). 



Die k1inischen Funktionsstorungen der Leber und ihre Diagnose. 445 

Wahrend der Graviditat, die bekanntlich die, Leber funktionell schadigen 
kann, scheint Steigerung des Bilirubinwertes relativ haufig vorzukommen. Die 
meisten Autoren fanden bei normalen Schwangeren in 30-50% der Falle einen 
erhohten Bilirubinspiegel (Lepehne, Linzenmeier, Nurnberger, Mandel­
baum u. a.). Mittels der Vogl- Zinsschen Oxydationsprobewiesen Herrmann 
und Kornfeld bei samtlichen Graviden im Gegensatz zu normalen Frauen 
Bilirubin im Serum nacho 

Yllpo stellte bei allen Neugeborenen eine Bilirubinamie (latenten Ikterus) 
fest, die erst nach Uberschreitung einer bei den einzelnen Kindern etwas vari­
ierenden Grenze der Gallenfarbstoffmengen im Blut als Hautikterus (Icterus 
neonatorum) sichtbar wird. 

Ganz a)]gemein bekannt ist Hyperbilirubinamie als Begleitsymptom von 
Blutkrankheiten (H. V. d. Berg-h). Bei den mit hamolytischen Prozessen einher­
gehenden Erkrankungen ist sie fast immer nachweisbar, so bei dem hamolytischen 
Ikterus und der perniziOsen An~mie im Gegensatz zu den aplastischen und 
sekundaren Anamien. AilOh bei der Polycythamie ist der Bilirubingehalt wenig­
stens in gewissen Stadien erhoht, wahrscMinlich weil aUch hier hamolytische 
Vorgange interferieren (Lepehne, Hetenyi, StrauB, Retzlaff); in einzelnen 
Fallen von akuter Leukamie, in denen Storungen der Leberfunktion infolge 
leukamischer Veranderungen der Leber vorhanden, wird ebenfalls ein hoherer 
Bilirubinspiegel beobachtet (Retzlaff). 

Der latente Ikterus wird zum manifesten, wenn der Bilirubinspiegel 
auf uber 4 Einheiten steigt; es erscheint dann auch meistens Bilirubin im Harn. 
Beim ikterischen N euge borenen ist offenbar die Ausscheidung des Gallen­
farbstoffs durch die Nieren erschwert, man findet daher selten Bilirubinurie 
trotz starker Bilirubinamie (Yllpo, Adler). 

Fiir das Sichtbarwerden des Ikterus der Raut spielt wahrscheinlich neben det 
Konzentration des Bilirubins im Blute auch die spezifische Durchlassigkeit der 
GefaBendothelien eine Rolle; es kommen Falle vor, in denen Gelbsucht der Haut 
und Scleren noch nicht nachweisbar sind, trotzdem der Harn Bilirubin enthalt 
(Schurer). Anderseits kann bei abklingendem Ikterus, trotz Abfalls des Blut­
bilirubins unter den genannten Schwellenwert und fehlenden Rarnbilirubins die 
Hautfarbung noch vorhanden sein, da die Gewebe den Farbstoff relativ lange 
festhalten. 

1m allgemeinen ist aber fiir das Zustandekommen von Hautikterus und Bili­
rubinurie der oben bezeichnete Schwellenwel't notig. Die Bilirubinwerte, welche 
bei vollausgebildeten Ikterusfi1llen im Serum schlieBlich gefunden werden, 
wechseln stark; beim absoluten Obstruktionsikterus werden Werte bis zu 50 Ein­
heiten beobachtet. 

Neben dem wichtigen FortBchritt der Erkenntnis der latenten Ryperbili­
rubinamie haben die Untersuchumgen Rijmans v. d. Berghs aber auch noch 
in anderer Rinsicht interessante Ergebnisse gehabt. 

Schon in seiner erwahnten Monographie hat der Autor hervorgehoben, 
daB bilirubinhaltige Sera Verschiedenheiten in der Diazoreaktion aufweisen, 
indem manche Sera, z. B. solche von Kranken mit Icterus catarrhalis, Chole­
dochusverschluB usw. ohne vorherigen Alkoholzusatz die Reaktion geben, 
die Sera von an perniziOser Anamie oder hamolytischem Ikterus leidenden 
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Individuen dagegen nur nach Alkoholzusatz. Er bezeichnete den ersteren 
Reaktionstypus als direkte, letzteren als indirekte Diazoreaktion. 

Feigl und Querner, besonders aber Lepehne, haben bei der direkten 
Reaktion 3 weitere Formen unterschieden: die prompte, die verzogerte Reaktion 
und den zweiphasigen Ausfall, so zwar, daB die prompte Reaktion innerhalb 
der ersten 10-30 Sekunden maximale Rotfarbung zeigt, die verzogerte erst 
nach 1-10 Minuten und spater beginnt unter al1mahlicher Verstarkung ihrer 
Intensitat, wahrend bei der zweiphasigen Reaktion sofort nach Zusatz des 
Reagens eine" geringe Rotfarbung entsteht, die aber erst allmahlich nach 2 bis 
3 Minuten und mehr sich verstarkt. Ehe wir auf die Erklarung dieses verschiedenen 
Reaktionsverlaufes eingehen, sei kurz besprochen, bei welchen Erkrankungen 
der Leber sich diese qualitativ differenten Reaktionen finden, wobei wir eine 
Zusammenstellung von Lepehne zugrunde legen: 

I. Direkte prompte Diazoreaktion wird beobachtet bei: 
mechanischem Stauungsikterus, 
sog. Icterus catarrhalis 1), 
Icterus lueticus und Salvarsanikterus, 
Ikterus bei akuter gel bel' Leberatrophie, 
Ikterus bei Phosphor. und Chloroformvergiftung (Rosenthal.Meier), 
Ikterus bei Cholangitis, 
Icterus septicus (vgl. Z. B. Blum), 
hamolytischer Ikterus zur Zeit del' Krise und nach Splenektomie (Feigl und 

Querner, Botzian), 
latentem Ikterus in den Initialstadien del' genannten Erkl'ankungen und bei 

Lebertumoren sowie bei schwerer Stauungsleber, 
Cholelithiasis im Anfall, seltener im Intervall (v. d. Bergh, Meulengracht, 

Botzian, Lepehne u. a.). 
II. Direkte verzogerte Reaktion findet sich bei 

hamolytischem Ikterus, 
Icterus neonatorum, 
leichter Stauungsleber, 
beim Abklingen des Ikterus bei den unter I. genannten Zustanden. 

III. Direkte zweiphasige Reaktion findet sich bei 
del' Heilung del' unter I. genannten Zustande odeI' bei leichteren Formen diesel' 

Erkrankungen. 

Zeitlicher Ablauf der Reaktion (verzogert) ist fast identisch mit indirekter 
Reaktion. 

TIber die Ursachen des verschiedenen Ablaufes der Reaktion bzw. den Unter· 
schied zwischen direkter und indirekter Reaktion hat sich bekanntlich eine 
lange Diskussion entwickelt. 

Hij mans v. d. Bergh auBerte zuerst auf Grund des von ihm festgestellten Befundes, 
daB eine neutrale wasserige Bilirubinatlosung nicht, wohl abel' nach Zusatz von Alkohol 
die Kuppelung mit dem Diazoniumsalz eingeht, wahrend menschliche Galle, selbst mit 
Wasser versetzt, eine prompte Reaktion gibt, die Vermutung, daB in den direkt reagierenden 
Seren bestimmte Stoffe enthalten seien, welche sich auch in del' Galle fanden. Andere 
Autoren (Feigl und Querner, Rosenthal undHolzer) dachten beiindirektrepgierenden 
Seren an eine ,.Maskierung" des Bilirubins durch Bindung an Lipoide odeI' EiweiB. Diese 
Erklarung muBte alsbald abel' wieder fallen gelassen werden (Rosenthal und Meier). 

T han nha use I' dachte an die wechselnde TeilchengroBe des koIloidal gel osten Bilirubins, 
also an den Losungszustand des Bilirubins im Serum als Ursache del' indirekten Reaktion; 

1) Es werden abel' auch FaIle von typischem Icterus catarrh. beobachtet, bei denen die 
Diazoreaktion indirekt verlauft, ebenso solche von schwerem Stauungsikterus (z. B. 
Schiff und Eliasberg). 
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auch Leschke will bei Ultrafiltration unter hohem Druck durch diinne Kolloidmembranen 
Unterschiede in der TeilchengroBe del'fairekten und indirek1en Bilirubins gefunden haben. 
K. Grunen berg beobachtete, daB Serum bilirubin, welches die direkte Reaktion gibt, zum 
groBtenTeil chloroformunloslich, "indirektes" Bilirubin dagegen chloroformloslich ist, und 
machte auf Grund experimenteller Untersuchungen die Annahme, daB die Veranderung 
der Chloroformloslichkeit in den Gallenwegen unter Einwirkung von Alkali vor sich gehe. 
AHe diese Befunde und Erklarungen befriedigen aber nicht recht. 

Die vollige Aufklarung des Wesens der verschiedenen Reaktionen gelang 
erst Erich Adler unq. Leo StrauB durch ihre kiir:zlich veroffentlichten wert­
vollen Untersuchungen. Diese beiden Autoren fanden, daB die Kolloide des 
Blutserums bzw. ihre Verteilung fiir den Ablauf der Reaktion maBgebend sind. 
Nach Entfernung der Globulinfraktion geben urspriinglich verzogert kuppelnde 
Sera prompte Reaktion. Ubereinstimmend damit geben bilirubinhaltige Sera 
um so prompter die Diazoreaktion je niedriger ihr Globulingehalt ist. Ander­
seits verzogert Globulinzusatz den Eintritt der Diazokuppelung. Entsprechend 
fandenAdler und StrauB bei allen destruierendenLeberprozessen mit Ikterus 
und prompter direkter Reaktion, ebenso bei schwerem Stauungsikterus eine 
deutliche Verminderung des Globulingehaltes. Bei leichter Gelbsucht (z. B. im 
Gefolge von Cholelithiasis) mit zweiphasigem Reaktionsverlauf waren die Werte 
des Globulins weniger herabgesetzt. Bei leichter Stauungsleber war entsprechend 
dem normalen Globulingehalt des Serums die direkte Reaktion negativ, wahrend 
bei schwerer Stauungsleber und stark erniedrigter Globulinfration der Ausfall 
der Reaktion ein prompter war. Bei hamolytischem Ikterus mit indirekter 
Reaktion wurde, wie zu erwarten, ein normaler Globulinbefund erhoben. 

Damit sind die engen Beziehungen, welche zwischen der verschiedenen 
Art des Reaktionsverlaufes und dem Globulingehalt des Blutserums 
bestehen, klargelegt. Adler und StrauB gingen aber noch einen Schritt weiter 
und fiihrten die Beeinflussung des Reakiionsverlaufes durch die Globuline auf ihre 
physikalisch-chemischen Eigenschaften zuruck: ihre im Vergleich zu den Serum­
albuminen niedrigere Dispersitat, ihre dementsprechend hohere Viscositat und 
ihren hoheren Quellungsdruck. In der Tat lieB sich denn auch zeigen, daB aIle 
Eingriffe, welche die Viscositat und den Quellungsdruck herabsetzen, z. B. ZufUgen 
von Alkohol oder entquellenden SaIze der lyotropen Reihe oder bestimmten 
entquellenden Pharmaca (Coffein, Harnstoff, Novasurol, gallensaure SaIze) , 
die Diazoreaktion im Serum beschleunigen, wahrend umgekehrt Eingriffe, 
welche den Quellungsdruck erhohen (Zufugen von Gummi oder Cholesterin), 
die Reaktion verzogern. Auch durch intravenose Injektion von entquellenden 
Mitteln, z. B. Novasurol, konnte eine vorher indirekte Reaktion in eine direkte 
umgewandelt werden. 

So sehen wir, daB der wechselnde Ausfall der Bilirubinreaktion 
einzig und allein durch Differenzen in der Zusammensetzung der Kol­
loide d.e-s Serums bedingt ist. 

Welchen Fortschritt in diagnostischer und pathogenetischer Hinsicht hat 
nun das Studium der Biliru bina mie gezeitigt ~ Wir verdanken ihr in erster 
Linie die Kenntnis des latenten Ikterus bzw. der latenten Bilirubinamie, die 
schon friihzeitig die Diagnose von, Funktionsstorungen der Leber ermoglicht. 
Wenn auch bei den meisten mit latentem Ikterus einhergehenden Leberaffek­
tionen die klinischen Erscheinungen meist so im Vordergrund stehen, daB 
der latente Ikterus nur ein fiir die Erkenntnis der Krankheit relativ unwichtiges 
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Lebersymptom ist, so besitzen wir aber bei der Cholelithiasis, dem subphrenischen 
AbsceB und anderen Zustanden, deren Abgrenzung von ahnIich verlaufenden 
Krankheitsbildern (gastrale Koliken, paranephritische Prozesse) oft schwierig 
ist, in dem erhOhten Bilirubinspiegel ein die Differentialdiagnose wesentJich 
erleichterndes Symptom, indem der Bilirubinwert bei Affektionen in der Nach­
barschaft der Leber erhoht ist, bei Erkrankungen anderer Organe aber nicht. 

Die Ursache der latenten Bilirubinamie ist wohl immer in einer duroh den 
zugrunde liegenden KrankheitsprozeB bedingten Schadigung des Leberpar­
enchyms zu suchen. 

Somit ist der Hyperbilirubinamie ein hoher diagnostischer Wert beizu­
messen, einen tieferen Einblick in die Art der Leberfunktionsstorung gestattet 
sie aber nicht. Um so mehr glaubte man aus dem verschiedenen Verhalten der 
bilirubinamischen Sera gegenuber der Diazoteaktion wichtige Schlusse auf die 
Pathogenese der verschiedenen Ikterusformen machen zu konnen. Auf alie 
Einzelheiten braucht hier im Hinblick auf die schon. erwahnten Arbeiten von 
Lepehne und Aschoff in den friiheren Banden dieser Ergebnisse nicht ein­
gegangen zu werden; nur folgendes sei hervorgehoben: 

Man kann die zahlreichen uns klinisch entgegentretenden Formen des Ikterus 
vom Standpunkt der Pathogenese in 3 Gruppen einteilen: den Obstruktions­
oder Stauungsikterus, den hepatischen Ikterus (Icterus simplex, infectiosus, 
toxicus, Ikterus bei Parerchymerkrankungen der Leber) und den Icterus 
haemolyticus. In einer groBen Zahl von Fallen der zweiten Kategorie kann der 
Ikterus nicht auf anatomische Veranderungen der Leber, sondern nur auf funk­
tionelle Storungen der Leberzellen zuruckgefiihrt werden. 

Welcher Art diese sind, dariiber wird man verschiedener Meinung sein konnen, 
je nach dem Standpunkt, den man in der Frage der Bedeutung der Leberzelle 
fiir die Bildung des Gallenfarbstoffes einnimmt. Verlegt man seine Produktion 
ausschlieBlich in die Kupfferzellen, so konnte die zum Ikterus fiihrende funk­
tionelle Storung dadurch zustande kommen, daB die Leberzellen das ihr von 
den Sternzellen gelieferten Bilirubin nicht in die Gallenwege ausscheiden konnen 
und daher je nach dem Umfange der Storung in mehr oder weniger hohem 
Grade ins Blut iibertreten lassen. Erkennt man aber, wenigstens fiir den Menschen, 
den Primat der Leberzelle hinsichtlich der Gallenfarbstoffbildung an, so wird man 
etwa im Sinne der Minkowskischen Lehre, an eine Storung der Polaritat der 
Leberfunktion denken, die eine Sekretion des Bilirubins in falscher Richtung 
zut Folge hat. 1m Effekt diirfte beides das gleiche sein. 

Jedenfalls glauben auch die Anhanger der anhepatocellularen Bili­
rubinogenese, daB beim hepatischen Ikterus das Bilirubin in irgendeiner Weise 
mit den Leberzellen in Verbindung gestanden hat, ehe es ins Blut ubertritt, 
daB es also bei vorhandener Gallenstauung, infolge der Unmoglichkeit in 
die Gallenwege sezerniert zu werden, die Leberzellen wieder verlaBt und in die 
Lymphbahnen bzw. die BlutgefaBe gelangt. Weil nun beim hepatischen Ikterus 
und besonders beim Stauungsikterus das im Serum vorhandene Bilirubin die 
direkte Diazoreaktion gibt, hat man es auch Jl?it dem Namen "Stauungsbilirubin" 
belegt (H. v. d. Bergh, Lepehne) und dieses in Gegensatz gestellt zu dem die 
indirekte Reaktion gebenden Bilirubin. Der Schwerpunkt wurde darauf gelegt, 
daB dieses "funktionelle" Bilirubin nicht mit den Leberzellen in Beriihrung 
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gewesen ist und daher nioht die Veranderungen zum Stauungsbilirubin duroh­
gemacht hat, weil es eben von den Retiouloendothelien der Milz bzw. der Kupffer­
zellen direkt ins Blut abgegeben wird. Das indirekte Bilirubin ware demnaoh 
anhepatooellularen, das direkte hepatooellularen Ursprungs. 

Diese besonders von Lepehne vertretene Auffassung hat von versohiedenen 
Seiten (z. B. Thannhauser),Widerspruch erfahren. Sie kann urn so weniger 
auireoht erhalten werden, als sioh Differenzen oheOOscher oder sonstiger Art 
zwischen beiden Bilirubinen nioht ergeben haben, sondern der Untersohied in ihrem 
Verhalten bei der Diazoreaktion einfaoh auf kolloidohemischen Veranderungen 
des Biutplasmas beruht, die ihrerseits freilioh von der Leberfunktion abhangig 
sind und anzeigen, daB, abgesehen von der Funktionsstorung hinsiohtlioh der 
Gallenfarbstoffsekretion nooh andere tiefergreifende, in das Gebiet des EiweiB­
stoffweohsels hiniiberspiegelnde Alterationen der Lebertatigkeit vorhanden 
sind. Je sohwerer diese Storung, desto ausgesproohener sind die Veranderungen 
der Kolloidstabilitat des Blutserums. 

Demnaoh zeigt die direkte Diazoreaktion an, daB gleiohzeitig nooh eine 
andere Storung der Leberfunktion vorhanden ist. Da diese aber nioht immer 
von gleioher Sohwere, werden die versohiedenen Modifikationen im Reaktions­
verlauf nioht nur bei versohiedenen Fallen, sondern auch im Dekursus einer 
einzelnen Krankheit erklarlioh. So kann man in demselben FaIle von Ioterus 
oatarrhalis oder von Leberstauung aIle Stadien zwisohen den beiden extremen 
Verlaufsarten der Reaktion beobaohten, entspreohend der Besserung hzw. Ver­
sohlechterung der zur Kolloidstabilitat des Serums in Beziehung stehenden 
Leberfunktion. 

1m Gegensatz dazu besagt die dauernd indirekte Reaktion beim Gesunden, 
beim hamolytisohen Ikterus und der perniziosen AnaOOe und beim Icterus 
neonatorum, daB die kolloidale Zusammensetzung des Blutserums nioht geandert 
ist, also jene andere, die hepatisohen Ikterusformen begleitende Storung des 
LeberstoffweohseIns fehlt. Man kann daraus in der Tat eine pathogenetische 
Sonderstellung des hamolytisohen Ikterus herleiten, wie es auoh aus anderen 
Gesichtspunkten bereits gesohehen ist, Aber ein stringenter Beweis fiir eine 
anhepatooellulare Gallenfarbstoffbildung ist daOOt noch nicht erhraoht: 
es konnte z. B. die Hyperhilirubinamie auoh duroh verstarkte Resorption des 
im UbermaB gebildeten Bilirubins aus dem Darme erklart werden (Retzlaff), 
ein Punkt, der in Zukunft vielleioht groBere Beachtung verdient, als bisher. 

Was den Ioterus neonatorum betrifft, so haben Lepehne, Knopfelmaoher 
und Kohn, Sohiff und Farher diesen auf Grund des Befundes der verzogerten 
direkten Reaktion in die Gruppe des hamolytisohen Ikterus einreihen wollen. 
Lepehne glaubt sogar, daB das ganze im Blute der ikterisohen Kinder kreisende 
Bilirubin auBerhalh der Leher gebildet werde. Aus dem Gesagten ergibt sioh, 
daB dieser SohluB nioht bereohtigt ist. Das Verhalten der Diazoreaktion zeigt 
auoh hier, daB eine tiefergreifende Sohadigung der Leber nioht vorliegt, was 
mit der oben erwahnten Auffassung des Ioterus neonatorum als einer nooh 
aus dem Fotallehen stammenden einfaohen Funktionssohwaohe der Leber gut 
iibereinstimmt. 

Um absohlieBend ein Wort iiber die klinisohe Bedeutung des versohiedenen 
Verlaufes der Diazoreaktion zu sagen: der Ausfall der Reaktion gibt, wie auoh 
sohon H. v. d. Bergh betonte, die Mogliohkeit, den hamolytisohen Ikterus von 
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allen anderen Ikterusformen zu unterscheiden. Eine Differenzierung der letzteren 
gestattet er nicht, so erwiinscht dies auch oft ware. In prognostischer Hinsicht 
ist aber bei den hepatischen Ikterusformen die Abnahme der Promptheit der 
Reaktion als giinstiges Symptom zu bewerten. 

III. Das Urobilin. 
1. AIIgemeiIies • 

. Das Urobilin bzw. sein Chromogen, das Urobilinogen, ist ein Reduktions­
produkt des Bilirubins. Diese Korper sind dank der Untersuchungen H. Fischers 
hinsichtlich ihrer chemischen Struktur gut durchforscht, wahrend in physio~ 
logischer und besonders pathologisch-physiologischer Beziehung eine vollige 
Klarung des Urobilinproblems trotz jahrzehntelanger Arbeit noch nicht erzielt 
ist. Wer sich fUr die historische Entwicklung der Frage interessiert, sei auf 
die ausgezeichnete Abhandlung von F. Meyer - Metz im 12. Bande dieser 
Ergebnisse. hingewiesen. iller sollen auf Grund neuerer Forschungen diese 
Fragen nur so weit beriihrt werden, als es fiir die funktionelle Leberdiagnost:ik 
notig ist. 

Es kann heute als sicher angenommen werden, daB die Hauptmenge des 
Urobilins im Darme aus Bilirubin entsteht, und zwar durch die reduzierende 
Tatigkeit der Darmbakterien (enterogene Urobilinogenie). Der Befund Fried­
rich MiilIers, daB aus Gallenfarbstoff durch Versetzen mit Stuhl Urobilin 
entsteht, und sein viel zitierter Versuch, daB bei Kranken mit Choledochus­
verschluB nach Verfiitterung von Galle Urobilinausscheidung in Ham und 
Faeces auftritt, bilden die Stiitze der enterogenen Theorie. 

Die Frage der Urobilinbildung wurde spater nach der bakteriologischen 
Seite von verschiedenen Autoren (Beck, Fischler, Thomas, Steensma, 
Esser) mit wechselnden Ergebnissen bearbeitet; Kammerer und Miller 
haben neuerdings gezeigt, ein wie auBerordentlich komplizierter ProzeB die 
enterogene Urobilinbildung ist. Sie ist abhangig von der Art der Darmflora, 
vor allem von der Anwesenheit gewisser obligater Anaerobier, von dem Gleich­
gewichtszustand zwischen Faulnis und Garungsvorgangen, schlieBlich von der 
fiir die Anaerobierflora giinstigen oder ungiinstigen H-Ionen-Konzentration 1). 
Daher ist auch die Art der Ernahrung, wegen der Abhangigkeit der Darmflora 
von ihr, fiir die Starke der Urobilinbildung von groBer Bedeutung, ein Punkt, der 
auch bei den spater zu erorternden Fragen erhebliche Beachtung verdient. 

An der Tatsache der enterogenen Urobilinbildung kann demnach nicht 
gezweifelt werden, selbst wenn, wie es von seiten Welt manns geschehen ist, 
gegen den Friedrich MiilIerschen Grundversuch Einwande erhoben werden 
konnen. Es zeigte sich namlich, daB Urobilin beim CholedochusverschluB 
nur dann in Faeces und Harn auf tritt, wenn die Kranken, wie es bei Friedrich 
Miiller geschehen, Schweinegalle einnehmen, nicht aber nach Verfiitterung 
von Menschengalle. Welt mann fand, daB erstere immer reichlich Uro­
bilinogen enthalt, so daB die nach Einnahme von Schweinegalle schon innerhalb 
weniger Stunden auftretende Urobilinurie auf Resorption des praformierten 
Urobilinogens zuriickzufiihren ist. Schon friiher war durch Fromholdt und 

1) Die gegen diese Untersuchungen erhobenen Einwande Pa s sin i s wurden von 
Kammerer und Miller zUrUckgewiesen. 
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N ersesoff festgestellt worden, daB nach vorheriger ausgiebiger Extraktion 
del' Schweinegalle mit Ather die Urobilinurie aufbleibt, und verschiedene Forscher 
(Fromholdt, Fischer und Meyer-Betz) hatten nach Verfiitterung von 
l' eine m Bilirubin ebenfalls das Ausbleiben '-'.er Urobilinausscheidung beobachtet. 
Vielleicht ist del' durch den GallenabfluB veranderte Chemismus im Darminnern 
die Ursache, daB beim CholedochusverschluB eingenommenes Bilirubin nicht 
reduz"iert wird; die oben erwahnten Versuche von Kammerer geben vielleicht 
dafiir die Erklarung. 

Die Hauptmenge des im Darm gebildeten Urobilins wird mit den Faeces 
ausgeschieden; nach del' in Deutschland herrschenden Lehre wird abel' ein 
Teil des Urobilins von del' Darmschleimhaut resorbiert IDld kommt durch die 
Pfortader in die Leber (Ladage), wo es zuriickgehalten wird. Nur ein kleiner 
Teil gelangt iiber die Leber hinaus (odeI' auch durch die Venae haemorrhoidales) 
in den groBen Kreislauf und wird mit dem Harne ausgeschieden; es handelt 
sich dabei unter normal en Verhaltnisseil nul' urn weaige Milligramme. Wie 
groB del' Anteil des in die Leber gelangenden und dort zuriickgehaltenen Uro­
bilins ist, laBt sich nUl' ganz al1l1ahernd angeben. Schatzt man die in 24 Stunden 
gebildete Bilirubinmenge auf 0,3-0,4 g (Eppinger) und die 24stiindige Uro­
bilinausscheidlmg in den Faeces auf 0,15 bis 0,2 g, so k6nnten 0,1-0,2 g in 
del' Leber retiniert werden. 

Welche Umwandlung das Urobilin hier erleidet, ist nicht bekannt. Die 
Annahme, daB es durch Oxydation in Bilirubin zuriickverwandelt werde (Vitali, 
Riva, Brugsch), ist bisher nicht bewiesen (Meyer - Betz, Eppinger). 
Eine andere Hypothese, daB in del' Leber eine weitgehende Spaltung von Urobilin 
in seine Bausteine zwecks Verwendung zur Hamoglobinsynthese VOl' sich gebe 
(Brugsch - Retzlaff, A. Adler), hat eine gewisse Wahrscheinlichkeit, lieB 
sich bisher abel' ebenfalls nicht experimentell priifen. 

Wahrscheinlich wird abel' ein, wenn auch geringer Anteil des in die Leber 
gelangenden Urobilins wieder mit del' Galle ausgeschieden; denn sowohl die bei 
Obduktionen als auch bei Operationen gewonnene Galle enthalt Urobilin bzw. 
Urobilinogen mit Ausnahme del' FaIle von volligem VerschluB des Ductus chole­
dochus (Kimura). 

Die bier skizzierte Tbeorie yom enterobepatischen Kreislauf des Urobilins 
vermag nur die Verhaltnisse im normalen Organismus befriedigend zu erklaren. 
Ob die pathologische Physiologie des Urobilins einzig mit diesel' Theorie aus­
kommen kann, wird 'unten erortert werden. 

2. Nachweis und quantitative Bestimmung des Urobilins in den Ausscheidungen 
und Korperfliissigkeiten. 

Del' normale Harn enthalt meist nur Spuren von Urobilinogen und Urobilin. Zum 
Nachweis des Urobilinogens verwendet man nach O. Neubauer den von Ehrlich ange­
gebenen Diemthylparaaminobenzaldehyd in salzsaurer Liisung (2 g in 100 cern 5 % iger Hel). 
Jeder normale Ham gibt infolge del' Anwesenheit geringer Urobilinmengen beim Erwarmen 
eine mehr odeI' weniger intensive Rotfarbung. Das Auftreten del' Reaktion bereits in der 
Kalte deutet auf Anwesenheit pathologischer Urobilinogenmengen hin. Die Aldehyd­
reaktion ist nul' eine Gruppenreaktien auf Pyrrolderivate; auch jeder andere Aldehyd kann 
an die Pyrrolgruppe gebunden werden und dann die Ehrlich-Neubauersche Reaktion 
unmiiglich machen, z. B. mit Formaldehyd versetzter Ham. Manchmal geben Harne 
von Ikterischen auf Zusatz des Ehrlichschen Reagens eine Griinfiirbung. Diese "griine 

29* 
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Benzaldehydreaktion" kommt wahrscheinlich durch Oxydation des Bilirubins zu Biliverdin 
zustande (Eppinger). Die von Meyer-Estorff geauBerte Vermutung, daB es sich urn 
Indican oder verwandte Stoffe handle, trifft wohl nicht zu. Nach Hosch tl"itt die Oxy­
dation des Bilirubins unter dem EinfluB der Salzsaure des Reagens bei Anwesenheit von 
Nitl"it im Harne auf. 

Zum Nachweis des Urobilins verwendet man seit langem das W. Schlesingersche 
Reagens (lO% Zinkacetatlosung in absolutem Alkohol). 

Gleiche Teile von Urin und Reagens werden in einem'Reagensglas umgeschiittelt und 
filtriert (evtl. nach vorherigem Zusatz von 3 Tropfen 3% iger Jodtinktur, urn alles Uro.­
bilinogen in UJ:obilin zu verwandeln). Das Filtrat zeigt deutliche Fluorescenz bei ver­
mehrtem Uroblingehalt. Man kann auch den Harn mit Amylalkohol extrahieren, mit einigen 
Tropfen Chlorzinklosung (%) versetzen und die Fluorescenz priifen. Derartig behandelte 
Harne zeigen im Spektroskop einen Absorptionsstreifen zwischen Griin und Blau. In 
bilirubinhaltigem Harn ist der Jodzusatz zu unterlassen, da hierdurch fluorescierende 
Oxydationsprodukte des Bilirubins auftreten konnen, welche Urobilin vortauschen 
(Barrenscheen und Welt mann). 

1st viel Bilirubin im Harn, so ist es zweckmaBig, dieses mit lO% Calciumchlorid­
losung vorher auszufallen und im Filtrat die Proben anzustellen. Haus mann hat neuerlich 
folgende Reaktion angegeben: Der Harn wird mit einigen Kubikzentimetern lO%iger 
CuS04-Losung versetzt und mit Chloroform ausgeschiittelt, das sich gelb, orange oder rosa 
farbt .und den Absorptionsstreifen im Spektrum erkennen laBt. Urobilinogen wird dabei 
in Urobilin iibergefiihrt. Gallenfarbstoff geht nachZusatz von CuS04 nicht in das Chloroform 
iiber, so daB auch bei Anwesenheit von Bilirubin die Farbung des Chloroforms auf Urobilin 
bezogen werden kann. 

Die Methoden der quantitativen Urobilinbestimmung beruhen entweder auf dem 
Prinzip, das im Harn vorhandene Urobilinogen zu Urobilin zu oxydieren, oder das schon 
umgewandelte Urobilin zu Urobilinogen ~u reduzieren. 

Das letztere Verfahren hat Charnas zu einer Methode ausgebaut. Durch alkalische 
Garung wird das Urobilin in Urobilinogen iibergefiihrt, letzteres aus der angesauerten 
Losung mit Ather ausgeschiittelt, um entweder spektrophotometrisch mit Hille der Aldehyd­
reaktion oder gewichtsanalytisch bestimmt zu werden. Brugsch und Retzlaff stieBen 
ebenso wie schon Charnas bei diesem Vorgehen auf einen Korper, der ebenfalls die Aldehyd­
reaktion gibt und schon aus der alkalis chen Losung in Ather iibergeht. Wahrscheinlich 
handelt es sich hier um Substanzen aus der Indol- und Skatolreihe. 

Flatow und Briinell bestimmen das Urobilinogen colorimetrisch und benutzen 
als Vergleichslosung eine alkalische Losung von Phenolphthalein. 

Auf dem anderen Prinzip, das Gesamturobilin nach Oxydation des Urobilinogens zu 
bestimmen, beruht das Verfahren von A. Adler. Schon friiher hatten z. B. Fischler 
sowie Hildebrandt die Schlesingersche Fluorescenzprobe in Form von Verdiinnungs­
proben benutzt. Adler verwendet zur Oxydation des Harnes eine alkoholische Jodlosung 
und verdiinnt die Harnproben so lange mit lO%iger alkoholischer Zinkacetatlosung, bis 
die Fluorescenz bei Beobachtung in einem von ihm zu diesem Zwecke angegebenen Dunkel­
kasten verschwindet. Durch Vergleich des Ausfalls der Verdiinnungsprobe mit reinen 
Urobilinlosungen konnte der prozentuale Urobilingehalt des Harnes ermittelt werden. 
Auf dem gleichen Prinzip beruhende Methoden stammen von Peters, Hansen, Herzfeld 
und Pincussen. Neuerdings haben Adler und Tiitzer ihre Methode durch Einfiihrung 
geeichter Rohrchen noch handlicher gestaltet. 

Der Urobilinogennachweis im Stu hie mittels Ehrlichs Reagens kann erst erfolgen, 
wenn Indol und Skatol vorher durch griindliche Extraktion mit Petrolather entfernt 
worden sind (Neubauer). 

Auf U ro bilin untersucht man, indem man den Stuhl mit salzsaurem Alkohol verreibt, 
filtriert, das Filtrat mit Chlorzink und Ammoniak versetzt. Man kann auch den Stuhl 
direkt mit alkoholischer Zinkacetatlosung verreiben und filtrieren. Unter normalen Ver­
haltnissen tritt intensive Fluorescenz auf. 

Das vollige Fehlen des Urobilins im Stuhle (z. B. bei Ikterus) wird bekanntlich als 
Acholie der Faeces bezeichnet. Es ist aber haufig die helle Farbe des acholischen Stuhles 
zum Teil durch reichlichen Fettgehalt bedingt. Auch bei normal hohem Urobilingehalt 
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kann der Stuhl bei abnormem Fettreichtum acholisch aussehen (z. B. bei Erkrankungen 
des Pankreas ohne Ikterus). 

Die quantitative Urobilinuntersuchung im Stuhle wurde von friiheren Autoren 
(F. Muller, D. Gerhardt u. a.) mittels Extraktion und nachfolgender spektrophoto­
metrischer bzw. gewichtsanalytischer Bestimmung ausgefiihrt. A. Adler hat neuerdings 
eine einfachere und wie es scheint, zuverlassige Methode angegeben. Nach griindlicher 
Auswaschung der Faeces mit Petrolather oder Ligroin werden dieselben, mit einer Losung 
von Zinkacetat und 3 Tropfen Jodtinktur versetzt, durchgerieben. 1m Filtrat wird in 
gleicher Weise wie beim Harne der Urobilingehalt durch Verdiinnung quantitativ be­
stimmt. 

Die anderen Methoden beruhen darauf, daB in ahnlicher Weise, wie es beim Harn be­
schrieben, nicht das Urobilin, sondern das Gesamturobilinogen bestimmt wird (Brugsch­
Retzlaff, Eppinger und Charnas, Salomon und Charnas, Scholz, Jakobs und 
Scheffer). 

Der Nachweis des Urobiliils im Blute. 
Die alteren Autoren untersuchten das Blutserum auf Urobilin mit Zinkchlorid und Am­

moniak; sie verwandten teils d.8.s native. Serum, teils Ather oder Chloroformextrakte des­
selben. Seit Einfiihrung des Schlesingerschen Reagens (1903) wurde meist dies benutzt. 
Es ist aber unzulassig, zwecks Beschleunigung der Oxydation des Urobilinogens Jod zuzu­
fiigen, da der Zusatz von Jod im Serum, weniger im Harn, eine Oxydation auch des Bili­
rubins bewirkt, die zum Auftreten von Korpern fiihrt, welche sowohl Fluorescenz als auch 
das Urobilinspektrum zeigen (Fromholdt und Nersesoff, Welt mann und Baren­
scheen). Die Ehrlichsche Aldehydreaktion wurde nur vereinzelt herangezogen (Hilde­
brandt, Roth und Herzfeld). 

Bezuglich des Vorkommens von Urobilin im Blutserum des gesunden Menschen sind 
die Angaben der Literatur sehr widersprechend. Einige Autoren (Hildebrandt, Syllaba, 
Roth und Herzfeld) fanden niemals oder nur hOchst selten Urobilin; andere (Troisier, 
Lehndorff, StrauB-Hahn) in jedem Faile. Zum Teil sind den positiven Befunden 
gegenuber die obenerwahnten methodischen Bedenken zu erheben. 1m Leichenblut gelingt 
der Urobilinnachweis fast immer (Biffi, Moller und Bleichroder u. a.). 

Auch bei Erkrankungen verschiedenster Art wurde Urobilin nur selten im Blute gefunden, 
so in einzelnen Failen von Pneumonie (Jacksch, Hildebrandt, Hijmans v. d. Bergh 
und Snapper, Wilbur und Addis, Fromholdt und Nersesoff, Wester), bei Lungen­
infarkten (D. Gerhardt), bei Leberkrankheiten, Appendicitis und Herzfehlern (Fromholdt 
und Nersesoff). Neuere Untersuchungen von Welt mann und Lowenstein kommen 
aber zu dem Ergebnis, daB bei vorhandener Urobilinurie sich unter bestimmten Umstanden 
auch Urobilin bzw. Urobilinogen im Blutserum nachweisen laBt, und zwar am besten durch 
vorsichtige Uberschichtung des zu untersuchenden Serums mit dem Schlesingerschen 
bzw. Ehrlichschen Reagens (s. S. 457). 

3. Die physiologische Urobilinurie. 

a) Allgemeines. 
Ffu die Beurteilung der Urobilinurie bei Krankheiten und ffu die Wfudigung 

dieses Symptoms als Ausdruck einer Storung der Leberfunktion sind folgende 
Punkte von Bedeutung. 

Der normale Harn enthalt, wie erwahnt, nur Spuren von Urobilin (nach 
A. Adler 20-25 mg pro die). Schon beim Gesunden lassen sich gewisse Tages­
schwankungen der Urobilinausscheidung feststellen, insofern der Vormittags­
harn urobilinarm oder urobilinfrei ist, wahrend der in der Verdauungsperiode 
des Nachmittags entleerte Harn urobilinreicher ist (Adler, Lepehne, Welt­
mann). Vielleicht ist diese Erscheinung der Ausdruck einer physiologischen 
Ermiidung der Leber, welche das unter dem EinfluB der Mittagsmahlzeit reich­
licher entstandene Urobilin nicht ganz zuriickzuhalten vermag (Weltmann). 
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Bei Leberkranken sind diese Tagesschwankungen oft sehr auffallend, so 
daB es sich empfieblt, in ZweifelsfiUlen die Probe auch irn Nachmittagsurin 
!Lnzustellen. 

b) Die Hungerurobilinurie. 
Gesunde, in hoherem MaBe Leberkranke, bekommen im Hungerzustande 

eine Verstarkung der Urobilinausscheidung, wobei aber zu bemerken ist, daB 
bei normalen Menschen dies nur bei zweistiindlicher Untersuchung des Harns 
nachweisbar ist. Die Gesamtmenge des in 24 Stunden ausgeschiedenen Uro­
bilins pfiegt'in kurzen Hungerperioden beirn Gesunden pathologische Werte 
nicht zu erreichen (Hildebrandt, Adler). Soll man darin bereits eine Scha­
digung der Leber durch die ~ahrungskarenz erblicken, wie Adler will1 Ganz 
abzulehnen ist dies nicht, da wir wissen, daB die Leber gegenfiber Nahrungs­
mangel sehr empfindlich ist. Vielleicht steht die vermehrte Urobilinurie wahrend 
des Hungerns mit der Hunger-Hyperbilirubinamie·in Zusammenhang. 

c) Die alimentare Urobilinausscheidung. 
Bei gesunden Menschen tritt nach einseitiger Belastung mit EiweiBnahrung 

eine Steigerung der Urobilinurie ein, ohne daB aber die Tageswerte iiber die 
Norm hinausgehen; nur die Verteilung des Urobilins auf die einzelnen Harn­
portionen wird geandert (Grimm, A. Adler). Nach Verabfolgung von Fett 
sind die Steigerungen kaum ausgesprochen. Milchzufuhr beeinfluBt die Uro­
bilinausscheidung iiberhaupt nicht (Falta). Nach einseitiger Fleischzufuhr 
wird besonders die Urobilinausscheidung in den Faeces absolut erhoht (Brugsch 
und Retzlaff, Adler). Bei Leberkranken wird die Urobilinurie nach Nahrungs­
zufuhr haufig verstarkt; besonders ist dies nach Zuckerzufuhr der Fall 
(Gerhartz u. a.). 

Nach Verabfolgung von Galle (3 g Fel tauri dep.) fanden Falta, Hogler und Ko bloch 
bei Lebergesunden nicht, wohl aber bei Leberkranken Urobilinogenurie. Das gleiche war 
nach Einnahme von Chlorophyll der Fall. Die Probe solI diagnostischen Zwecken dienen, 
wird aber nicht von allen fiir eindeutig gehalten (Lepehne, Retzlaff). . 

d) Die lordotische Urobilinogenurie. 
Die lordotische Urobilinogenurie wurde von H. StrauB beschrieben. Er glaubt, 

daB in denjenigen Fallen, in welchen eine durch forcierte Lordosenstellung hervorgerufene 
Stauung zum Erscheinen von Urobilinogen im Harn fiihrt, eine nicht mehr ganz vollwertige 
Leberfunktion anzunehmen ist. 

4. Die pathologische Urobilinausscheidung. 

a) Die pathologische Urobilinurie. 
Die fiir die Diagnostik auBerordentlich wichtige Tatsache, daB fast aIle 

Leberkrankheiten und ein groBer Teil anderer Krankheiten, bei denen zum 
mindesten eine funktionelle Mitbeteiligung der· Leber angenommen werden 
muB, mit Urobilinurie einhergehen, hat A. Adler in neuen ausgedehnten Unter­
suchungen auch hinsichtlich der quantitativen VerhaItnisse mittels der von 
ihm angegebenen Methode studiert und folgendes gefunden: 

1. Bei den diffusen Leberkrankheiten, wie Lebercirrhose, Hepatitiden (lueti­
schen oder sonst infektiosen Ursprunges), bei manchen Fallen von akuter gelber 
Leberatrophie sowie den Anfangs- und Heilungsstadien des sog. katarrhalischen 
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Ikterus oder bei sich ausbildendem GallengangsverschluB (z. B. durch Tumoren) 
findet sich starkste Urobilinurie (500-1000 mg pro Tag). 

1m Gegensatz zum Verhalten normaler Personen ist in diesen Fallen auch 
im Morgenurin die Urobilinausscheidung sehr stark. Nach Eiweillzufuhr, weniger 
nach Zuckernahrung, steigt sie betrachtlich an. DurchMilch-Darreichung 
im niichternen Zustande kann eine an sich geringe Urobilinurie sehr verstarkt 
werden (Adler, Falta). Auch ~ach Adrenalininjektion findet sich im Gegensatz 
zum Gesunden eine vermehrte Ausscheidung. 

2. Bei Lebercarctilom, bei Gallenblasencarcinom und im Gallensteinkollk­
anfall ist die Urobilinausscheidung ebenfalls vermehrt; sie erreicht jedoch 
im allgemeinen nur Werte von lOO-300 mg; -bei Lebercarcinom kann dies 
auch ganz fehlen. 

3. Bei Blutkrankheiten. 
a) Beim hamolytischen Ikterus sind meist hohe Werte vorhanden (300 bis 

400 mg). Nach EiweiB- und Zuckerzufuhr steigert sich die Urobilinausscheidung, 
ebenfaJls nach Adrenalininjektion, die bekanntlich in diesen Fallen im Gegen­
satz zu Gesunden auch eine Hyperbilirubinamie hervorruft (Rosenthal). 

b) Perniziose Anamie. Hier finden sich nur wenig erhohte Werte fiir 
das Harnurobilin (30-50 mg), was mit eigenen Beobachtungen iibereinstimmt. 
Starkere Urobilinurie zeigt an, daB sich eine Leberstorung eingestellt hat. 

c) Akute Leukamie. Hohe Werte bis 200 mg. 
d) Chronische Leukamie. Normale Werte. 
4. Infektionskrankheiten. 
a) Bei Pneumonie, Sepsis, Typhus, Scharlach finden sich Werte von 300 bis 

400 mg, meist gehen dieselben aber fiber 150 mg pro die nicht hinaus. 
b) Bei Tuberkulose. Die Urobilinausscheidung ist abhangig von der Schwere 

des Falles, unabhangig vom Vorhandensein von Fieber: In schweren Fallen 
werden Werte bis 500 mg gefunden. 

5. Stoffwechselstorungen. Beim Diabetiker ist in leichten und mittel­
schweren Fallen die Urobilinausscheidung nicht erhoht, wahrend in schweren 
Fallen Urobilinurie die Regel sein soll. 

6. In der Graviditat, besonders der II. Halfte, ist die Urobilinausscheidung 
starker als beim Gesunden. 

b) Die Urobilinausscheidung im Stuhl und das Verhaltnis zwischen 
Harn- und Stuhlurobilin. 

Die quantitative Bestimmung des Urobilins in den Faeces wurde schon 
von den alteren Autoren, welche sich mit dem Urobilinproblem beschaftigten, 
vorgenommen. Weintraud hat in seiner Bearbeitung der Leberkrankheiten 
in v. Noordens Handbuch der Pathologie des Stoffwechsels (1905) eine Zu­
sammenstellung der damals vorliegenden Befunde gegeben. Sind die dort 
angefiihrten Zahlen, da die einzelnen Autoren sich verschiedener Methoden 
bedienten, auch nicht miteinander vergleichbar, so zeigen sie aber bereits, 
daB ein Parallelismus zwischen Urobilinausscheidung in Harn 
und Faeces nicht besteht, daB z. B. bei Leberkrankheiten der Urobilin­
gehalt des Hames relativ groB ist im Vergleich zum Urobilingehalt der Faeces. 
Auch Fischler hat daraufhingewiesen. In neuerer Zeit wurden von verschie­
denen Autoren mit verbesserter Technik quantitative Untersuchungen des 
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Stuhlurobilins ausgefiihrt (Brugsch und Retzlaff, Charnas, Eppinger), 
aber weniger vom Standpunkt der Leberpathologie als zum Studium des Blut­
umsatzes. Gleichzeitige Bestimmungen des Harn- und Stuhlurobilins wurden 
von ihnen nicht vorgenommen. A. Adler und in jiingster Zeit J ako bs und 
Scheffer haben diese Liicke ausgefiillt. Ersterer ist zu ahnlichen Ergebnissen 
gekommen wie die alteren Autoren. Nach seinen Untersuchungen betragt die 
tagliche Urobilinausscheidung im Ham 20 mg, diejenige in den Faeces 200 
bis 300 mg; der Quotient von Harn- zu Stuhlurobilin ist 1/10-1/30' Die absoluten 
Werte fiir das Stuhlurobilin, die Adler gefunden, stimmen allerdings mit den­
jenigen anderer Autoren nicht iiberein. 

So fanden Eppinger und Charnas durchschnittlich 0,15 g pro die; Brugsch und 
Retzlaff noch weniger. Neuerdings geben Jakobs und Scheffer die tagliche Urobilin­
ausscheidung im Stuhle auf 0,08--{),11 g pro die an. Es solI hier nicht auf die Ursachen 
dieser Diiferenzen eingegangen werden. (V gl. z. B. die Einwande von J ako bs und Scheffer 
gegen Adlers Methode.) 

Man darf aber doch wohl annehmen, daB bei den zahlreichen Serienunter­
suchungen Adlers seine Zahlen unter sich vergleichbar sind. In der folgenden 
Tabelle sind daher einige Befunde Adlers, Stuhl- und Harnurobilin bei ver­
schiedenen Krankheiten betreffend, zusammengestellt. 

Nmmal ... 
Cirrhosis hep. 

Icterus cat. (in HeHung) • 

Perniziose Anamie . . . 

Tabelle 1. 

Urobilin im Harn Urobilin im Stuhl 

(mg) 

10 
210 

{ 247 
126 

70 

(mg) 

300 
410 

1160 
414 

2682 

Harn·U. 
Stuhl·U. 

1/26 

1/2 
(Durchschnittswert) 

1/4'6 

1/3'2 

1/38 
(Durchschnittswert) 

Wir sehen also, daB bei Leberkrankheiten meist gleicbzeitig mit der Urobilin· 
ausscheidung in den Faeces auch die im Harne steigt. Infolge der hohen Uro. 

bilin' . H . d d Q t' Harn-Urobilin "B d . h h werte 1m arn WIT er uo lent Stuhl. Urobilin gro er un errelC t manc -

malL Bei den anderen Krankheiten mit hohem Stuhlurobilin vor aHem bei 
der perniziosen Anii,mie, auch bei Herzinsuffizienz bleiben die Urobilinwerte 
im Ham niedrig im Verhaltnis zu der z. B. bei perniziOser Anamie enorm ge­
steigerten Urobilinausscheidung in den Faeces; der Quotient wird kleiner, 
er sinkt auf 1/10-1/82' Bei anderen Krankheiten (Pneumonie, Sepsis, Typhus, 
Scharlach, Diabetes), bei denen meist eine gesteigerte Urobilinausscheidung 
in Ham und Faeces (letzteres als Zeichen des Blutzerfalles) besteht, deutet 
ein GroBerwerden des Quotienten auf Leberschadigung hin. Diese Befunde 
Adlers wurden von Sonnenfeld und auch von J aco bs und Scheffer be· 
statigt. 

Es ergibt sich also, daB bei Krankheiten mit erhOhtem BlutzerfaH trotz 
reichlicher Anwesenheit von Gallenfarbstoff im Darm relativ wenig Urobilin 
im Harne erscheint, bei den Leberkrankheiten aber trotz geringeren Angebotes 
von Darmbilirubin eine sehr starke Urobilinurie besteht. 
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c) Beziehungen zwischen Urobilinurie und Urobilinamie. 

Welt mann und Lowenstein haben festzusteilen gesucht, wieweit bei 
Urobilinurie gleichzeitig auch Urobilinamie nachweisbar ist. Sie fanden Uro­
bilin im Blutserum regelmaBig bei der crouposen Pneumonie, ferner bei de­
kompensierten Herzfehlern, sofern hier eine erheblichere Urobilinurie vor­
handen war. Von den untersuchten Leberkranken zeigte die Mehrzahl der 
Faile von sog. Icterus catarrhalis im Beginn oder beim Abklingen der Gelb­
sucht negativen Bhttbefund; in Failen von Cholelithiasis mit Urobilinurie 
war die Urobilinreaktion im Serum meist stark positiv. Von den anderen Leber­
krankheiten wurden zu wenig Faile untersucht, urn ein sicheres Urteil tiber 
Vorkommen oder Fehlen von Urobilinamie abzugeben. N ich tim mer laBt 
sich also trotz bestehender Urobilinurie auch Urobilin im Serum 
nachweisen. Es scheint die Moglichkeit seines Nachweises yom kolloidalen 
Z ustande des Serums a bzuhangen: bei V erschie bungen nach der gro bdispersen 
Seite (Fibrinogen- oder Globulinvermehrung) laBt sich Urobilin nachweisen, 
wahrend bei Verschiebungen nach der feindispersen Seite (Fibrinogen- oder 
Globulinverminderung) sich Urobilin im Blute dem Nachweise entzieht. Bei 
vieJen der Faile mit negativen Urobilinbefund war die Verschiebung nach 
der feindispersen Seite feststeilbar. Es zeigt sich hier eine gewisse Uberein­
stimmung mit den Befunden von Adler und StrauB, welche bei Globulin. 
verminderung eine prompte Bilirubinreaktion im Blute fanden, bei normalem 
Globulingehalt eine Verzogerung der Reaktion. Die grobdisperse Phase 
ist offenbar zur Bindung des Urobilins nicht oder wenig be­
fahigt. 

Soweit das bisher noch sparliche Material von Welt mann und Lowen­
stein dies gestattet, konnte man schlieBen, daB fehlende Urobilinamie bei 
vorhandener Urobilinurie ein Zeichen schwerer Leberstorung ist, wahrend 
leichtere Storungen der Leberfunktion mit Bilirubinamie einhergehen. Das 
steht durchaus mit der Tatsache im Einklang, daB bei schweren Parenchym­
schadigungen der Leber sich Verminderung des Globulin- und Fibrinogen­
gehaltes finden. Bei den Leberfunktionsstorungen der Pneumoniker oder der 
Herzkranken, die in dieser Beziehung keine Veranderung zeigen, ist darum 
auch die Urobilinamie stets vorhanden. Ganz geklart sind die Verhaltnisse 
nicht, aber diese neuen Befunde eroffnen interessante Ausblicke. 

d) Die Urobilinurie als Zeichen der Leberinsuffizienz. 

Stellt man sich ganz auf den Boden der enterogenen Urobilinogenie, so 
bedeutet das Auftreten von Urobilin eine Funktionsstorung der Leber nur in 
dem Sinne, daB der aus dem Darm resorbierte Farbstoff nicht mehr gentigend 
von der Leber zurUckgehalten bzw. umgewandelt oder abgebaut wird. Bei 
reichlichem Angebot von Urobilin, also bei Sekretion pleiobromer Gaile, wie 
beim hamolytischen Ikterus, zeigt demnach Urobilinurie eine rehtivi:\ Leber­
insuffizienz an. Nun besteht aber keineswegs immer ein Parailelismus zwischen 
Farbstoffangebot im Darm (bzw. starkem Urobilingehalt der Faeces) und del' 
Urobilinausscheidung im Harne, sondern, wie A. Adler gezeigt hat, sind bei 
fast allen diffusen Leberkrankheiten und bei Storungen der Lebertatigkeit als 
Begleiterscheinung anderer KIankheiten die Werte des Harnurobilins relativ 
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hoch im Verhaltnis zu denen des Stuhlurobilins; ja, es gibt FaIle von Leber­
cirrhose, in denen bei nicht uber die Norm erhohtem Urobilingehalt im Stuhle 
sehr hohe Urobilinausscheidung im Harne besteht. Hier kann es sich doch 
kaum allein darnm. handeJn, daB die Leber die Verarbeitung einer zu groBen 
Menge ihr zuf]ieBenden Urobilins nicht bewaltigt. Es drangt sich daher die Ver­
mutung auf, daB neben einer eventuellen Minderleistung der Leber hinsichtlich 
der Urobilinverarbeitung noch ein anderes Moment fiir die Entstehung der 
verstarkten Harnurobilinurie in Frage kommt. . 

Ein solches konnte die Entstehung von Urobilin in der Leber selbst sein. 
Fischler hatte bereits vor Jahren auf Grund seiner bekannten Experimente 
an Tieren mit kompletter Gallenfistel neben der enterogenen auch eine hepa­
tische Bildung. von Urobilin angenommen. Neuere Beobachtungen uber das 
Auftreten von Urobilin bei Tieren mit Choledochus-Unterbindung (Lepehne) 
oder bei Menschen mit volligem GallenabschluB (Hoffmann) scheinen eben­
falls dafiir zu sprechen, wenn auch in solchen Fallen bei der starken Imbibition 
der Gewebe mit Gallenfarbstoff eine Diffusion des letzteren ins Darminnere 
nicht ganz ausgeschlossen werden kann. Von groBerer Bedeutung fiir die vor­
liegende Frage sind aber zweifellos die Befunde von A. Adler und Go Ids c h mi d t­
Schulhoff, die bei Neugeborenen mit und ohne Ikterus die Anwesenheit von 
Urobilin in Ham und Faeces feststellten, obschon - worauf bereits F. Muller 
hinwies - bei Neugeborenen Urobilin im Darm nicht gebildet werden kann, 
weil im Gegensatz zum Erwachsenen die dafiir notige Bakterienflora fehlt. 
FUr die Annahme, daB hier die Leber Entstehungsort des Urobilins ist, spricht 
auch die Feststellung Passinis, daB in der Gallenblase intra partum gestorbener 
Kinder sich haufig Urobilin nachweisen laBt, ohne daB Faulnis eingetreten war. 
Auch A. Adler berichtet von Fallen, in denen bei Operationen in der frisch ent­
leerten Galle sich reichlichst Urobilin fand, wahrend Stuhl und Ham nur wenig 
davon enthielten. 

Was den Mechanismus dieser hepatischen Urobilinbildung betrifft, so steht 
Fischler, der kiirzlich zusammen mit Ottensooser uber Urobilinurie bei 
Tieren mit Choledochusunterbindung unter dem EinfluB der glykopriven Intoxi­
kation berichtete, noch auf seinem alten Standpunkt, daB es durch abnorme 
Tatigkeit der Leber beim Abbau des Hamoglobins zum Auftreten von Urobilin 
in derselben komme. Nach Fischler bildet also die Leber unter gewissen patho­
logischen Bedingungen Urobilin statt Bilirubin; er vertritt somit eine ahnliche 
Auffassung wie Hayem und seine Schuler mit ihrer Lehre yom hamaphei­
schen Ikterus. 

Diese Theorie, gegen die schon immer mancherlei berechtigte Einwande 
erhoben wurden, erklart die hepatische Urobilinogenese in der menschlichen 
Pathologie nicht befriedigend. Hier ist vielmehr noch eine andere Moglichkeit 
in Betracht zu ziehen. 

Erinnern wir uns, daB, wenn Urobilinurie vorhanden, gleichzeitig eiUe oft 
betrachtliche Bilirubinamie (latenter Ikterus) besteht und - abgesehen yom 
hamolytischen Ikterus - auch eine Cholalurie. Bei vorhandener Urobilinurie 
ist also gleichzeitig auch eine Storung der Sekretion des Gallenfarbstoffes nach­
weisbar; seine Anhaufung im Blute beweist eine Stauung. des Pigmentes in 
den Leberzellen. A. Adler nimmt nun an, daB in der Leber eine Reduktion 
des pathologisch angehauften Bilirubins in das leichter diffusible und ungiftigere 
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Urobilin stattfindet. Speziell den Kupf£erzellen schreibt erdie Aufgabe zu, den 
Organismus vor einer Oberschwemmung mit Bilirubin zu schiitzen. Er sieht 
den Beweis hierfiir darin, daB in Fallen degenerativer Schadigung der Leber 
mit starker regenerativer Tendenz und reichlicher Proliferation von Sternzellen 
die starkste Urobilinurie gefunden wird, wahrend sie beim Ausbleiben dieser 
anatomischen Regenerationszeichen ganz fehlen kann. So fand sich bei todlich 
verlaufenden Fallen von akuter gelber Leberatrophie mit volliger Atrophie des 
Gewebes keine oder n1ll" geringgradige Urobilinurie, dagegen eine sehr hochgradige 
bei den subakuten, mit reichlicher Regeneration einhergehenden Fallen bei geringer 
oder fehlender Bilirubinurie. Adler weist mit Recht darauf hin, daB das ganz­
liche Fehlen des Urobilins im Harne bei schwerem Ikterus und sein relativ 
plOtzliches Wiederauftreten, wenn die Besserung eintritt, auf eine Erholung der 
Leberfunktion hinweist. Beim Ikterus, der nicht auf grob mechanischer Stauung 
zuriickzufiihren ist, besteht eben auf der Hohe der Erkrankung eine so schwere 
Funktionsstorung der Leber, daB es iiberhaupt nicht zur Bildung von Urobilin 
in der Leber kommt. Und auch beim einfachen Stauungsikterus (Choledochus­
verschluB) diirfte die Funktion der Leber durch die starke Anhaufung von 
Gallenfarbstoff immerhin so geschadigt sein, daB auch hier eine Reduktion 
des Bilirubins in der Leber nicht mehr stattfindet. Demnach ware Urobilinurie 
mit ihren anderen Begleiterscheinungen (Bilirubinamie, Cholalurie) nur der 
schwachere Grad jener Funktionsstorung, die in voller Ausbildung zum schweren 
Ikterus fiihrt. 

Nach dem Grade der Storung der Leberfunktion waren die FaIle dann zu 
gruppieren in soIche: 

1. mit Urobilinurie, 
2. mit Bilirubinurie und Urobilinurie, 
3. Bilirubinurie allein. 
Auch Brule sieht die Urobilinurie als Zeichen abnormer Retention von Gallenbestand­

teilen an. Das Bilirubin wird zunachst in den Geweben zuriickgehalten, weil es schwer 
diffusibel ist und allmahllch dort in das leichter diffusible Urobilinumgewandelt (histiogene 
Theorie). Erst wenn der Bilirubinspiegel im Blute sehr hoch ist, hOrt die Umwandlung 
in Urobilin auf, vielleicht, weil die Gewebe durch die Blockierung mit Bilirubin ihre Reduk­
tionsfii.higkeit eingebii.6t haben. 

So muB man wohl die Frage nach der Genese der pathologischen Urobilinurie 
dahin beantworten, daB neben einer InsU£fizienz der Leber, das ihr zuflieBende 
Urobilin zuriickzuhalten, vielleicht auch unter pathologischen Bedingungen eine 
erhOhte Urobilinbildung in der Leber selbst eine Rolle spielt. Man kann 
sie, wie das A. Adler tut, bei bestehender Gallenretention als eine Schutz­
vorrichtung auffassen, welche die Umwandlung des giftigeren Bilirubins in das 
weniger giftige Urobilin bewirkt. 

Wenn, wie Adler glaubt, die Bildung von Urobilin unter diesen Bedingungen 
eine Funktion des retikulo-endothelialen Systems ist, so brauchte allerdings 
die Umwandlung des Billrubins nicht auf die Leber beschrankt zu bleiben, 
sondern konnte im Sinne der histiogenen Theorien auch an anderen Stellen des 
Korpers, an denen sich Gallenfarbstoff anhauft, erfolgen. 

Es wird nicht in jedem Falle moglich sein, die Bedeutung des einen oder 
anderen Faktors abzuschatzen; auch sind sicher nicht aIle Moglichkeiten er­
schopft, die zu Urobilinurie fiihren konnen; bei Anderung der Blutzirkulation 
in der Leber, wo wie bei Lebercirrhose eine Umleitung des Blutes durch 
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Kollaterale stattfindet, muB z. B. eine groBere Menge Urobilins an der Leber 
vorbeipassieren und daher zur Ausscheidung gelangen. 

IV. Die Cholalurie und CholaUimie. 
Noch vor wenigen Jahren schrieb F. Miiller in seinem Leitfaden der kli­

nischen Diagnostik iiber die Gallellsauren im Harn: "Sie finde sich bei Ikterus, 
besonders, wenn die Gallenstauung erst seit kurzem besteht; ihr Nachweis 
ist schwierig und ohne diagnostische Bedeutung." In letzter Zeit ist man aber 
bemiiht gewesen, die Methoden des Nachweises zu verbessern sowie ihr Ver­
halten bei den einzelnen Leberkrankheiten genauer zu studieren. 

Die Gallensauren geben verschiedene Farbenreaktionen. Am bekanntesten ist die 
Pettenkofersche Probe: Purpurfarbung beim Eindampfen ihrer Losung mit Rohrzucker 
und konzentrierter Schwefelsaure. Die Reaktion wurde mehrfach modifiziert u. a. von 
U dransky, der Furfurol verwendete, sowie von Hammarsten. Da ahnliche Reaktionen 
auch durch andere Stoffe hervorgerufen werden, miissen die Gallensauren aua dem Harn 
erst isoliert werden (Eindampfen, Extraktion mit Alkohol, Fallung mit Baryt und anderen 
Substanzen). 

Der kiirzlich von Meillere angegebene Weg ist folgender: 200 ccm Harn werden mit 
2 ccm Eisessig und 130 g Ammoniumsulfat versetzt. Nach im Wasserbad erfolgter Losung 
wird der Harn 24 Stunden stehen gelassen. Abfiltrieren des Niederschlags, Auswaschen 
desselben mit gesattigter Ammoniumsulfatlosung, Trocknen und Extraktion mit 95 Ofoigem 
heiBem Alkohol. Eindampfen der alkoholischen Losung mit 2 g Tierkohle und Aufnahme 
des Riickstandes in 600f0igem Alkohol. Eindampfen dieser alkoholischen Losung. Der 
Riickstand wird in 2 ccm Schwefelsaure (4/5 H2S04 und 1/5 Wasser) in einer auf 60 Grad 
erhitzten Abdampfschale aufgelost und tropfenweise Furfurol zugesetzt. Bei positivem 
Ausfall der Probe tritt Purpurfarbung ein. 

Andere Farbenreaktionen stammen von Inouye und Ito (Vanillin), Jolles u. a., 
bieten aber wohl keine wesentlichen Vorziige vor der Pettenkoferschen Probe. 

Statt dieser umstandlichen Verfahren hat man nun auch den Nachweis der Gallen­
sii.uren durch Messung der Oberflachenspannung versucht. Denn die Gallensauren haben 
die Eigenschaft, die Oberflachenspannung der Medien, in denen sie sich befinden, herabzu­
setzen, und zwar urn so starker, in je groBerer Konzentration sie auftreten (Haycraft). 
Hay bediente sich (1886) zur Bestimmung der Oberflachenspannung der Schwefelblumen­
probe. Sie beruht darauf, daB die feinen Kornchen der Schwefelblumen (Sulfur crudum 
sublimatum oder nach Lepehne besser Sulfur praecipitatum) in gallensaurehaltigem Urin 
infolge Herabsetzung der Oberilachenspannung zu Boden sinken, wahrend sie in gallen­
saurefreiem Harn auf der Oberflache schwimmen. Keine andere im Harn vorkommende 
Substanz setzt die Oberflachenspannung so stark herab wie die Gallensauren auBer Amino­
sauren, wennsie reichlich vorhanden (H. Miiller), und Peptonen(Lyon-Caen}; derGallen­
farbstoff ist ohne EinfluB (H. Miiller). 

Lepehne hat versucht, die Schwefelblumenprobe zu einer quantitativen Schatzung 
der Gallensauren in Harn und Duodenalsaft zu verwerten. Die zu untersuchende 
Fliissigkeit wird in kleine Schalchen so lange mit Wasser verdiinnt, bis die Probe negativ 
ausfallt.Die so erhaltene Verdiinnungszahl bezeichnet er als Gallensaurezahl. Allerdings 
ist diese Zahl nur sehr bedingt im Sinne quantitativer chemischer Analyse zu bewerten 
(Schade). Unter pathologischen VerhaItnissen konnen auBerdem andere oberflachen­
aktive Stoffe auftreten (Adlersberg, Simon). 

Andere haben die Oberflachenspannung stalagmometrisch bestimmt (Lyon-Caen, 
Brule und Lemierre, Chabrol und Benard, Eppinger, Joel, Borchardt, Retzlaff 
u. a.). Die Stalagmometrie und auch die Pettenkofersche Reaktion sind bei weitem emp­
findlicher als die Haysche Probe, welche bei geringer Gallensaureausscheidung im Harn 
versagt (Borchardt, Brule und Garban). Immer aber wenn letztere positiv ausfallt, 
konnen Gallensauren auch auf chemischem Wege nachgewiesen werden. 

Vollstandig zu befriedigen vermag allerdings keine der genannten Methoden, teils sind 
sie zu kompliziert, teils, soweit quantitative Verhaltnisse in Frage kommen, mit zuviel 
Fehlern behaftet. 
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Infolge der Schwierigkeiten der Methodik sind unsere Kenntnisse der Physio­
logie und Pathologie der Gallensauren noch sehr gering. Beirn. Gesunden 
sollen· Gallensauren irn. Ham nicht vorkommen. (Allerdings von N a unyn be­
stritten.) 

Bei allen mit Ikterus einhergehenden Krankheiten besteht Chol­
alurie. Leyden hat in seiner Monographie iiber den Ikterus bereits 1866 darauf 
hingewiesen. Allerdi'Qgs ist die Menge der ausgeschiedenen Gallensauren sehr 
gering (Lepehne, Chabrol und Benard, Joel). Bei bestehendem Ikterus 
werden auf der Hohe der Erkrankung hochstens 0,1-0,15 g pro Liter aus­
geschieden gegeniiber 10-12 g, die taglich mit der Galle sezerniert werden 
(Cha brol und Benard). Joel fand in ikterischen Hamen die Oberflachen­
spannung um durchschnittlich 10-15% der Norm herabgesetzt. Ein Parallelis­
mus zwischen Bilirubinurie und Cholalurie, wie ihn Borchardt annahm, 
besteht nioht; die Gallensauren konnen gelegentlich trotz starker Bilirubinurie 
ganz feb len (Lepehne, Retzlaff) und umgekehrt irn. Harne noch nacbweisbar 
sein, wenn die Bilirubinurie bereitl! geschwunden ist (Retzlaff). Bei an Icterus 
catarrhalis leidenden Kindem haben Schiff und Eliasberg meist Cholalurie 
beobachtet, ebenso Lepehne und Adler beirn. Ict~rus neonatorum. Beirn. 
eigentlichen ha molytischen Ikterus werden, wie von allen iibereinstimmend 
berichtet wird, niemals Gallensauren gefunden. 

Aber auch bei Leberstorungen mit latentem Ikterus soIl Cholalurie 
bestehen. So bei Lebertumoren, Cholelithiasis, Leberoirrhose, Stauungsleber, 
femer bei Infektionskrankheiten (Brule- Garban, Miiller, Chabrol- Benard, 
Lepehne sowie nach Narkosen (Brule, Garban und Le Gal, La Salle), 
auch nach Alkoholzufuhr bei Leberkranken sol1 CholalUlie auftreten (Miiller). 

Manche Widerspriiche in den Befunden der einzelnen Autoren, auf die 
irn. einzelnen nicht eingegangen werden kann, erklaren sich wohl durch die 
Schwierigkeit der Methodik. 

Auch der Nachweis von Gallensaure im Blute stoBt auf besondere Schwierig­
keiten. 

Gilbert, Chabrol und Benard haben die Pettenkofersche Probe mit 
nachheriger spektroskopischer Untersuchung verwandt. 

2 ccm Blutserum werden mit 20 ccm 95%igem Alkohol gefallt, einige Minuten auf dem 
Wasserbad gekocht und filtriert. Das Filtrat wird zur Trockne eingedampft, der Riickstand 
in 5 ccm 50Dfoiger Schwefelsaure aufgenommen, zentrifugiert, die abgegossene Fliissigkeit 
mit einem Tropfen 1 Dfoiger Furfurollosung 5 Minuten bei 600 auf dem Wasserbad 
erwarmt. Bei Anwesenheit gallensaurer Salze tritt dunkelbraune Farbung ein. Spektro­
skopische Untersuchung ist unbedingt notig; Absorptionsband im Griin bei 515 [A-; Empfind­
lichkeit der Reaktion 1 : 10 000. 

Die stalagmometrische Untersuchung ist fiir das Blut nicht so gut zu verwerten, wie fiir 
den Ham, da die Gallensauren im Blutserum die Oberflachenspannung viel weniger beein­
flussen als im Harn- oder Duodenalsaft (vielleicht infolge kolloidaler Bindung, Ponder). 

Den Versuch, den Gallensauregehalt des Blutes im Hamolyseversuch abzu­
schatzen, hat Frey mittels einer von H. Wieland angegebenen Versuchs-
anordnung unternommen. " 

Nur bei schwerem Ikterus (Simplex, Lueticus, ,Salvarsan, Cirrhose, 
Tumoren) lassen sich Gallensauren im Blute nachweisen. Aber nur 
ganz nahe der Empfindllchkeitsgrenze (Gilbert, Chabrol und Benard, 
Miiller). Trotz starkem Bilirubingehalt des Blutes finden sich hOchstens 0,1 g 
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Gallensaure im Liter Blute; also eine sehr geringe Menge. Auch die Ober­
flachenspannung des Blutes ist beim Ikterus nur in geringem Grade herab­
gesetzt (Joel, Borchardt); allerdings erlaubt sie, wie oben erwahnt,' keine 
exakten Schliisse. Beim hamolytischen Ikterus finden sich, wie alle iiberein­
stimmend berichten, keine Gallensauren im Blute (Icterus dissociatu", Chauf­
fard). 

Seitens franzosischer Autoren (Lit, Chauffard, Laroche, Grigaut, 
Brule und Garban, Lemierre) wurde behauptet, daB auch sonst in manchen 
Fallen von Ikterus Gallensiiuren im Blut und Harn fehlten, der dissoziierte 
Ikterus also nicht nur das Charakteristicum des hamolytischen seL Wenn 
auch Borchardt betont, in allen Fallen von Ikterus mit Ausnahme der bili­
rubinamischen hamolytischen Ikterusform Gallensauren im Blute bzw. Harn 
gefunden zu haben, so scheint das doch nicht durchweg die Regel zu sein. Oben 
wurde schon darauf hingewiesen. Die Ursache dieser Dissoziation des Ikterus 
kann eine verschiedene sein. In leichten Fallen von hepatischem Ikterus ist 
vielleicht nur die Partialfunktion der Gallenfarbstoffausscheidung 
gestort, wahrend Bildung und Sekretion der Gallensauren in normaler 
Weise erfolgen. So fand Retzlaff in einemFalle von Icterus catarrhalis trotz 
starker Bilirubinurie keine Gallensauren im Harne, wohl aber im Duodenalsaft. 
Bei den schwersten Formen der Gelbsucht, in denen Gallensaure sowohl im 
Duodenum wie auch im Blut und Harn fehlen, kann an eine Verminderung 
bzw. Aufhoren ihrer Bildung gedacht werden. Die relativ geringe Cholalurie 
selbst bei schwerem Ikterus spricht auch dafiiT. Naunyn glaubte schon immer, 
daB bei schweren Funktionsstorungen der Leber die Produktion von Gallen­
sauren sistieren kann (z. B. auch beirn Toluylendiaminikterus und bei lang­
dauernder experimenteller Choledochusunterbindung, Stadelmann). 

Auf die Anwesenheit der Gallensauren im Blut werden bekanntlich einzelne klinische 
Symptome bei Ikterus zuriickgefiihrt, insbesondere das Hautjucken und die Bradykardie. 
Da letztere auch beim Tiere durch Einfiihrung gallensaurer Salze, die Vagusreizung be­
wirken, hervorgeru' en werden kann, so diirfte ihre Entstehung klar sein. Das kann nicht 
beziiglich des Hautjuckens gesagt werden. Durch langdauernde Zufuhr von Oholaten gelingt 
es bei Ikterischen nicht, das Jucken auszu16sen bzw. zu verstarken (Eppinger). Man hat 
daher auch an andere Stoffe gedacht, z. B. Hamatoporphyrin, das sich in Spuren in der 
Galle befindet, wei! in leichten Fallen von Hamatoporphyrinurie ebenfalls Jucken auftreten 
kann. 

Auch die im Verlaufe von langdauerndem schwerem Ikterus auftretenden als Oholii. mie 
bezeichneten Vergiftungserscheinungen sind nicht Folge der Gallensaurenretention, sondern 
Ausdruck der Leberinsuffizienz (Rosenthal und Holzer). 

Die sog. cholamischen Blutungen sind wahrscheinlich auch nicht durch die im 
Blute kreisenden Gallensauren bedingt, sondern stehen sicher zum Tei! mit Veranderungen 
des Blutes (Fibrinogenverminderung S. 487) im Zusammenhang, zum Teil sind sie vielleicht 
Folge von GefaBschadigung. 1m einzelnen ist ihre Pathogenese noch nicht geklart. 

v. Die Hypercholesterinamie. 
Wahrend noch die friiheren Bearbeiter der Leberpathologie (z. B. Wein­

traud, Hoppe - Seyler) jegliche Beziehungen der Leber zum Cholesterin 
ablehnten, kann es ,p-ach den aus dem letzten Jahrzehnt stammenden zahl. 
reichen Untersuchungen (Aschoff, Bacmeister, Biirger und Baumer, 
Hueck und Wacker, Eppinger, Rosenthal und Holzer, Retzlaff u. a.) 
nicht mehr zweifelhaft sein, daB die Leber auch beirn Stoffwechsel des Cholesterins 
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eine wichtige Rolle spielt: sie ist das Ausscheidungsorgan fiir das Cholesterin, 
das in die Galle ubergeht. Daher tritt bei reinem Stauungsikterus und auch 
bei katarrhalischem eine oft hochgradige, das 3-4fache des normalen Wertes 
betragende Steigerung des Cholesteringehaltes im Blute ein (Burger und 
Baumer, Eppinger, Feigl, Rosenthal). 1m Gegensatz dazu findet sich 
beim hamolytischen Ikterus keine Hypercholesterinamie. 

Wahrend bei normalen Menschen bekanntlich 2fa des Cholesterins sich in 
esterifizierter Form findet, kreist beim Ikterus der groBte Tell als nicht ge­
bundenes Cholesterin: Die Veresterung ist urn so mangelhafter, je langer und 
je kompletter die Galle vom Darm abgeschlossen ist. Die Ursache ist in mangel­
hafter Fettresorption zu suchen, wodurch das Angebot an freien Fettsauren 
und damit die Moglichkeit zur Veresterung verringert lit (Burger). Beim bamo­
lytischen Ikterus, bei welchem keine Storung der Fettverdauung besteht 
zeigt sich normale Relation zwischen freiem und gebundenem Cholesterin. 

Ein Parallelismus zwischen Bilirubin und Cholesteringehalt des Serums 
besteht weder beim Stauungsikterus noch beim katarrhalischen Ikterus (Stepp, 
Burger). 1m allgemeinen vermindert sich zwar mit schwindender Bilirubin­
amie auch die Hypeicholesterinamie, aber in einzelnen Fallen wird sogar ein 
Steigen der Cholesterinwerte des Serums bei sinkenden Bilirubinwerten beob­
achtet, wahrscheinlich deshalb, well bei wieder einsetzendem GallenfluB in 
den Darm die Cholesterinabscheidung der zugleich mit der besseren Fettauf­
nahme steigenden Cholesterinresorption noch nicht gewachsen ist (Burger). 

VI. Das Verhalten des Duodenalsaftes bei Lebel'krankheiten . 
• 

Will man die Galle selbst untersuchen, so bestehen die beiden Moglich-
keiten, entweder die Fistelgalle bei bestehenden Gallen- bzw. Choledochusfisteln 
oder den durch Duodenalsondierung gewonnenen Duodenalsaft zu benutzen. 
In letzterem FaIle handelt es sich aber nicht urn reine Galle. 

Denn der Duodenalsaft ist ein Gemisch der Leber-, Pankreas- und Diinn­
darmsekrete. Da aber die Pankreassekretion keine kontinuierJiche ist und 
in der Regel erst auf den Reiz der Nahrung hin erfolgt, so besteht der in nuch­
ternem Zustande gewonnene Duodenalsaft im wesentlichen aus dem Sekret 
der Leber. Zwar erfolgt, wie man aus den Tierversuchen Kestners weill, 
die Entleerung von Galle durch die Papille Vateri nur in Intervallen von I bis 
1112 Stunden, in der ubrigen Zeit ist die Pa pille geschlossen. Offenbar wird sie aber 
durch den Reiz der Sonde offen gehalten und laBt daher die Lebergalle durch­
flieBen. Letzterer ist allerdings stets Pankreassaft beigemischt, wie Bondi, 
Strisower u. a. auf Grund von Fermentuntersuchungen gefunden haben. 
Voriibergehende Verdunnung durch Magensaft, Pankreas und Darmsekrete 
kommen natiirlich vor. Benutzt man aber nur goldgelben, klaren, alkalischen 
Duodenalsaft, der mit griinlich gefarbten, truben, mit Magensaft gemischten 
abwechselnd durch die Sonde tropft, so lassen auch die spater zu besprechenden 
quantitativen Untersuchungen gewisse Schliisse auf die Zusammensetzung 
der Lebergalle zu. Neben der Auswahl der zur Untersuchung bestimmten 
Portion des Duodenalsaftes ist auch die Dauer der Sondierung sowie die Lage 
der Olive zu berucksichtigen (Isaac - Krieger). AIle diese Momente beein­
flussen die Zusammensetzung des Duodenalinhaltes. So kommt es, daB seine 
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Konzentration auch bei gesunden Menschen erhebliche Schwankungen auf­
weisen .kann. Dabei ist noch folgendes zu beriicksichtigen: Haufig kann man 
bei der Sondierung beobachten, daB sich zeitweise dunkel gefarbte Portionen 
entleeren, die auf Beimischung der farbstoffreioheren Blasengalle bezogen 
werden; wohl durch den Reiz der Sonde treten reflektorisch Kontraktionen 
der GaUenblaseein; aber auch voriibergehende Schwankungen der Gallen­
sekretion in der Leber selbst kommen vor (s. S. 474). 

Man muB sich also bewuBt bkiben, daBder absolute Wert quantitativer 
Bestimmungen der Gallenbestandteile im Duodenalsaft ein bedingter ist; wir 
entnehmen die Galle gleichsam nur als Probe aus einem voriiberflieBenden 
Strome (Eppinger). Aber in ahnlicher Lage befinden wir uns ja auch bei 
anderen quantitativen klinischen Methoden, z. B. bei der Untersuchung des 
Magensaftes, welche, trotz ihrer Mangel, wichtige diagnostische Resultate 
ergibt. 

Soweit die funktionelle Leberdiagnostik in Frage kommt, kann sich die 
Untersuchung des Duodenalsaftes auf folgende Punkte erstrecken: Menge 
der Galle, Gehalt an Gallenfarbstoff (Bilirubin und Urobilin), Gallensauren, 
Cholesterin, EiweiB und eventuell auf die Untersuchung der morphologischen 
Bestandteile. 

1. Die Gallenmenge. 
Medak und Pribram haben zuerst die gesamte innerhalb 24 Stunden 

produzierte Gallenmenge durch Umrechnung des innerhalb bestimmter Zeit 
erhaltenen Duodenalsaftes auf die ganze Tagesmenge zu bestimmen gesucht. 
Dabei wird angenommen, daB die Intensitat der Sekretion immer die gleiche 
bleibt, was aber wohl nicht der Fall sein diirfte. Die Autoren haben zwar brauch­
bare Vergleichsresultate erhalten (vgL auch Eppinger), jedoch spielt die 
Bestimmung der Gallenmenge in dieser Weise bisher fiir die funktionelle Diagno­
stik keine Rolle (s. auch S. 473). 

2. Der Bilirubingehalt. 
Zur Bestimmung des Gallenfarbstoffes stehen verschiedene Methoden zur Verfiigung, 

z. B. die spektrophotometrische, der sich Eppinger bediente. Fur rein klinische 
Zwecke benutzten die meisten Autoren entweder die Hij mans v. d. Berghsche Methode 
odereswurde auchnach dem Vorgangevon Goodman, sowieMedak-Pribram Bilirubin 
durch Knochen mit Kalilauge in Biliverdin iiberfiihrt und dies durch Vergleich mit einer 
Biliverdinlosung colorimetrisch bestimmt (Beth). 

In der Galle selbst sind 40-60 Bilirubjn-Einheiten = 20-30 mg % Bilirubin 
enthalten (H. v. d. Bergh, Strisower). In der Leichengalle sollen 100 bis 
250 Einheiten vorhanden sein (Lepehne). Der Farbstoffgehalt des Duodenal­
saftes wird auf 3-9 Einheiten (durchschnittlich 5 mgOfo) geschatzt (Lepehne, 
Beth, StrauB und Hahn u. a.). Nur Strisower und Hetenyi geben h6here 
Werte (40-60 Einheiten Bilirubin) an, vielleicht durch Beimischung von Blasen­
galle bedingt. Trotz der Unsicherheit der ganzen Methoden laBt bei den ver­
schiedenen Erkrankungen der Leber die Bestimmung des Bilirubingehaltes 
gewisse differentialdiagnostische Schliisse zu. 

1. V611ige Abwesenheit von Gallenfarbstoff im Duodenalsa.ft 
findet sich bei mechanischem Ikterus durch Behinderung des Gallen­
abflusses, z. B. bei Carcinomen an der Leberpforte mit v6lligem VerschluB 
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des Ductus choledochus, ferner auch in einzelnen Flillen von sog. Icterus 
catarr halis auf der Hohe der Erkrankung (Strisower, Lepehne, Kahn u. a.). 
Es ist aber uberraschend, wie haufig beim Icterus catarrhalis 
trotz volliger Farbstofffreiheit der Stuhle Bilirubin im Duodenal­
saft gefunden wird. 

2. Eine Verminderung des Farbstoffgehaltes findet sich vor allem 
beim katarrhalischen Ikterus und bei partieller Gallenstauung. Dann aber 
auch bei Lebertumoren, in manchen Fallen von Cholelithiasis, bei Icterus lueticus, 
in manchen Fallen von Lebercirrhose (Lepehne, Hetenyi). 

3. Hoher Bilirubingehalt (Primare Pleiochromie) wird gefunden 
bei allen Krankheiten mit vermehrtem Blutzerfall: also vor allem beim hamo­
lytischen Ikterus (Eppinger, Bondi, Medak und Pribram, Rosenthal, 
Lepehne). Rei der perniziOsen Anamie ist nicht in allen Fallen eine Er­
hohung des Farbstoffgehaltes festzustellen. Von 9 Fallen Lepehnes zeigten 
nur 6 Pleiochromie des Duodenalsaftes (Werte von 16-48 Bilirubin-Einheiten), 
wahrend bei den ubrigen der Farbstoffgehalt normal war. Hetenyi hat normalen 
oder gar verminderten Bilirubingehalt hauptsachlich bei akuten Verschlimme­
rungen gefunden; er sieht darin ein Zeichen bestehender Leberinsuffizienz. 

Rei Polycythamie findet sich - wenigstens in gewissen Stadien der Erkran­
kung - eine Pleiochromie des Duodenalsaftes (HeMnyi), was als Kompen­
sationsvorgang (verstarkte Hamolyse) aufgefaBt werden kann. 

In FaHen von a bklingendem Icterus catarr halis sahen Beth, Lepehne 
und auch Strisower bei noch betrachtlicher Bilirubinamie normale oder erhohte 
Konzentration des Bilirubins im Duodenalsafte (Sekundare Pleiochromie). 
Auch diese Erscheinung wird von Feigl und Querner auf hamolytische Pro­
zesse zuruckgefiihrt, aus demselben Grunde ist auch bei der splenomegaJischen 
Lebercirrhose Hyperchromie des Duodenalinhaltes vorhanden (Strisower, 
Eppinger, Lepehne, Sonnenfeldt, Hetenyi). 

Hier sei noch erwahnt, daB spontane Beimischung von Blasengalle zur 
Lebergalle Pleiochromie vortauschen kann (Pseudopleiochromie, Lepehne). 

3. Der Gehalt an Urobilin. 
Schon gelegentliche altere Beobachtungen, bei denen eine Rosafarbung 

des erbrochenen gallehaltigen Mageninhaltes beim Stehen an der Luft erfolgte, 
wurden auf das Auftreten von Urobilin und Urobilinogen in der Galle bezogen 
(J aworski, Penzoldt, May, Meinel). Spatere systematische Untersuchungen 
(Hammarsten, Riva, Vitali, F. Muller, Braunstein, Beck) ergaben, 
daB die Galle haufig Urobilin enthaJt; Urobilinogen fanden Neubauer sowie 
Kimura regelmaBig in derselben, ebenso Fischler und neuerdings Adler 
in der bei Operationen erhaltenen Galle. Neuerdings hat Welt mann auf den 
hohen Urobilinogengehalt der Schweinegalle hingewiesen im Gegensatz zu 
dem geringen der menschlichen Galle. 

Uber das Vorkommen beider Farbstoffe im Duodenalsaft des gesunden 
Menschen machen die neueren Autoren verschiedene Angaben. Bondi, Gang 
und Klein, Medak und Pribram, Eppinger, Strisower fanden nur in 
vereinzelten Flillen Urobilinogen, womit meine eigenen Beobachtungen uberein­
stimmen; nach Lepehne ist in der Lebergalle kein, wohl aber in der Blasengalle 

Ergebnisse d. inn.Med. 27. 30 
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Urobilinogen vorhanden. StrauB und Hahn finden in jedem Duodenal­
saft Urobilin, und zwar in ziemlich erheblicher, in den einzelnen Fallen 
verscbieden groBer Menge. Auch sie finden in der Blasengalle groBere Quanti­
taten. Der Mittelwert betrug bei ihnen 0,14% in der Lebergalle gegeniiber 
0,6%-1,3% in der Blasengalle. Auch Adler steUte stets Urobilin durch­
schnittHch 4-5 mg%. Wir selbst fanden immer hOchstens nur Spuren von 
Urobilin. Welt mann und ·Barrenscheen machen auf eine FehlerqueUe 
beim Nachweis von Urobilin in bilirubinhaltigen Fliissigkeiten aufmerksam, 
die dadurch gegeben ist, daB bei Jodzusatz eine Oxydation von Bilirubin statt­
findet und es dadurch zum Auftreten fluorescierender Substanzen kommt, 
welche kein Urobilin sind. 

4. Die Gallensauren. 
Ebenso wie im Ham und Blut hat auch im Duodenalsaft die quantitative 

Bestimmung der Gallensauren mit groBen Schwietigkeiten zu kampfen. 
Die gravimetrischen Methoden von Huppert, Hoppe-Seyler, Goodman u. a. 

erwiesen sich ebenso wie die colorimetrischen fiir die Untersuchung des Duodenalsaftes 
unbrauchbar. Die relativ besten Resultate lieferten auch hier die Bestimmung der Ober­
flachenspannung, besonders in der Form, wie sie Beth ausfiihrte, der die Gallensauren 
durch vorherige Behandlung des Duodenalsaftes mit Alkohol und Ather moglichat isolierte 
und ihre LOsungen dann mit dem Trau beschen Stalagmometer untersuchte 1). 

Eine auf ganz anderen Prinzipien beruhende Methode haben kiirzlich Rosenthal und 
v. Falkenhausenausgearbeitet. Sie stiitzt sich auf die Arbeiten vonForster und Hooper, 
welche in der Hundegalle die Taurocholsaure durch Hydrolyse mit Natronlauge in Chol­
saure und Taurin iiberfiihrten, die Menge des Taurins durch Bestimmung seines Amino­
stickstoffs nach van Slyke ermittelten und schlieJllich die Taurocholsaure durch Um­
rechnung bestimmten. Bei der V'bertragung dieser Methode aUf die menschliche Galle 
war zu beriicksichtigen, daJl diese auch Glykocholsaure enthii.lt. W ollte man sich daher nicbt 
nur mit der Schatzung des Gesamtsauregehaltes durch Bestimmung des hydrolytisch 
abspaltbaren Aminostickstoff begniigen, so muJlte eine Gallensaure getrennt bestimmt 
werden. Nach dem Vorgange von Hoppe-Seyler, Spiro, v. Bergmann wurde daher der 
Taurocholsauregehalt durch Bestimmung des alkoholloslichen nichtoxydierten Schwefels 
erfaJlt. Der Schwefel wird auf den dem Taurin entsprechenden Aminostickstoff umgerechnet 
und der gefundene Wert von dem Gesamtamino-Stickstoff der Gallensauren in Abzug 
gebracht. Dadurch laJlt sich sowohl die Gesamtmenge der beiden Gallensauren wie fur 
gegenseitiges Mengenverhaltnis feststellen. Beziiglich der Einzelheiten in der Anwendung 
dieses Verfahrens sei auf die.Arbeiten von Rosenthal und v. Falkenhausen ver­
wiesen, ebenso kann nur auf eine von denselben Autoren, allerdings vorlaufig nur fiir 
die Galle ausgearbeitete colorimetrische Methode zur Bestimmimg der Gallensauren auf-
merksam gemacht werden. . 

Da die von Rosenthal und v.Falkenhausen geW'onnenen ZahJen bisher 
die einzigen sind, die auf Genauigkeit Anspruch machen, seien ihre Befunde 
bei lebergesunden Menschen bier wiedergegeben. 

Tabelle II. 
In 10 ccm Duodenalsaft sind enthalten in mg: 

Fall I Fall II Fall III Fall IV Fall V 
Gallensauren 130,3 85,47 45,1 53,9 86,4 
Taurocholsaure 21,5 26,45 25,47 17,7 17,6 
Glykocholsaure 108,8 59,02 19,63 36,25 68,8 
Glykokollsaure 

5: 1 2,3: 1 0,76: 1 2,1: 1 4: 1 
Taurocholsaure 

1) Vgl. die eingehende Kritik dereinzelnen Methoden bei Rosenthal und v. Falken-
hausen. . . . 
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Bei der Betrachtung dieser Tabelle ist auf die Zahlen fiir die Gesamt­
menge der Gallensauren der geringste Wert zu legen, da aus friiher erorterten 
Griinden absolute Zahlen beim Duodenalsaft keine groBe Bedeutung haben. 
Es zeigt sich weiter, daB das Verhaltnis Glykocholsaure zu Taurocholsaure 
in weiten Grenzen schwankt und meist die Glykocholsaure die Taurocholsaure 
im menschlichen Duodenalsaft erheblich iiberwiegt, entsprechend den Befunden 
bei reiner Galle; gelegentlich kommen beide Sauren in ungefiLhr gleichem Mengen­
verhaItnis vor. 

Fiir die Relation beider Sauren sind, wie Rosenthal und v. Falken­
hausen ausfiihren, die Menge des zur Kuppelung verfiigbaren Taurins und 
Glykokolls einerseits, der freien Cholsauren anderseits sowie die Affinitat der 
letzteren zu den beiden Aminosauren maBgebend; im wesentlichen hangt ihre 
Verteilung ~lso vom EiweiBstoffwechsel abo Bei der perniziOsen Anamie wurde 
eine Umkehr des Verhaltnisses gefunden, moglicherweise wegen des starken 
Angebotes von Taurin (aus dem Cystin des Globins der zerfallenden Erythro­
cyten stammend). 

Die .Arbeiten von Rosenthal und v. Falkenhausen eroffnen jedenfalls 
sehr interessante Ausblicke hinsichtlich der Bildung der Gallensauren und 
ihrer Beziehungen zum intermediaren EiweiBstoffwechsel, auch unter patho­
logischen Bedingungen. 

Man hat sich dafiir von klinischer Seite bisher wenig interessiert, mehr 
fiir die Beziehungen zwischen Gallensauren und Cholesterin. Auf Grund der 
durch die Chemiker (Wieland u. a.) aufgedeckten strukturchemischen Be­
ziehungen zwischen diesen Korpern ist man der Frage nachgegangen, ob 
auch in vivo ein Zusammenhang zwischen Cholesterinstoffwechsel und Gallen­
saurebildung besteht. Medak und Pribram hatten in Fa]]en von Hyper­
cholesterinamie eine verminderte Ausscheidung von Cholesterin in der 
Galle festgestellt, auch Beth, der aber in solchen Fallen gleichzeitig 
auch einen erhOhten Gehalt des Duodenalsaftes an Gallensauren fand und 
daraus den SchluB zog, daB bei Hypercholesterinamie das Cholesterin in der 
Leber in hoherem Grade abgebaut und als Gallensaure ausgeschieden werde. 
Ob dies zutrifft, steht noch dahin, zumal im Gegensatz zu diesen Befunden 
Foster und Hooper auch nach Zufuhr groBer Mengen von Cholesterin keine 
Veranderung in der Ausscheidung der Gallensauren beim Hunde gesehen hatten 
und Thannhauser in den Faeces keine vermehrte Gallensaureproduktion 
durch gesteigerte Cholesterinresorption erkennen konnte. Demnach diirften 
die Gallensauren nicht das Endprodukt des intermediaren Cholesterinabbaues 
sein, sondern ein Produkt, das unabhangig vom Angebot ja nach Bedarf aus 
Cholesterin gebildet wird. 

Was die Ausscheidung der Gallensauren im Duodenalsaft betrifft, so 
habendie bisher vorliegenden Untersuchungen bei einer Reihe schwerer 
Leberkrankheiten eine Herabsetzung seines Gehaltes an Cholaten 
ergeben; so bei Icterus catarrhalis, atrophischer Le bercirrhose, 
gelber Leberatrophie, Ikterus infolge Cholelithiasis (Beth, 
Lepehne). Auch in der Mehrzahl der Falle von Icterus neonatorum 
fand Lepehne verminderten GaUensauregehalt. "Ober die Ursache 
dieser Befunde (verminderteBildung von Gallensauren 1) laBt sich noch nichts 

30* 
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Sicheres sagen, ebensowenig wie die Frage nach dem Orte ihrer Bildung 
(Leberzelle oder Kupfferzelle) bisher gek1art ist. 

Was bisher iiber das Verhalten des Cholesterins im Duodenalsaft - meist 
mit der nicht allen Anforderungen geniigenden colorimetrischen Methode von 
Autenrieth - Funk bestimmt - vorliegt, laBt sich ebenfalIs in wenige Worte 
zusammenfassen. Schon beim Lebergesunden bewegen sich die Werte in weiten 
Grenzen von Spuren bis 0,16% (StrauB und Hahn) bzw. 0,007 bis 0,062% 
(Rosenthal und v. Falkenhausen), entsprechend den erheblichen Schwan­
kungen, denen der Gehalt der Galle selbst an Cholesterin unterworfen ist (0,06 
bis 1,07%, Stepp und Nathan). Unter Beriicksichtigung des bei der Hyper­
cholesterinamie ~agten ist verstandlich, daB besonders beim Ga1lenabschiuB 
der Cholesteringehalt des Duodenalsaftes vermindert jst. Bei Kindern mit 
Icterus catarrhaIis fehlt Cholesterin ganzJich im DuodenaJsaft (Elias und 
Schmidt). Ob der Cholesterinverminderung bei anderen Hepatopathien, 
die nicht mit Ikterus einhergehen, eine spe7ifisch pathognomonische Bedeutung 
zukommt, ist noch fraglich angesichts der Tatsache,. daB auch bei Diabetikern 
oder Nierenkranken verminderte ChoJesterinwerte im Duodenalsaft gefunden 
werden. Beim Icterus haemolyticus findet sich eine Cholesterinvermehrung, 
was angesichts des Cholesterinreichtums der zerfallenden Erythrocyten ohne 
weiteres klar ist. 

5. Die Albuminocholie. 

Ebenso wie die reine Galle enthalt auch der Duodenalsaft normalerweise 
einen durch Essigsaure fallbaren EiweiBkorper, das Mucin, aber keine durch 
Ritze koagulierbare Proteine. Die Menge des Mucins betragt im normalen 
Duodenalsaft 1,5-3 Teilstriche im NiBlschen Rohrchen; wenn nach Ent­
fernung des Mucins durch Fallung mit Essigsaure beim Kochen eine gering­
gradige Triibung entsteht, so ist sie durch Nucleoalbumin oder durch im nor­
malen Pankreassekret in geringer Menge vorhandene koagulable EiweiBkorper 
bedingt (Raue). 

Unter pathologischen Bedingungen erscheinen aber koagulable EiweiB­
korper in der Galle bzw. im Duodenalsaft. Bekannt sind die Versuche von 
Brauer, der als erster bei Hunden mit Gallenfisteln nach groBeren Gaben 
von Alkohol EiweiBausscheidung in der Galle beobachtete, ebenso wie Pilz­
ecker bei Arsen- und Phosphorvergiftung. Aus der Galle solcher Tiere isolierte 
Lang Fibrinogen. Heinrichsdorf wies nach, daB die Eppingerschen Gallen­
thromben kein Produkt der Galle, sondern wahrscheinlich geronnene EiweiB­
korper sind, die sich sekundar mit Bilirubin imbinieren. Es war daher zu er­
warten, daB bei Erkrankungen der Leber bzw. der Gallenwege auch im Duodenal­
saft gerinnbares EiweiB auftritt. 

Beim Icterus catarrhalis wurde es denn auch von Ra ue sogar noch einige Zeit 
nach Abklingen der Gelbsucht gefunden; von Strisower dagegen nicht. Beim 
Icterus lueticus bzw. dem in AnschluB an Salvarsaninjektionen auftretenden 
wurde von beiden Autoren betrachtliche Albuminocholie gefunden. Bei Chole­
lithiasis und Cholecystitis waren die Befunde wechselnd; bei Cholangitis soIl 
die Galle sehr eiweiBreich sein (Strisower). Stauungsleber, Cirrhosen, Leber­
lues, metastatische Tumoren gehen nicht mit Albuminocholie einher (Deloch, 
Ra.ue). In Obereinstimmung mit Brauers experimentellen Befunden wurde 
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auch bei chronischen Alkoholisten koagulables Eiweill im Duodenalsaft nach­
gewiesen (Raue). Bei pernizioser Anamie fand sich meist ein erhohter EiweiB­
gehalt des Saftes (Strisower u. a.). 

Eine besondere funktionell-diagnostische Bedeutung kann ich der 
Albuminocholie auch auf Grund eigener Beobachtungen vorlaufig nicht bei­
messen. Es ist verstandlich, daB bei Erkrankungen der Gallenwege EiweiB­
korper von den erkrankten Schleimhauten sezerniert werdenkonnen, ebenso 
daB bei Leberaffektion die Leberzellen fiir koagulable EiweiBkorper durch­
gangig werden; aber'im einzelnen liegen die Verhaltnisse noch nicht klar; am 
konstantesten scheint noch das Auftreten von Albuminocholie bei Cholangitis 
zu sein. 

6. Die morphologischen BestandteiIe. 
Ebenso scheint die morphologische Untersuchung der Duodenalfliissigkeit 

mehr fiir die topische Diagnostik der Gallenwege als fiir die funktionelle Diagnose 
der Leberkrankheiten in Betracht zu kommen. 

Auf Anregung von Stepp, der derartige Untersuchungen zuerst vorge­
nommen, hat J. Rothman - Manheim den Duodenalinhalt vor und nach 
Einfiihrung von Wittepepton mikroskopisch untersucht. 

Einige Kubikzentimeter der ausgeflossenen Galle werden mit 1/3 Volumen 100f0iger 
Formolliisung versetzt und bis zum Sieden erhitzt. Alsdann wird zentrifugiert, das Zentri­
fugat auf Objekttrager diinn ausgestrichen und nach Giemsa. gefarbt. Normalerweise 
sollen sich in beiden Portionen nur l/S Zellen im Gesichtsfeld finden. Meist sind das zylin­
drische Zellen. Unter pathologischen Verhaltnissen treten reicblich Leukocyten und Epi­
thelien auf. Reichlicher Gehalt der Peptongalle an dies en Zellen soIl fur eine Erkranlrnng 
der Gallenblase sprechen. Bei Icterus simplex sollen reichlich Epithelien vorhanden sein. 

Ahnliche Befunde hatten Delvel, Gorke sowie Loeber. Gorke fand 
bei Ikterus mehrfach Gallenzylinder wie friiher auch schon Bondi; diese Zylinder 
scheinen aber auch ohne eine Erkrankung des Leberparenchyms vorzukommen. 
Allerdings werden aber auch schon im Duodenalsaft normaler Personen zahl­
reiche zellige Bestandteile gefunden (Langanke, Weilbauer): Auch das 
mikroskopische Verhalten vor und nach Peptoneinfiihrung ergab inkonstante 
Verhaltnisse. Tvilstegaard z. B. sah in 10 Fallen von Cholecystitis mehr 
oder weniger reichlich Leukocyten im Duodenalsaft; die Einspritzung. von 
Peptonlosung bewirkte nur Anderung in quantitativer, nicht in qualitativer 
Beziehung. Fast alle Autoren, die sich weiterhin mit der Frage beschaftigten, 
wie Isaac - Krieger, v. Friedrich, Hecht und Mantz, legen ebenfalls 
den morphologischen Befunden keine groBere Bedeutung bei und warnen vor 
ihrer Uberschatzung, besonders hinsichtlich der Provenienz der Leukocyten. 
Trotzdem kann die mikroskopische Untersuchung, besonders nach Magnesium­
Sulfat-EingieBung, wie auch Kahn an emschlagigen Fallen zeigt, gelegentlich 
bei V.orhandensein einer Cholecystitis mit Sicherheit elweisen. 

7. Zusammenfassung. 
Nachdem bisher das Verhalten der einzelnen Gallenbestandteile im Duodenal­

saft gesondert betrachtet wurde, sind noch einige Bemerkungen iiber die Be­
ziehungen der einzelnen Gallenbestandteile zueinander notig. Was die Aus­
scheidungsverhaltnisse des Bilirubins einerseits, der Gallensauren und des 
Cholesterins andererseits betrifft, so besteht in dieser Beziehung kein Parallelis­
mus (Beth, Lepehne, Rosenthal und v. Falkenhausen). Die folgende 
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Tabelle der Arbeit der letztgenannten Autoren entnommen, zeigt das sehr 
deutlich schon fUr den Lebergesunden. 

Tabelle III. 

I 
Gesamtruenge 

GIykochol- Taurochol-Bilirubin- Cholesterin der Gallen- Glykoeholsiiure 
Nr. einheiten sauren saure saure 

Taurocholsiiure 
% rug rug rug 

1 1 0,031 130,35 108,799 21,551 5,1 : 1 
2 1 0,008 37,02 26,599 10,421 2,6: 1 
3 2,5 0,035 45,106 19,636 25,470 0,76: 1 
4 3,25 0.007 80,881 63,893 16,988 4: 1 

5 4,75 - ·85,477 59,02 26,457 2,3: 1 
6 5 - 35,922 16,524 19,398 0,84: 1 
7 5,5 0,062 53,971 36,244 17,727 2,1 : 1 

8 6 - 32,210 18,673 13,537 1,5: 1 
9 7,5 0,06 96,432 68,79 17,642 4: 1 

10 14 0,042 102,127 65,776 36,351 1,8 : 1 

Die Ausscheidung des :Bilirubins und Cholesterins vollzieht sich also in 
weitgehender Unabhangigkeit voneinander; ebenso verlauft die Ausscheidung 
der Gallensauren ohne erkennbare Beziehungen zur Bilirubinsekretion. Beim 
Icterus catarrhalis ist die Ausscheidung samtlicher drei Gallenbestandteile 
vermindert. Sonst liegen bei anderen pathologischen Zustanden der Leber 
brauchbare vergleichende Untersuchungen kaum vor. 

Die Duodenaluntersuchung tragt also sehr wesentlich dazu bei, einen ge­
wissen, wenn auch vorlaufig noch liickenhaften Einblick in die Storungen ein­
zeIner, die Bildung und Ausscheidung der Gallenbestandteile betreffenden 
Partialfwiktionen der Leber. Einen besonderen Wert gewinnt sie aber, wenn 
sie mit den Blutbefunden verglichen wird, wie dies bereits mehrfach geschehen 
(Strisower, Hetenyi, Lepehne, Beth, Rosenthal, v. Falkenhausen u. a.). 
Klare VerhaItnisse gibt bisher aIlerdings nur der Vergleich des Verhaltens 
des Bilirubins im Blute einerseits, im Duodenalsaft andererseits. Dieser gestattet 
folgende Typen aufzustellen: 

I. FaIle von entgegengesetztem Verhalten des Bilirubins im Duodenal. 
saft und Elute: ersteres fehlend, letzteres stark vermehrt. 

Typus der Stauung (mechanischer Ikterus). 

II. FaIle mit normalem oder meist vermindertem Bilirubingehalt im Duodenal­
saft und erhohtem Bilirubin des Elutes. 

Typus der Storung der sekretorischen Fahigkeit der Leber (hepatische 
Ikterusform) . 

III. Falle mit erhOhtem Bilirubingehalt sowohl im Blute wie im Duodenum. 

Typus des polychromen Ikterus. 
(Siehe auch Tabelle IV.) 
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Bo StOrungen der Gallenbildung. 
I)i(l Untersuchung des Duodenalsaftes beirn Menschen hat, wie irn vorigen 

AbsQhnitt ausemandergesetzt wurde, zwar bei einzelnen Erkrankungen der 
Leb~r, insbesondere den mit Ikterus einhergehenden, eine Verminderung des 
Gehaltes an Galle bzw. einzelner Gallenbestandteile ergehen, aber ein Urteil" 
ob dabei eine SWrung der Leberfunktion im Sinne verminderter Bildung 
von Galle vo,rJiegt, ist nicht moglich, schon deshalb nicht, weil ein groBer Teil 
der Galle in d~s Blut, den Harn und die Gewebe iibergeht. Es ist iiberhaupt 
noch nichts dl£riiber bekannt, ob bei schweren Parenchymerkrankungen weniger 
Galle als normal gebildet wird. Die Entscheidung ist um so schwerer, als die 
Angaben iiber die vom Gesunden in 24 Stunden produzierte Gallenmenge in 
weiten Grenzen schwanken (Zahlen zwischen 500 und 1000 ccm bei Tiger­
stedt, Hammarsten u. a.) und diese sicher auch von Einfliissen der Ernahrung 
weitgehend abhangig ist. Die von Menschenmit Gallenfisteln stammenden 
Zahlen sind auch nicht ohne weiteres verwertbar, da hier von normalen Ver­
haltnissen keine Rede mehr sein kann, nicht nur weil mit dem Aufhoren des 
Gallenkreislaufs ein machtiger Antrieb zur Gallenbildung fortfaIlt, sondern 
auch weil es sich meist um Menschen handelt, deren Leber schon durch die 
zur Fisteloperation fiihrende Erkrankung schwer geschadigt ist. 

Immerhin ware fUr die Pathologie die Feststellung quantitativer Unter­
schiede in der GroBe der Gallensekretion von Interesse; man konnte dann 
von Hypocholie bzw. Acholie und von Hypercholie sprechen; darunter ware 
nicht nUl' die Vermehrung bzw.Verminderung einzelner Gallenbestandteile, 
sondern der Galle in ihrer Gesa.mtheit zu verstehen. Neuerdings bezeichnet 
Brugsch als Cholerese den Vorgang der Gallenabsonderung; die Cholerese 
ist von der Cholagogie, worunter nur die Austreibung der Galle aus der Blase 
verstanden wird, zu scheiden. 

1. Acholie. 
Die Frage, ob volliges Versiegen der Gallenbildung vorkommt, wurde in 

neuerer Zeit wieder haufiger erortert irn Anschlusse an jene FaIle, in denen 
sich bei Operationen in den groBen Gallenwegen keine Galle, sondern eine 
farblose Fliissigkeit, die sog. weiBe Galle, findet. Diese Erscheinung wird schon 
von Frerichs in seiner Klinik der Leherkrankheiten erwahnt und sie ist in 
den letzten Jahren wieder mehrfach beschrieben worden. (Ausfiihrliche Literatur 
bei Klose und Wachsmuth.) Die sog. wellie Galle wird nur bei VerschluB 
der Gallenwege beobachtet. Meist handelt es sich um komprimierende Tumoren, 
aber auch um andere Hindernisse fiir den GallenabfluB; Gallenbestandteile 
lassen sich in dieser weiBen Galle kaum nachweisen (Klose und Wachsmuth). 
Gleichzeitig besteht in diesen Fallen schwerer Ikterus. Das Bestehen von Gelb­
sucht macht es eigentlich schon von vornherein unwahrscheinlich, daB - wie 
frUber von einzelnen angenommen wurde - eine Erschopfung der Gallenbildung 
der Erscheinung zugrunde 1iegen konne. Vielmehr ist sicher, daB es sich nicht 
um fehlende Gallenbildung, sondern um eine Sekretionsstorung handelt, indem 
das Sekret der Schleimhaut der Gallenwege, eben die "weiBe Galle", sich infolge 
der AbfluBsperre anhauft und unter einem Drucke steht, welcher dem Sekretions­
dru.ck der Leher mindestens gleich ist. Infolgedessen kann die Galle nicht in 
die Gallenwege sezerniert werden, sondern geht ganz in die Blutbahn iiber. 
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Man spricht daher besser von Gallengangshydrops. Die Diagnose desselben 
ist fiir den operierenden Chirurgen von groBer praktischer Bedeutung. 

Acholia completa ist somit in der menschlichen Pathologie bisher nicht er­
wiesen; die LeberzeUe bleibt hinsichtlich der Gallenfarbstoffbildung auch bei 
schwerer Schadigung hartnackig funktionsfahig. 

Bei Gallenfisteltieren scheint allerdings durch lang dauerndes Hungern 
ein volliges Versiegen der Gallenbildung, eine komplette Acholie. eintreten 
zu konnen (Perofft), auch bei schwerster Phosphorvergiftung kann ein Ver­
siegen der Bilirubinbildung beobachtet werden (Fischler). 

2. HypochoIie. 

Brugsch und Frankel haben jiingst versucht, Verminderung der Gallen­
sekretion durch den Nachweis verschlechterter Seifenresorption nach Ver­
fiitterung von stearinsaurem Natrium zu erkennen. In Fallen von Leber­
erkrankung, auch ohne Ikterus, wollen sie auf diese Weise Hypocholie gefunden 
haben. 

3. Polycholie. 

Polycholie ist zu trennen von der Pleiochromie. Rier handelt es sich um 
Absonderung einer farbstoffreicheren Galle, dort um Vermehrung der gesamten 
Gallenabsonderung. Auch hier liegen nur Beobachtungen am Gallenfistel­
patienten vor. Bei diesen betragt die Menge der taglichen Fistelgalle durch­
schnittlich 250-500 ccm in 24 Stunden, in einzelnen Fallen steigt diese Menge 
um das Doppelte (Gunder mann). Fliissigkeitszufuhr hat keinen EinfluB 
auf die AusscheidungsgroBe. Wahrscheinlich handelt es sich hier nicht um 
echte Polycholie, sondern um pathologisch erhohte Wasserausscheidung durch 
die Leber oder auch um erhohte Sekretion der Gallengangsdriisen. 

4. Beeinflussung der Gallenbildung durch Pharmaca und andere Stoffe. 

Die Beeinflussung der Cholerese durch Nahrungszufuhr und die verschieden­
sten pharmakologischen Substanzen wurde von Brugsch und Horsters, 
Neubauer, Petroff u. a. studiert. Es geM aus diesen Versuchen unzweifelhaft 
hervor, daB die Sekretion der Galle auf diese Weise sehr wesentlich beeinfluBt 
werden kann, und es ist moglich, daB sich daraus auch fiir die Therapie Folge­
rungen ergeben werden. In diagnostischer Beziehung liegen noch keine Resultate 
vor. Es soIl daher hier nicht weiter darauf eingegangen werden. Nur kurz 
moge die Wirkung des Peptons und des Magnesiumsulfates bei intraduodenaler 
Einfiihrung gestreift werden, weil diese Methode sich bereits ausgedehnter 
klinischer Anwendung auch fiir die Zwecke der funktionellen Diagnostik der 
Leber erfreut. 

Stepp hat zuerst beim Menschen nach intraduodenaler Einspritzung von 30 ccm einer 
10%igen Losung von Wittepepton das AusflieBen stark dunkelgefarbten Duodenalsaftes 
beobachtet. Die starkere Farbung solI nach seiner Annahme dmch Beimischung der kon­
zentrierten Gallenblasengalle zur Lebergalle entstehen. Er stiitzte sich dabei auf die Tier­
experimente vonRost, sowie von Klee undKliipfel, die den durch Wittepepton hervor­
gerufenen ErguB von Galle auf eine reflektorische Kontraktion der Gallenblase zuriick· 
fiihrten. Lyon erzielte das gleiche durch intraduodenale Einfiihrung von 10 ccm einer 
30%igen Losung von MagnesiumsuHat, aber auch anderer Salze (3%iges Chlornatrium, 
0,06 g Kalomel), sowie von 25%iger Zuckerlosung. 
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Veranlassung derVersuche von Lyon waren die Arbeiten Meltzers, der Erschlaffung 
des Sphincter Oddi und Kontraktion der Gallenblase naoh intraduodenaler Einfiihrung von 
Magnesiumsulfat beobachtet hatte. 

Kriterien dafiir, daB dieunbeeinfluBt aus dem Duodenum flieBende Galle Lebergalle 
und die nach den erwahnten Eingriffen gewonnene GaIle Biasengalle sei, bildeten fiir die 
genannten Autoren der hohere Gehalt der letzteren an Bilirubin und Cholesterin, sowie ihr 
hOheres Gewicht und der vermehrte Trockenriickstand. So fand Stepp in der Lebergalle 
einen Trockenriickstand von 1,65% und einen CholesteringehaIt von 0,075%, gegeniiber 
5,61 % und 1,21 % in dem Gemisch von Lebergalle und Blasengalle. 

Gegen diese Anschauungen wurden zuerst von Einhorn Bedenken erhoben, denen 
seitens anderer amerikanischer Autoren (Si mon, Friedenwald und Morrison, S mi thies, 
Karshner und Oleson u. a.) zugestimmt wurde. Einhorn zeigte, daB Patienten nach 
Entfernung der GallenbIase auf intraduodenale Injektionen ebenfalls dunklere Galle sezer­
nierten, und bei einem Kranken, dessenDuctus cysticus bei derOperation durch einen Stein 
verschlossen gefunden wurde und dessen Gallenblase nur Eiter und Schleim, aber keine 
Galle enthielt, war das gleiche der Fall. Auch von den drei cholecystektomierten Patienten 
Stepps reagierten zwei auf Pepton mit dunkler Galle, die allerdings nicht so stark gefarbt 
war wie sonst bei normalen Personen nach Pepton. Stepp erklart dies in Analogie mit den 
Erfahrungen Rosts beim Tiere so, daB einige Zeit nach der Operation eine gewisse Kon­
tinenz des SchlieBmuskels an der Papilla Vateri sich entwickle, wodurch die Galle starker 
eingedickt werde. 

1m Gegensatz zu Stepp deutet Einhorn seine Befunde in der Weise, daB durch die 
genannten Substanzen bei ihrer Einfiihrung ins Duodenum die Le ber zur Sekretion 
konzentrierterer Galle angeregt werde. In diesem Sinne spreche ebenfalls, daB 
nicht nur nach intraduodenaler, sondern auch nach rectaIer oder subcutaner Applikation 
von Magnesiumsulfat, Pepton, Glucose usw. dunklere Galle abflieBt. Es geniige eben schon 
eine kleine Veranderung des die Leber durchstromenden Blutes, um einen Wechsel in der 
Beschaffenheit der GaIle herbeizufiihren (Einhorn). Vbrigens konnten auch wir selbst 
bei intravenoser Injektion von Dextrose das FlieBen dunklerer Galle beobachten. 

In Versuchen von C r ohn, R e ill und Rodin, welche Hunden MethylenbIau in die Gallen­
blase injizierten, wurde auch unter dem EinfluB von intraduodenal eingefiihrten Substanzen 
keine bIaugefarbte Galle entleert, sondern letzteres war nur nach starker Vagusreizung 
der Fall. Bemerkenswert ist auch der Befund dieser Autoren, daB die Biasengalle hin­
sichtlich Farbe, Konsistenz, Sediment, sehr oft von der bei der Operation aus der Gallen­
blase entnommenen Galle sich unterscheidet. 

Die Versuche der genannten amerikanischen Forscher konnten allerdings bei der Nach­
priifung durch Stepp und Diittmann nicht bestatigt werden. Bei Hunden zeigte sich 
bei B~obachtung der geOffneten Bauchhohle nach EingieBung von Wittepepton starke 
Kontraktionen der Gallenblase und Entleerung intensiv bIau gefarbter Galle durch 
die Sonde. 

Trotzdem wird die Frage weiter diskutiert. Lepehne tritt dafiir ein, daB die dunkler 
gefarbte Galle zu mindestens nich t a uss chlie Blich Blaseng aIle sei. War nach Injektion 
von Indigocarmin Chromocholie eingetreten, so wurde nach EingieBen von Magnesiumsulfat 
ins Duodenum in einigen Fallen in der dunkleren Galle nicht nur Billirubin, sondern auch das 
Carmin in starkerer Konzentration gefunden. In anderen Fallen wurde nur eine Vermehrung 
der Bilirubinfarbung festgestellt. Ersteres kann auf Sekretion einer konzentrierteren 
Lebergalle, letzteres auf Beimischung von BIasengalle bezogen werden. Auch der von 
Lepehne durchgefiihrte Vergleich der Gallensaurezahlen und der Bilirubinzahl der 
Blasengalle sprach dafiir, daB die starker konzentrierte Galle verschiedenen Ursprunges 
sein muB. Auch Isaac-Krieger und HOfer wenden sich gegen die Differenzierung von 
Leber- und BIasengalle durch intraduodenale Injektion. Retzlaff zeigte, daB die stark 
viscOse, schleimige Blasengalle sich mit der Lebergalle ga.r nicht so schnell zu einer homogenen 
Fliissigkeit mischt, wie sie nach Peptoninjektionen erhalten wird. 

Wenn man demnach auch annehmen muB, daB durch Magnesiumsulfat 
und Pepton ein Sekretionsreiz auf die Leber ausgeiibt wird, so sind aber .Riick­
schliisse auf Anderungen der Sekretion wegen der gleichzeitig vorhandenen 
Wirkung auf die expulsatorische Tatigkeit der Gallenblase sehr unsicher. 
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C. Stornngen der excretorischen Funktion der Leber. 
Die ausscheidende Tatigkeit der Leber beschrankt sich bekanntlich nicht 

nur auf die Ausscheidung der spezifischen Gallenbestandteile (Farbstoff, Gallen­
sauren, Cholesterin), sondern es werden auch noch andere, teils sonst im. Korper 
vorkommende Stoffe, teils korperfremde Substanzen mit der Galle ausgeschieden. 
Es sei hier nur soweit darauf eingegangen, als diese Vorgange mit Funktions­
storungen der Leber in Beziehung stehen konnen. 

I. Ausscheidung korpereigner StoWe. 
a) Die Glykocholie. 

Schon Claude Bernard hat beobachtet, daB bei Uberschwemmung des 
Korpers mit Zucker dieser in die Galle iibertritt, auch .Brauer sah beim. 
pankreasdiabetischen Hunde Zuckerausscheidung in der Galle. Es handelt 
sich hier wohl nur um eine Erscheinung, die Folge·. der Uberzuckerung der 
Gewebe ist. FUr die Pathologie der Leberfunktion ware es von Interesse zu 
wissen, ob bei Erkrankungen auch eine "Zuckerundichtigkeit" der Leberzellen 
resultiert derart, daB es zu einem Ubertritt von Zucker in die Galle auch bei 
nicht erhohtem Biutzuckergehalt kame. Dariiber liegen bisher kaum Unter­
suchungen vor, nur Hamid berichtet, daB bei rectaler Applikation isotonischer 
Zuckerlosung bei Ikterus keine Glykocholie nachgewiesen werden konnte. 

b) Harnsaure. 
Brugsch und Rother haben in jiingster Zeit der Galle eine wesentliche 

Rolle fiir die Harnsaureausscheidung zugeschrieben. Uricamie bei Ikterus 
konnte durch Retention von Harnsaure infolge verminderter Elimination durch 
die Galle zustande kommen. Auch Harpuder fand in der Galle Harnsaure, 
aber in so geringer Menge und so inkonstant, daB er im. Gegensatz zu den ge­
nannten Autoren der Harnsaureausscheidung in der Galle keine groBere Be­
deutung beimiBt als etwa dem minimalen Harnsauregehalt von SchweiB und 
Speichel. Auch nach Verabreichung von nucleinsaurem Natron (per os) oder 
von Harnsaure (intravenos) bleibt der Harnsauregehalt der Galle im. Vergieich 
zum Harn sehr niedrig, so daB auch hierin kein Beweis fiir die harnsaureellmi­
nierende Tatigkeit der Leber erblickt werden kann. Bei ChoiedochusverschluB 
oder katarrhallschem Ikterus war die Blutharnsaure nicht erhoht, wie es nach 
der Annahme von Brugsch und Retzlaff der Fall sein miiBte. Nur bei akuter 
geiber Leberatrophie wurde ein erhohter Harnsauregehalt des Blutes gefunden, 
der aber durch den reichlichen Kernzerfall und die Funktionsstorung der Leber 
ausreichend erkliirt ist (s. 487). 

c) Anorganische Substanzen. 
Die Ausscheidung von Eisen und Kalk in der Galle scheint ebenfaUs zu den 

Funktionen der Leber zu gehoren (Brugsch und Irger, Gillert). Bei schwerer 
Schadigung der Leber infolge ToIuylendiaminvergiftung sinkt die Eisenaus­
scheidung in der Galle, wahrend die Bilirubinausscheidung kaum oder nur 
wenig beeintrachtigt wird (Brugsch - Irger). Ob die Kalkausscheidung 
eine groBe Rolle spielt, ist noch fraglich; wenigstens sah Dietrich nach Kalk­
injektionen ein geringes Ansteigen des Kalkgehaltes der Galle, er halt aber 
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die ausgeschiedene Menge fiir zu unbedeutend, um bei der Excretion des Kalkes 
wesent1ich ins Gewicht zu fallen. 

II. Die Ausscheidung korperfremder StoWe (Chromocholie). 
Zahlreiche korperfremde Substanzen, SaIicylsaure, Menthol, Urotropin usw., 

werden mit der Galle ausgeschieden. Ebenfalls schon lange bekannt ist, daB 
injizierte Farbstoffe zum Teil in der Galle wieder erscheinen (CholophiJie der 
Farbstoffe, Heidenhain, Brauer, Biirker u. a.). Neuerdings hat Winkel­
stein am Gallenfistelhund mit unterbundenem Choledochus festgestellt, daB 
Methylenblau, Indigcarmin, Eosin, Neutralrot, Akridinrot, Phenolsulfophthalein 
und Phenoltetra-Chlorphthalein in· die Galle iibertreten. Die Ausscheidung 
der Farbstoffe beginnt 15-20 Minuten nach der subcutanen Injektion und 
dauert 8-15 Stilltden. Bei phosphorvergifteten Tieren war je nach dem Grade 
de>: Schadigung die Ausscheidung der Farbstoffe verzogert. 

Auf der Cholophilie der Farbstoffe basieren die Bestrebungen, Farbstoff­
ausscheidung in der Galle zur Priifung dieser excretorischen Funktion der 
Leber zu verwenden. 

Da die mit der Galle ausgeschiedenen Farbstoffe auch in den Faeces wieder 
erscheinen miissen, haben Abel und Rowntree sowie Rowntree, Hurwitz 
und Bloomfield zuerst die Farbstoffausscheidung in den Faeces zur Funktions­
priifung herangezogen. Als Farbstoffe bedienten sie sich des von Orndorff 
und Black hergestellten Tetrachlorphthaleins, das nach subcutaner oder intra­
venoser Injektion nicht durch die Nieren ausgeschieden wird, sondern von 
der Leber aufgenommen, mit der Galle ausgeschieden wird und im Stuhle 
groBtenteils wieder erscheint. Beim Menschen mit gesunder Leber kommen 
nach intravenoser Injektion von 400 mg der Substanz 30 bis 50% im Stuhle 
wieder zum Vorschein, in Fallen von Hepatopathie nur 6 bis 14%. Wenn die 
AusscheidungsgroBe in den Faeces stark herabgesetzt ist, erscheint eine geringe 
Menge des Farbstoffs im Harn. Bei phosphorvergifteten Tieren wurden im 
Stuhlextrakt 10 bis 20% des Farbstoffsgefnnden gegeniiber 33 bis 55% bei 
normalen Tieren. Die Ausscheidungskurve des Phenoltetrachlorphthaleins 
sinkt parallel dem Grade der Parenchymschadigung, um bei sehr starker Soha­
digung den Nullpunkt zu erreichen (Whipple, Mason und Peightal). 

Eine wesentIiche Verbesserung dieser Methode war es, als man dazu iiber­
ging, das zeitIiche Auftreten von Farbstoff in dem mittels der Duodenalsonde 
gewonnenen Duodenalsafte zu verfolgen und die in ihm ausgeschiedene 
Menge zu bestimmen (Mac Neal, Aaron, Beck und Schneider, Piersol 
und Bockus, Higgins). 

Die Technik ist im wesentlichen folgende: 50-150 mg des Phenoltetrachlorphthaleins 
werden injiziert, nachdem aus der eingelegten Sonde der Saft kontinuierlich zu flieBen be­
gonnen hat. Letzterer wird alsdann in alle 2 Minuten gewechselten, mit 3 ccm 40% NaOH 
enthaltenden GIasern aufgefangen und der Moment der ersten Rotfarbung festgestellt. 
Die Menge des ausgeschiedenen Farbstoffes wird colorimetrisch bestimmt. Der Zeitpunkt 
des ersten Auftretens des Farbstoffs scheint zum Teil von der GroBe der injizierten Dosis 
abzuhangen. Nach Injektion von 50 mg erfolgte die erste Ausscheidung bei Leber­
gesunden nach durehschnittlich 15 Minuten, bei Leberkranken nach 32 Minuten; nach 
Injektion von 150 mg nach durchschnittlich 9 Minuten bei Gesunden und nach 11-13 Mi­
nuten bei Kranken. Die Gesamtausscheidung betrug nach Injektion von 50 mg bei Gesunden 
im Mittel 22 mg (40-50°/8); bei Funktionsstorungen der Leber schwankte sie zwischen 
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5 Und 12 mg (durchschnittlich 25 Ufo), ging, aber in ganz vereinzelten Fallen auch unter 5 mg 
herunter. 

F. Rosenthal und v. Falkenhausen'haben zu gleicher Zeit ahnliche Untersuchungen 
mit Methylenblau ausgefiihrt. 

Es wurden 5 ccm einer 2 Ufoigen MethylenblaulOsung subcutan injiziert und der Duodenal­
saft in Abstanden von 5-10 Minuten aufgefangen. Der Farbstoff wird als Leukobase 
ausgeschieden und fur Nachweis erfolgt durch Fallen des Saftes mit Bleiacetat und Kochen 
der zentrifugierten Losung mit Essigsaure, worauf wieder Blaufarbung eintritt. Das Me­
thylenblau laBt sich noch in Verdiinnung von 1 : 300 000 nachweisen. AuBerdem gestattet 
die Umwandlung der ausgeschiedenen Leukobasen in den Farbstoff die Erfassung der ganzen 
Skala der mit der Galle ausgeschiedenen Farbstoffvarianten, wii.hrend bei anderen cholo­
philen Farbstoffen die Chromogenvarianten nicht erfaBt werden und sich daher dem Nach­
weise entziehen. 

Rosenthal und v. Falkenhausen stellten folgendes beziiglich der Farb­
stoffausscheidung in der Galle fest: Bei gesunden Menschen beginnt die Methylen­
b1auausscheidung durch die Galle in 55 bis 95 Minuten; bei allen Ikterusformen 
ist die Ausscheidung betrachtlich beschleunigt (15 bis 30 Minuten) .. Eine gleiche 
Bes9hleunigung fand sich auch bei einer Reihe anderer Leberkrankheiten (Cir­
rhosen, Hepatitis acuta, Cholangitis" Cholelithiasis) sowie bei Infektionskrank­
heiten mit Leberschadigung. Auf Grund ihrer Befunde sehen die Autoren 
in ihrer Probe einen sehr empfindlichen Gradmesser selbst geringfiigiger, im 
klinischen Bilde zuriicktretender Leberschadigungen. Dii tt mann bestatigte 
die Befunde von Rosenthal und v. Falkenhausen; Hamid dagegen konnte 
keine zeitlichen Unterschiede in der Farbstoffausscheidung nach Methylenblau­
injektion lJei Gesunden und Leberkranken feststellen. 

Beim Methylenblau zeigt sich also ein anderes Verhalten der Farbstoff­
elimination durch die Galle als beim Tetrachlorphthalein, indem ersteres bei 
Erkrankungen der Leber beschleunigt ausgeschieden wird, letzteres aber ver­
zogert. Das ist auch beim Indigcarmin der Fall, mit dem Lepehne und 
Hatieganu arbeiteten. 

Es werden von diesem Farbstoff 2 ccm einer 1 %igen Losung intravenos injiziert. Der 
abflieBende Duodenalsaft wird in Abstanden von 5 zu 5 Minuten aufgefangen. Enthalt er 
den Farbstoff, so zeigt sich das an dem deutlichen Farbenumschlag von goldgelb in griin bei 
Beginn der Ausscheidung. 

Die Ergebnisse dieser Methode sind im wesentlichen die folgenden: Beim 
Gesunden erscheint der Farbstoff durchschnittlich 15-60 Minuten post injec­
tionem, bei CholedochusverschluB, oder Ikterus kann jede Ausscheidung des 
Farbstoffes in der Galle feWen oder sie ist stark verzogert, ebenso wie bei einer 
Reihe anderer Leberkrankheiten. Einzelheiten ergeben sich aus der Tabelle 
S. 478. 

Eine gewisse storende Beeinflussung erfahren die im vorstehenden geschil­
derten chromocholoskopischen Proben dadurch, daB die Farbstoffe, sowohl 
Methylenblau wie auch Indigocarmin, nicht durch die Galle allein, sondern 
auch von den Magendriisen ausgeschieden werden (Saxl und Scherf, Weil­
bauer). Immerhin sind die mit dem Magensaft sezernierten Mengen so gering, 
daB eine intensivere Farbung der Galle dadurch nicht verursacht wird (Hamid, 
Weilbauer). Die Proben behalten daher ihre Berechtigung als Methode zur 
Leberfunktionspriifung. Sie s,tellen aber vom rein praktischen Stand­
punkt aus keine so wesentliche Bereicherung dar; weil man durch 
ihn nicht viel mehr erfahrt als durch a,ndere viel einfacherere Ver­
fahren, z. B. den Urobilinnachweis. 
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Ta.belle V. 
Verhalten der einzelnen Leberkrankheiten bei der Indigcarminprobe. 

Gesunde . 

Icterus catarrhalis 
CholedochusverschluB 
Tumormetastasen in der Leber 
Lebercirrhose . 
Cholecystitis chron. mit groBer 
... ,Leber .. 
Cholangitis chron. 
Schwere Stauungsleber 

Cholecystitis acuta 
Cholelithiasis (Intervall) . 
Leichte Stauungsleber . 
Geringe Tumormetastasen . 
Cystenleber 
Echinokokkusleber 
Hamolytischer Ikterus 
Perniziose Anamie 

Lues hepatis . 
ohne Ikterus . 

I Beginn der Aus· I 
scheidung (Minuten) 

15-45' 
40' 

25-60' 
30-60' 
10-20' 

} ganzfehlend oder stark 
verzogert 60-180' 

verzogert 

I 

normal 

normal 
verzogert 

Autor 

Lepehne, Hatieganu 
Einhorn-Laporte 
Hesse-Worner 
Tonietti 
Borchardt (bei intravenoser In-

jektion des Farbstoffs) 

Lepehne, Hesse-Worner 
Einhorn-Laporte 
Borchardt, Tonietti, Weilbauer 

Lepehne, Hatieganu, Hesse-
Worner 

Hatieganu, Hesse-Havemann 
Borchardt 

Um so groBeres Interesse beansprucht aber die Chromocholoskopie aus 
pathologisch-physiologischen Gesichtspunkten. Offenbar ist der Sekretions­
mechanismus bei den einzelnen Farbstoffen ein verschiedener, wie sich schon 
aus der Tatsache ergibt, daB einzelne Farbstoffe (Indigocarmin, ebenso Kongorot, 
Lepehne, und Tetrachlorphthalein) bei Parenchymschadigungen verzogert, 
Methylenb1au aber schneller in der Galle erscheint. 

Was letzteren Befund betrifft, so sind Rosenthal und v. Falken­
hausen geneigt, in einem gestorten Speicherungsvermogen und in einer ge­
steigerten Permeabilitat der kranken Leberzelle die Ursache fiir die schnell ere 
Ausscheidung des Methylenblaus zu suchen. Sie stiitzen sich dabei einerseits 
auf die Befunde friiherer Autoren (Schlecht, Pari), wonach die LeberzeUen 
auf Schadigungen irgendwelcher Art mit einer EinbuBe ihres Farbstoffspeiche­
rungsvermogens reagieren, andererseits auf Erfahrungen bei degenerativen 
Nierenerkrankungen, wo ebenfalls abnorme Durchlassigkeit gegen Farbstoffe 
nachgewiesen ist. Damit ist das abweichellde Verhalten anderer Farbstoffe 
wie des Indigcarmins natiirJich nicht geklart. Infolge der verschiedenartigen 
Beziehungen der Farbstoffe zu den Kupfferzellen und den Parenchymzellen 
der Leber, bei der Mannigfaltigkeit ihrer chemischen Konstitution und der 
physikalisch-chemischen Eigenschaften sowie der dadurch bedingten wechselnden 
Affinitat zu den intracellularen und sekretorischen Strukturgruppen sind die 
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Verhaltnisse im Augenblick noch schwer iibersehbar und kaum befriedigend 
zu erklaren. 

Wahrend die geschilderten Methoden darauf beruhen, die GroBe der Aus­
scheidung des injizierten Farbstoffes durch die Leber festzustellen, hat Rosen­
thal (Baltimore) untersucht, wie lange Phenoltetrachlorphthalein im Blute 
kreist, von der Vorstellung ausgehend, daB die Leber je nach ihrer Funktions­
tiichtigkeit die Fahigkeit hat, den Farbstoff dem Blute schneller oder lang­
samer zu entziehen. So ist bei Runden nach intravenoser Injektion von 5 mg 
pro Kilogramm Gewicht schon nach 30 Minuten, beim Menschen nach 40 bis 
60 Minuten kein Farbstoff mehr im Serum vorhanden.Bei Leberschadigung 
zirkuliert TetrachlorphthaJein sehr viel langer, so daB nach 1 Stunde noch 
3 bis 60% im Blute gefunden werden. Die starkste Retention findet sich beim 
Icterus catarrhalis. Auch nach 1 bis 2 Jahre zuriickliegender Erkrankung 
lieB sich durch verzogerte Ausscheidung des Farbstoffs noch leichte Leber­
schadigung nachweis en (Greenbaum und Brown). Bei volligem Chole­
dochusverschluB ist die Konzentration des injizierten Farbstoffs ill Blute 
nach 60 Minuten ebenso hoch wie nach 15 Minuten (Ottenberg und Rosen). 
Diese Befunde wurden auch von anderer Seite bestatigt. Gelegentlich treten 
aber nach den Injektionen des Farbstoffs Nebenerscheinungen, wie Venen­
thrombosen, und bei Leberkranken Schmerzen in der Lebergegend auf (Piersol 
und Bockus, Greenbaum und Brown u. a.). 

Bei gleichzeitiger Verfolgung der Farbstoffausscheidung in der Galle und 
seiner Verweildauer im Blute zeigte sich gute Dbereinstimmung (Hoxie). 
Statt des Phenoltetrachlorphthaleins benutzte Delprat das Bengalrot. 

Anhangsweise sei hier erwahnt, daB auch die Ausscheidung injizierter Farbstoffe durch 
den Harn mehrfach zu Funktionspriifungen der Leber zu verwerten gesucht wurde. 
Chauffard hat bereits vor 25 Jahren Methylenblau injiziert und seine Ausseheidung im 
Harne bei Gesunden und Leberkranken untersucht. Bei letzteren soil eine eigentiimliche 
intermittierende Ausscheidung des Farbstoffes "Glaucurie intermittente" beobachtet werden, 
die dadurch zustande kommt, daB bestimmte regulierende Einfliisse der Leber auf die 
Nierentatigkeit bei hepatischen Funktionsstorungen wegfallen. AuBer einigen Disser­
tationen in franzosiseher Sprache liegen Imine weiteren Mitteilungen zu dieser Frage vor. 

Von anderen Gesichtspunkten ging spater Roc h aus. Er verfolgte e benfalls die Methylen­
blau-Ausscheidung im Harn, aber naeh oraler Verabfolgung von 2 mg des Farbstoffes. 
Von der gesunden Leber solI diese Farbstoffmenge voilstandig zuruckgehalten und ver­
arbeitet werden, so daB es nicht zur Ausscheidung von Methylenblau im Harne kommt, 
wahrend bei Menschen mit funktionsgestorter Leber infolge erhohter Permeabilitat ihrer 
Zellen Blaufarbung vorwiegend des 4 Stunden naeh der Einnahme des Farbstoffes entleerten 
Harnportion beobaehtet wird. Babaliantz, Syrtlanoff u. a'.·halten diese Probe fur ein 
sehr scharfes Reagens auf Leberschadigung. 

Neuere Untersucher (Kirch und Maslowski) erhielten aueh bei Lebergesunden positive 
Resultate (Ausscheidung des Methylenblaus im Harne), andererseits bei manchen Leber­
kranken negative Ergebnisse. Bemerkenswert ist aber an ihren Befunden, daB in 50% 
der untersuchten TuberkulosefaIle schon nach Einnahme von 1 mg eine Ausscheidung des 
Farbstoffes im Harne auftrat, was moglicherweise auf Fettleber hinweist. Auch Cohn 
erhielt bei Gesunden in einem groBen Prozentsatz der FaIle positive Ausschlage. 

Abgesehen von der nichtbewiesenen theoretischen Voraussetzung Rochs, daB die 
gesunde Leber das ihr vom Darm zuflieBende Methylenblau abfange, die kranke es durch­
lasse, halt Cohn mit Recht die Probe fiir die Leberfunktionspriifung aueh auBerhalb nicht 
geeignet, weil fiir die Ausscheidung des Farbstoffes neben der Funktion des Leberparenchyms 
und der Speicherungsfahigkeit der Sternzellen noch andere auBerhalb der Leber gelegene 
Faktoren maBgebend sind; namlich peristaltische Tatigkeit des Magens, die Funktion cler 
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Darmepithelien, die je nach ihrem Funktionszustande den Farbstoff durchlassen oder 
speichern (Heidenhain) und schlieBlich die Permeabilitiit der Nierenepithelien. 

D. Stornngen des intermediaren Stotfwechsels der Leber. 
I. Eiwei.Bstoft'wechsel. 

Die Leber, ist ohne Zweifel ein Zentralorgan fUr den Umsatz des EiweiBes; 
hier findet sein Abbau zu den Aminosauren statt, hier werden diese desamidiert 
und das dabei freiwerdende Ammoniak zur Harnstoffsynthese verwertet. Die 
schon lange aufgerollte und noch heute erorterte Frage ist, ob klinische Sto­
rungen der Leberfunktion sich in abnormem Verlauf dieser verschiedenen 
Phasen des EiweiBstoffwechsels manifestieren konnen. 

1. Storungen der Harnstoffbildling. 
Die am meisten anerkannten Schmiedeberg - Hofmeisterschen Theo;ien 

des Reaktionsverlaufes bei der vitalen Harnstoffbildung nehmen das Ammoniak 
als ausschlieBliche unmittelbare Vorstufe des Harnstoffs an. Storungen der 
harnstoffbildenden Funktion der Leber muBten sich daher am ehesten in ver­
anderter Ausscheidung der N-haltigen Endprodukte des EiweiBstoffwechsels 
auBern. Bekanntlich entfallen von dem Stickstoff, den ein gesunder Mensch 
im Harne ausscheidet, 85-88% auf Harnstoff, 3-5% auf Ammoniak, etwa 
3 % auf Aminosauren, der Rest auf die ubrigen stickstoffhaltigen Stoffe, wie 
Harnsaure, Kreatinin u. a. Man hat oft versucht festzustellen, ob bei Erkran­
kungen der Leber diese Stickstoffverteilung im Harne verandert ist, ob ins­
besondere aus Verschiebungen des Verhaltnisses Harnstoff-N zu Ammoniak-N 
eine Insuffizienz der Harnstoffsynthese sich erkennen lasse. Zahlreiche altere 
Untersuchungen (zit. bei Weintraud), auf deren Wiedergabe wir verzichten 
mussen, in neuerer Zeit Arbeiten von Falk und Saxl, Frey u. a. haben ergeben, 
daB dieses Verhiiltnis bei lokalisierten Affektionen der Leber iiberhaupt nicht 
gestort ist, bei den diffusen Erkrankungen des Parenchyms (Cirrhosen, Leber­
atrophie, Intoxikationen) haufig eine, meist allerdings nur geringfiigige Ver­
mehrung des Ammoniak-N auf Kosten des Harnstoff-N vorhanden ist. 1m 
allgemeinen werden jedoch tiefergreifende Storungen der Harnstoffsynthese aus 
Ammoniak nicht beobachtet. Nur in den Terminalstadien diffuser Parenchym­
erkraDk.ungen kann sich gelegentlich schwere Leberinsuffizienz mit den Zeichen 
ausgesprochenen Versagens der Harnstoffsynthese entwickeln. So pflegt im End­
stadium der akuten gelben Leberatrophie der Antell des Harnstoff-N am Gesamt­
N auf 45-60% herabzusinken, der des Ammoniak-N sich auf 9-17% zu 
e~hOhen (Feigl- Luce, Stadie-v. Slyke). 

Besonders seitens der franzosischen klinischen Schule wurde neuerdings 
viel Arbeit darauf verwendet, auch leichtere Storungen dieser Art zu erkennen. 
So wurden besondere "Koeffizienten" der Unvollstandigkeit der Harnstoff­
bildung aufgestellt, die sich z. B. aus der Formel von Maillard 

Ammoniak-N 

Harnstoff-N + Ammoniak-N 
errechnen lassen sollen, ohne daB aber damit wesentlich andere Ergebnisse 
als friiher erzielt wurden. 
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Man hat sich schon friihzeitig gefragt, ob di~ leichte ErhOhung der Ammoniak­
werte des Harnes auf eine Schwache der Leber in bezug auf die Harnstoff­
bildung bezogen werden darf. Der bereits von Weintraud, Rumpf und 
Kleine u. a. erhobene Befund, daB bei Leberkranken, selbst schwersten Cir­
rhosen, groBe Dosen von Ammoniumsalzen restlos in Harnstoff umgesetzt 
werden, sprach nicht zugunsten dieser Auffassung. Den neueren Versuoh von 
Hetenyi, der nach Belastung der Leber durch Zufuhr von Ammoniumeitrat 
bei manchen Leberkfanken eine Verzogerung der Harnstoffbildung fand, kann 
daher auch keine groBere Bedeutung beigemessen werden, urn so mehr als 
kiirzlich Fiske und Karsner dmch Versuche an der isolierten Leber phosphor­
vergifteteter Katzen die ungestorte Umwandlung von Ammoniumcarbonat 
in Harnstoff trotz schwerster Schadigung der Leber feststellen konnten. 

Daher liegt viel naher, vermehrte Ammoniakausscheidung bei Leberkranken 
im allgemeinen nicht auf primare Storung der Harnstoffsynthese, sondern 
auf abnorme Saurebildung zu beziehen. Gelingt es doch, wie in neuerer 
Zeit Frey sowie Janney in Bestatigung alterer Versuche von Munzer zeigten, 
durch Alkalizufuhr das Harnammoniak der Leberkranken auf seinen Normal­
wert zuruckzufiihren. Bei akuter gelber Leberatrophie mit ihrer auBerordent­
lichen Steigerung der Ammoniakwerte spielt neben der Acidosis sieher auch 
eine verminderte Synthese eine Rolle, wobei noch zu beriicksichtigen ist, daB 
infolge des reichlichen Auftretens von Aminosauren auch das Angebot an 
Ammoniak erhoht sein kann. 

DaB die harnstoffbildende Tatigkeit der Leber, auch bei schweren Erkran­
kungen ihres Parenchyms, kaum Storungen erfahrt, ist im wesentlichen woW auf 
die relative Unempfindlichkeit dieser Funktion gegenuber Schadigungen 
zuruckzufiihren; konnte doch LOffler in Versuchen an der uberlebenden Leber 
zeigen, daB ,Harnstoffbildung aus Ammpniumsalzen anorganischer Sauren 
noch erfolgt, selbst wenn die Reaktion der Durchstromungsflussigkeit stark 
sauer geworden ist. Die Leber sucht also in erster Linie die Ammoniakver­
giftung zu bekampfen, auch wenn dadurch eine Saureintoxikation entstehen 
kann. So muB man wohl annehmen, daB der wichtige Vorgang der Am­
moniakentgiftung durch Kuppelung mit Kohlensaure trotz schwerer Schadi­
gungen mit groBter Zahigkeit aufrecht erhalten wird. 

Man konnte aber auch an eine kompensatorische Harnstoffsynthese 
in anderen Organen denken: denn ebenso wie der Leber ihre zentrale Stellung 
hinsichtlich der Gallenfarbstoffbildung neuerdings bestritten wird, zieht man 
jetzt auch ihre Sonderstellung als harnstoffbildendes Organ immer mehr 
in Frage. 

Auf Grund der bekannten Experimente Schroders wurde die Leber Uf­

spriinglieh als ,das wesentliehe, wenn nieht einzige harnstoffbildende Organ 
angesehen. Die spateren Versuche an Tieren mit Eckscher Fistel von Nencki, 
Pawlow und Zaleski einerseits, Biedl und Winterberg andererseits wider­
sprachen ihren Ergebnissen; wenn insbesondere nach den Experimenten der 
letzteren Autoren aueh andere Organe an der Beseitigung zugefiihrten Ammoniaks 
beteiligt zu sein schienen, so ist aber zu beriicksichtigen, daB Versuche an Fistel­
tieren keine Schlusse zulassen, da bei ihnen nach neueren Untersuchungen 
keine der Leber zugesehriebeneFunktion eine EinbuBe erleidet (Enderlen, 
Hotz und Magnus - Alsleben). Mehr Beweiskraft haben Befunde von Folin 
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und Denis und ihren Schiilern sowie von Fiske und Summer, die aus Amino­
sauren Harnstoffbildung auch dann noch feststellten, als die Leber voJIig aus 
dem Kreislauf ausgeschaltet war. Kiirzlich haben Gottschalk und Nonnen­
bruch iiber gleiche Ergebnisse an leberexstirpierten Kaltbliitern berichtet . 
.Andererseits haben Mann und Maga th ein starkes Absinken der Harnstoff­
bildung beim Hunde nach Leberexstirpation beobachtet. Mag auch die Uber­
tragung dieser Versuche auf den Mensoo.ennicht ohne weiteres statthaft sein, 
so muB doch'mit der Tatsache extrahepatischer Harnstoffbildung 
aus Ammoniak ~hnet werden, zumal auch bei so schweren Erkrankungen 
wie der akuten gelben Leberatrophie noch erhebliche Mengen von Harnstoff 
gebildet werden; ob die kompensatorische Harnstoffsynthese auBerhalb der 
Leber ein etwaiges Versagen derselben in dieser Beziehung bei leichteren Krank­
heiten verdeckt, wird damit nicht entschieden. 

2. Storungen im Abbau der Aminosli.uren, Aminacidurie und Aminacidli.mie. 
In enger Beziehung zur Harnstoffbildung steht der Abbau der Aminosauren. 
Wohl alles im Korper gebildete Ammoniak entsteht durch Desamidierung 

der Aminosauren; sie sind daher ebenso wie die meisten Amine (Loffler) Vor­
stufen des Harnstoffs. Die Desamidierung in der Leber stellt einen oxydativen 
Vorgang dar. Sie erfolgt auf dem Wege iiber die Oxyaminosauren, welche 
an dem die Aminogruppe tragenden C-Atom eine Hydroxylgruppe enthalten. 
Bei der Ammoniakabspaltung entsteht die zugehorige Ketosaure (Neubauer). 
Vielleicht kommt auch eine hydrolytische Desamidierung vor, die zur ent­
sprechenden Oxysaure fiihrt (Kotake). 

Man ist der Frage nachgegangen, ob Storungen der Leberfunktion auch in einer 
Schwache des Desamidierungsvermogens hervortreten konnen, d. h. 
in einer vermehrten Ausscheidung von Aminosauren. Diese kommen schon 
im normal en Harne in allerdings sehr geringer Menge vor (Embden u. a.). 
Mittels der von Henriques und Sorensen angegebenen Methode der Formol­
titration wurde gefunden, daB beim nichtleberkranken Menschen der in 24 Stunden 
ausgeschiedene Aminosauren-Stickstoff im Harn 1-3% des gesamten elimi­
nierten N tragt. Die absolute Menge des Aminostickstoffs schwankt zwischen 
0,05 bis 0,35 g pro die (Henriques, Yoshida, Falk und Hesky, Falk und 
Saxl, Landsberg, Masuda, Frey, Labbe und Bith, Zandren). Hohere 
Werte einzelner Autoren erklaren sich vielleicht durch die Art der Ernahrung 
(Masuda), wenn auch Gli.i.Bner, Frey u. a. insbesondere dem N-Gehalt der 
Nahrung keine groBere Wirkung auf die relativen Aminosaurewerte im 
Harne zuschreiben konnten. Die Aminosaurenausscheidung ist nun bei ge­
wissen Leberkrankheiten erhOht; sie kann bis I g Aminostickstoff pro Tag 
betragen. Falk und Saxl fanden bei Tumoren der Leber 3,7% des Gesamt-N 
als Aminostickstoff, bei Ikterus bis zu 4,6%, sehr hohe Zahlen (6,6%) bei Leber­
cirrhose. Diese Autoren stellten auch fest, daB der von ihnen sog. Peptid­
Stickstoff, d. h. der erst nach Spaltung mit Salzsaure formoltitrierbare Amino­
sauren-N, der bei Gesunden durchschnittlich I % des Gesamt-N betragt, bei 
einzelnen Leberkrankheiten (besonders bej Cirrhose) bis auf 6% vermehrt 
sein kann. Bier sah die groBte Aminosaureausscheidung bei Cirrhose; Frey 
fand ebenfalls bei Cirrhose Stauungsleber und Amyloidosis hepatis eine ErhOhung 
der Aminosauren-Fraktion, nicht aber bei Stauungsikterus, Tumoren und 
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Lues hepatis. Nach den Untersuchungen Masudas soll besonders beirn. Tumoren 
der Leber die Ausscheidung des Aminosauren,-N vermehrt sein. GlaBner 
fand die Steigerung der Aminosaurenwerte am betrachtlichsten bei Carcinom 
und ChThose, sehr stark auch bei alkoholischer FettIeber und sehr deutlich bei 
katarrhalischem Ikterus und Leberlues. Lab be und Bi th sahen in den spateren 
Stadien der Cirrhose, bei primaren Lebertumoren sowie leichter Cholangitis 
stets erhohte Aussche~dung irn. Harn, bei leichtem Icterus catarrhalis und un­
komplizierter Cholelithiasis dagegen normale Werte. Nach Zandr en fallen 
bei Tuberkulosen mit Fettleber durchschnittli<3h 4,2%, mit Amyloidleber 5% 
des Gesamtstickstoffs auf Aminosaurenstickstoff. Bei akuter Leberatrophie 
werden, wie schon lange bekannt, die hochsten Werte gefunden, bis 120/ 0 und 
mehr, das sind mindestens 5 g Saure pro Tag. In giinstig ausgehenden Fallen 
mit kraftigen Regenerationserscheinungen konnen die Werte auch normal 
bleiben (Zandr en). 

Der Befund groBerer Mengen von Aminosauren im Harn ist besonders fUr die Diagnose 
der akuten gelben Leberatrophie von groBer Bedeutung. Seit Frerichs im Harne dieser 
Kranken Leucin und Tyrosin gefunden, wird der Nachweis dieser beiden infolge ihrer 
charakteristischen KrystaIlform· besonders leicht kenntlichen Aminosauren im klinischen 
Laboratorium meist durch mikroskopische Untersuchung gefiihrt. Wenn diese Sauren 
in groBer Menge erscheinen, mag der krystallographische Nachweis geniigen, wo es sich aber 
um kleine Mengen handelt, ist die mikroskopische Identifizierung mit Fehlerquellen behaftet; 
insbesondere werden Tyrosinnadeln leicht mit Hamatoidinnadeln verwechselt, die sich im 
Urinsediment von Ikterischen nahezu konstant finden sollen (Dorner); Leucinkugeln aber 
ahneln sehr den Krystallen von harnsaurem Ammonium. Auch Vorbehandlung des Hames 
nach Huppert geniigt dann nicht (Gobel), sondern es muB gleichzeitig mit der Formol­
methode oder nach van Slyke der Nachweis einer Erhohung der Aminosaurenfraktion 
im Harne gefiihrt werden bzw. durch Schmelzpunkt oder Elementaranalyse ihre Identitat 
festgestellt werden. Man muB daher z. B. den Befunden von Geronne, der auch in groBerer 
Zahl von Fallen mit Icterus catarrhaIis und CholedochusverschluB Leucin und Tyrosin 
im Ham mikroskopisch nachgewiesen zu haOOn glaubt, zweifelnd gegeniiberstehen, denn, 
wie schon erwahnt, nicht einmal in allen Fallen von Leberatrophie kann mit einwandfreien 
Methoden Leucin und Tyrosin nachgewiesen werden. Die positive Millonsche Tyrosin­
reaktion im eiweiBfreien Ham solI nach Eppinger einen gewissen Anhalt fUr reichliche 
Anwesenheit von Aminosauren geben. 

Aus dem Vorstehenden geht. jedenfalls hervor, daB Hyperaminacidurie 
bei einer groBen Zahl von Leberkrankheiten vorkommt; aber die Ausschlage 
weichen bei den verschiedenen Erkrankungen nicht so voneinander ab, daB 
differentialdiagnostische Schliisse sich daraus ableiten lassen. Starkere Unter­
schiede hoffte man durch orale Verabreichung reiner Aminosauren bzw. Ge­
mischen solcher (z. B. Erepton oder Rectamin) oder auch von Pepton (Labbe­
Bith) zu erzielen. Nachdem Landau .schon friiher derartige Untersuchungen 
angestellt, hat WOhl GlaBner als erster solche Versuohe systematisch zum 
Zwecke der LeberfunktionspriifutJ,g ausgefiihrt. Er fand, daB normale Menschen 
selbst groBere Mengen (bis zu 25 g) verschiedener Aminosauren (Alanin, Glyko­
koll, Leucin, Asparaginsaure) verarbeiteten, wahrend im Gegensatz hierzu 
Leberkranke die zugefiihrten Sauren nicht vollstandig abbauten, sondern zum 
groBen Teil (20-900f0) wieder ausschieden. Indessen verhielten sich die ver­
schiedenen Kranken nicht gleichartig: Patienten mit Stauungsleber, Leber­
carcinom und Icterus catarrhalis reagierten nicht anders wie Gesunde, wahrend 
Falle von Fettleber, Leberlues und Cirrhose eine betrachtliche Vermehrung 
der Aminosaurenfraktion im Harne hatten. Zu ahnlichen Resultaten beziiglich 
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der alimentaren Hyperaminacidurie kamen auch Jastrowitz und spater 
Falk und Saxl, die bei einigen Fallen von Cirrhose auch ein Ansteigen der 
Peptidfraktion nach Glykokollverfiitterung sahen. Gegen die Resultate der 
genannten Autoren wurde aber der Einwand erhoben, daB zu groBe Mengen 
von Aminosauren verabfolgt worden seien und eine erhohte Ausscheidung 
derselben sich nicht ohne weiteres im Sinne des Vorhandenseins einer Leber­
insuffizienz ve~erten lieBe, da bei Zufuhr groBer Mengen auch Gesunde einen 
Teil derselben unverwertet eliminierten. So fand Frey, der die Formolmethode 
benutzte, bei Gesunden und Leberkranken nach Verfutterung groBerer Quanti­
taten in der absoluten Ausscheidung keine wesentlichen Unterschiede, ebenso 
wie Tachau undIshihara. Masuda hat von diesem Gesichtspunkte aus nur 
kleine Mengen verabreicht und festgestellt, daB nach Verfutterung von 5 g Alanin 
oder Glykokoll Lebergesunde 20-30% der eingefiihrten Sauren unverandert 
ausschieden, wahrend an Cirrhose, Icterus catarrhalis und Carcinoma hepatis 
leidende Kranke 40-50%- im Harne wieder eliminierten. Eppinger wies darauf 
hin, daB die schwereren FaIle von sog. Icterus catarrhalis, die auf dem Boden 
einer Parenchymerkrankung entstanden seien, sich durch ausgesprochene ali­
mentare Aminacidurie von den harmloseren Fallen des Duodenalikterus 
differentialdiagnostisch abgrenzen lieBen. 

1m einzelnen sind die Ergebnisse des Studiums der alimentaren Aminacidurie 
zwar nicht ganz ubereinstimmend, diese scheint aber bei gewissen diffusen 
Parenchymerkrankungen wie Lebercirrhose, Stauungsleber, schwerem Ikterus 
und Fettleber doch ein ziemlich konstantes Symptom zu sein. 

Wenn vermehrte Ausscheidung von Aminosauren im Harn vorhanden, 
findet sich auch eine Erhohung des Aminosaurenspiegels im Blute, 
dessen genaue Ermittelung seit der Einfiihrung der Formoltitrationsmethode, 
der Bangschen Mikromethode, der Folinschen colorimetrischen Methode und 
besonders des von van Slyke angegebenen gasometrischen Verfahrens sowie 
einer auf diesem Prinzip beruhenden Halbmikromethode groBe Fortschritte 
gemacht hat. 

Ubereinstimmend haben aile Untersucher gefunden, daB das Blut gesunder 
Menschen und Tiere im nuchternen Zustande einen ziemlich konstanten Gehalt 
an Aminostickstoff, beim Menschen zwischen 3 und 10 mg% schwankend, 
enthaIt (v. Slyke und Meyer, Slosse, de Snoo, Gyorgy und Zunz, Bock, 
Okada und Hayashi, Gobel, Rosenbaum u. a.). Bei Leberkranken ist 
dieser Wert haufig erhOht; mittels einer indirekten Methode, durch Bestimmung 
des sog. Residual~N, d. i. die Differenz zwischen Gesamtrest-N und Harnstoff-N, 
hatten dies schon Chauffard, Brodin, Oddo gefunden. Bei Lebercirrhose, 
Carcinom der Leber, schwerem Ikterus kann der Aminostickstoff des Blutes 
das 3- bis Mache der Norm betragen (Rosenbaum). Entsprechend denliJ.teren 
Befunden von Neuberg und Richter, die in Fallen von akuter gelber Leber­
atrophie einzelne Aminosauren auf dem Blute isolieren konnten, finden sich 
die hochsten Werte bei dieser Erkrankung (Stadie und van Slyke, Luce und 
Feigl, letztere in einem Falle am Tage vor dem Tode sogar 115 mg% = 65 des 
Gesamtrest-N). Bei phosphorvergifteten Kaninchen beobachtete Bang ebenfalls 
sehr hohe Zahlen fUr die Aminosaurenfraktion des Blutes. Sch weriner findet 
im Gegensatz zu diesen Befunden bei schweren Leberkrankheiten weniger 
eine ErhOhung des Aminosaurenstickstoffs als des Peptidstickstoffs im Blute. 
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Intravenos eingefiihrte Aminosauren verschwinden sehr schnell aus dem 
Blute, weil die Organe, in erster Linie Leber und Muskeln, groBe Mengen von 
Aminosauren speichern und'verarbeiten konnen (van Slyke und Meyer, 
FoHn und Denis). Gottschalk und Nonnenbruch betonen auf Grund 
eigener Versuche, daB die Leber keineswegs der alleinige Ort fiir Aufstapelung 
und Abbau der Aminosauren sei. Die Aussicht, auf diesem Wege Einblick 
in Storungen der Leberfunktion zu erhalten, ist daher gering; immerhin konnte 
Rosenbaum bei lelierkranken Kindern und Erwachsenen nach Einfiihrung 
von Aminosauren in die Blutbahn einen Unterschied gegeniiber nor­
malen Individuen insofern feststellen, als die Erhohung der Aminosaurenfraktion 
im Blute ausgesprochener war und langere Zeit andauerte; die Ausschlage 
waren aber nicht besonders groB. 

Durch orale Zufuhr weniger von EiweiB als von reinen Aminosauren bzw. 
Aminosaurengemischen wird der Spiegel des Aminostickstoffs bei gesunden 
Menschen und Tieren deutlich erhoht (v. Slyke und Meyer, FoHn und Denis, 
Bang, Gyorgy und Zunz u. a.). Nach Verabfolgung von 20 g des Amino­
saurengemisches ".R,ektamin" fand neuerdings v. Falkenhausen bei Leber­
gesunden nach 30 Minuten einen Anstieg des Aminosaurenspiegels um 50% 
des Ausgangswertes, nach 60 Minuten bereits wieder einen Abfall der Werte. 
Bei Leberkranken ohne Ikterus iiberschritten die nach einer halben Stunde 
gefundenen Werte die Normalwerte manchmal erheblich; bei Ikterischen erfoJgte 
iiberhaupt keine Steigerung der Aminosaurenfraktion des Blutes offenbar 
wegen unvollkommener bzw. verlangsamter Resorption der Aminosauren 
im Darm. 

Wenn die alimentare Hyperaminacidamie auch bei Leberkrank­
heiten relativ gering ist, so kommt dies wohl daher, daB die verschiedensten 
Organe zufolge ihres Speicherungsvermogens fiir Aminosauren den UberschuB 
dem Blute sehr schnell entziehen. AuBerdem scheint die Nierenschwelle fiir 
die Elimination der Aminosauren sehr niedrig zu liegell, so daB sehr schnell 
Ausscheidung mit dem Harne eintritt, wie die alimentare Aminacidurie lehrt; 
es liegt hier etwas Ahnliches vor wie bei der alimentaren Lavulosurie der Leber­
kranken, die schon bei sehr geringer Steigerung des Lavulosespiegels im Blute 
Lavulose ausscheiden (Isaac). In noch hoherem MaBe fiihrt intravenose bzw. 
rectale Zufuhr von Aminosauren zu Aminacidurie, vielleicht weil infolge teil­
weiser Umgehung der Leber eine hier stattfindende Umpragung oder besondere 
Bindung der zirkulierenden Aminosauren, die sie fUr die Gewebszellen leichter 
angreifbar macht und vor Ausscheidung durch die Nieren schiitzt, ausbleibt 
(Gottschalk und Nonnenbruch). Diese Verhaltnisse erschweren es daher 
sehr, auf Grundlage der alimentaren Hyperaminacidamie eine Funktions­
priifung der Leber aufzubauen. 

Fragen wir zulli Schlusse, warum bei Leberkrankheiten der Aminosauren­
stoffwechsel gestort ist, so liegt am naclisten, an eine Schwache des Desami­
nierungsvermogens zu denken, die im Gefolge von Leberschadigungen nicht 
nur bei Belastung mit der Leber mit groBen Dosen von Aminosauren (relative 
Insuffizienz mit alimentarer Aminacidurie), sondern .auch bereits bei 
gewohnlicher Emahrung hervortritt (s p 0 n tan e Ami n a c i d u rie). Bisher Hegen 
direkte experimentelle Hinweise fiir eine solche Storung kaum vor. Nur Isaac 
zeigte, daB im, Gegensatz zur normalen Leber in der iiberlebenden Leber 
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phosphorvergifteter Hunde aus, dem Durchstromungsblute zugesetztem Leucin 
und Tyrosin durchweg weniger Aceton entsteht als aus anderen lricht N-haltigen 
acetonbildenden Substanzen, und hat dies auf verminderte Desamidierung 
zuriickgefiihrt. Isaac hat aber schon in einem im Jahre 1913 erstatteten Referate 
iiber die Funktionspriifung der Leber darauf hingewiesen, daB erhohte Amino­
saurenausscheidungneben einer funktionellen Sch wache der Leber auch er­
hohten Z e II z erfall bedeuten konne, und damals gesagt: "Es wiirde diese nur mit 
feineren Methoden feststellbare maBige Vermehrung der Aminosauren im Harne 
der Leberkranken den geringsten Grad des Prozesses darstellen, den Frerichs 
vor 70 Jahren bei der akuten gelben Leberatrophie beschrieben hat, wo infolge 
der enormen Destruktion' der Leberzellen eine ganz betrachtliche Ausschwem­
mung der Aminosauren, sogar der hoheren, wie des Leucins und Tyrosins statt­
findet." Herabsetzung der Desamidierungsfahigkeit und vermehrtes Auf­
treten von Aminosauren konnen also miteinander konkurrieren. Dem letzten 
Jahrzehnt entstammende Untersuchungen haben nun tatsachlich ergeben, 
daB die Leber auf selbst geringgradige Eingriffe in wen Chemismus mit er­
hohtem Zellzerfall reagiert. Allgemein bekannt sind die Versuche von Hashi­
moto und Pick geworden, welche in der Meerschweinchenleber nach Injektion 
kleinster Serummengen eine erhebliche Vermehrung des Reststickstoffs (erhohte 
intravitale Autolyse) feststellten, ein Befund, der durch Experimente von 
Bieling, Gottschalk und Isaac u. a. bestatigt und in verschiedener Richtung 
erweitert wurde. Sehr wahrscheinlich iiben aber auch schon die unter physio­
logischen Verha1tlrissen vom Darm aus in die Leber gelangenden Abbauprodukte 
des EiweiBes solche R'eizwirkungen im Sinne einer intravital en Autolyse aus. 
Besonders bei einseitiger iiberreicher EiweiBzufuhr und Resorption hoher mole­
kularer EiweiBabbauprodukte kann dies der Fall sein (Junkersdorf). Was 
die A,minosauren selbst betrifft, so fanden Nonnenbruch und Gottschalk 
nach intraduodenaler Einfiihrung derselben im Lebervenen- und Pfortaderblut 
einen gleich hohen Gehalt an Aminostickstoff, was von den Autoren ebenfalls 
durch vermehrten ZelleiweiBuntergang unter Einwirkung der die physiologi­
schen Reize iibersteigenden Aminoacidamie erklart wird. FUr solche Reiz­
wirklmgen ist, wie Junkersdorf gezeigt hat, die Leber unter bestimmten 
Funktionszustanden besonders empfanglich. Es ist daher verstandJich, wenn 
dies bei funktionsgeschadigtem Organe noch starker hervortritt. So ist letzten 
Endes der komplexe Vorgang der Storung des Aminosaurenstoffwechsels sowohl 
auf verminderten Abbau der Aminosauren wie auf vermehrte Bildung der­
selben durch erhohten EiweiBzerlall in der Leber zuriickzufiihren. 

3. Das Verhalten der anderen Stoffwechselendprodukte. 
Kreatin und Kreatinin. 

Die Frage, ob die Leber auch fiir die Bildung des Kreatinins von Bedeutung 
ist, wurde verschiedentlich studiert; ein Beweis dafiir wurde von einzelnen 
Autoren in der Verminderung der Kreatininausscheidung bei Leberkrank­
heiten und bei Phosphorvergiftung gesehen (Mellanby, Rubinato, Lefman, 
Orioli). Andere sahen keine Unterschiede zwischen Lebergesunden und Leber­
kranken (Posselt, Scaffidi, Ishihara). Neuerdings sprechen sich Mann 
und Magath auf Grund wer Versuche am leberexstirpierten Hunde dafiir 
aus; daB die Leber keine spezifische Rolle im KreatinstoHwechseI spielt. 
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Harnsaure. 
Dem Verhalten der Harnsaureausscheidung bei Leberkrankheiten wurde 

schon von den alteren Autoren Aufmerksamkeit geschenkt· (Literatur bei un­
mann). Die Ergebnisse ihrer Untersuchungen lassen aber keine eindeutigen 
Schliisse zu. Aus der neuen Arbeit von Ullmann geht hervor, daB klare Be­
ziehungen zwischen GroBe der endogenen Harnsaurewerte im Harn und den 
verschiedenen Leberaffektionen nicht bestehen; die hohen Werte bei Leber­
atrophie und einzelnen Fallen von Icterus catarrhalis erklaren sich durch den 
starken Kernzerfall. Beziiglich der Harnsaureausscheidung in der Galle vgl. S. 475. 

4. Anderungen in der Zusammensetzung des BluteiweiBkorpers. 
Wahrend in einer schon hinter uns liegenden Ara klinischer und experi­

menteller Erforschung der Leberfunktion die Diskussion - soweit der Eiweill­
stoffwechsel in Betracht kam - sich im wesentlichen um Harnstoffbildung und 
Aminosaurenstoffwechsel bewegte, haben aus neuerer Zeit stammende Unter­
suchungen gelehrt, daB der Leber eine wesentliche, wenn vielleicht auch nicht 
ausschlieBliche Bedeutung nicht nur fiir den Abbau des EiweiBes, sondern auch 
fiir seinen Aufbau und seine Speicherung zukommt. Die Leber vollzieht 
aus den ihr vom Darme zuflieBenden Aminosauren die Synthese zuarteigenem 
EiweiB und sie hat entsprechend der Glykogen- und Fettspeicherung auch die 
Fahigkeit, EiweiB in ihren Zellen zu stapeln (ZelleinschluBeiweiB, Reserve­
eiweill), um es bei Bedarf dem Organismus wieder zuzufiihren (Seitz, Grund, 
Berg, Oahn - Bronner, Junkersdorf). Die Eiweillspeicherung in der 
Leber scheint zwar quantitativ nicht sehr betrachtlich zu sein und in ihrer 
Bedeutung hinter den Glykogen- und Fettdepots stark zuriickzutreten, aber 
aus der Funktion der Leber als Eiw~iBreservoir kann man doch folgern, daB 
von hier aus (vielleicht unter Mitwirkung des vegetativen Nervensystems). 
die Verteilung der EiweiBkorper des Blutplasmas reguliert wird. Aus Unter­
suchungen am leberexstirpierten Kaltbliiter schlieBen aHerdings N onnen­
bruch und Gottschalk, daB Bildung und Wiederersatz der Serumproteine 
nicht an die Leber aHein gebunden, sondern eine ubiquitare Zellfunktion seL 

Experimentelle und klinische Erfahrungen scheinen aber doch zugunsten 
eines besonderen Einflusses der Leber auf die Zusammensetzung der Blut­
eiweiBkorper zu sprechen. Schon seit langerer Zeit ist das Schwinden bzw. 
die Verminderung des Blutfibrinogens bei Phosphorvergiftung und nach Exstir­
pation der Leber bekannt (Jakoby, Doyen, Whipple). NoIf fand, daB beim 
entbluteten Frosch nach Injektion von defibriniertem Blut sich schnell wieder 
Fibrinogen bildet, wahrend nach Leberexstirpation die Fibrinogenbildung 
ausbleibt; diesem Befunde stehen jedoch neue Versuche von Williamsen, 
Heck und Mann entgegen, die bei leberexstirpierten Tieren eine Unentbehr­
lichkeit der Leber ffir die Regeneration des Fibrins nicht feststellen konnten. 
Aber bei akuten und chronischen Erkrankungen der Leber ist der Fibrinogen­
gehalt des Blutes herabgesetzt (Whipple, Steiger). In seiner Verminderung 
erblicken Morawitz und Bierich die Ursache der cholamischen Blutungen. 

Full hat mittels der Wohlgemuthschen Methode und teils auch durch 
refraktometrische Bestimmung ebenfalls eine Verminderung des Blutfibrinogens 
bei Leberkranken festgestellt und auf Grund seiner Beobachtungen beim Men­
schen eine Funktionspriifung der Leber durch Bestimmung des Fibrinogengehaltes 
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des Blutes aufzubauen und daraus diagnostische und prognostische Folgerungen 
bei Erkrankungen der Leber zu ziehen versucht. Wenn nun auch tatsachlich 
in vielen Fallen das Fibrinogen vermindert ist, so lassen sich aber wegen der 
UnregelmaBigkeit der Befunde im einzelnen Falle keine bestimmten Schliisse 
ableiten (Isaac - Krieger und Riege, Mac Lester, Kisch); diagnostisch 
bedeutungsvoll ist aber die Beobachtung von Isaac - Krieger und Riege; 
daB bei ganz schweren Parenchymerkrankungen wie der akuten gelben Leber­
atrophie sich eine besonders starke Fibrinogenverminderung im Blute findet. 
Die schwankenden Ergebnisse im einzelnen riihren wohl daher, daB auch noch 
an anderen Stellen als der Leber, vielleicht im Knochenmark (P. Th. Miiller, 
Morawitz und Rehn) Fibrinogen gebildet wird. 

Man hat nun auch der Zusammensetzung der iibrigen EiweillkOrper des 
Blutes bei Leberkrankheiten Aufmerksamkeit geschenkt. Ruszyak, Barat 
und Kiirthy kamen bei ihren Untersuchungen zu keinen einheitlichen Ergeb­
nissen. Adler und StrauB. fanden jedoch bei Icterus catarrhalis und de­
struierenden Leberkrankheiten eine Rerabsetzung der Globulinfraktion des 
Serums, und zwar urn so starker, je schwerer die Erkrankung war; im Coma 
hepaticum nud bei akuter gelber Leberatrophie waren die Zahlen am niedrigsten. 

A. Adler hat bei den einzelnen Leberkrankheiten Veranderungen im Fibrino­
gengehalt nach Verabfolgung v.on Milch gesehen, und zwar bei degenerativen 
Erkrankungen Vermehrung des urspriinglich verminderten Fibrinogens, bei 
Cirrhosen und Icterus lueticus Verminderung des urspriingHch erhohten Fibrino­
gengehaltes und schlieB1ich bei inechanischem Ikterus keine Veranderungen 
nach Milchnahrung. 

Diese Untersuchungen stehen noch im Beginne; sie werden erschwert durch 
die methodischen Schwierigkeiten bei qer Bestimmung der einzelnen Blut­
~iweillkorper (vg1. besonders Starlinger). So viel scheint aber bereits sieher, 
daB Verschiebungen im BluteiweiBbilde und damit in Zusammenhang 
stehende Xnderungen der sog. Labilitatsreaktionen des Serums 
(Blutkorperchensenkungsgeschwindigkeit u. a.) Au s d r u c k von Funk t ion s -
s t or u n gen de r Le b e r sein konnen. An den entsprechenden Stellen wurde 
bereits hervorgehoben, daB. Veranderungen der Kolloidstabilitat des Serums 
auch die Reaktionsweise des Bilirubins beeinflussen und auch fiir die Mani­
festation des Urobilins im Serum von Bedeutung sind. 

o. Die hamoklastische Krise. 
Auf Storungen im EiweiBstoffwechsel der Leber wurde auch die sog. hamo­

klastische Krise zuriiekgefiihrt, weshalb sie an dieser Stelle besprochen werden solI. 
Widal und seine Mitarbeiter hatten im Jahre 1920 berichtet, daB beim 

niichternen gesunden Menschen nach Einnahme von 200 ccm Milch oder einer 
entsprechenden Menge Fleisch eine Leukocytose mit Blutdrucksteigerurig auf­
tritt, wahrend Leberkranke mit einer Leukocytensenkung [Abnahme der Leuko­
cytenzahl um 1/4 bis 3/4 des Ausgangswertes mit Umkehrung der Formel(Lympho­
cytose)] sowie einer Erniedrigung des Blutdruckes um 20-30mm Rg reagieren. 
AuBerdem wurde bei den Leberkranken eine Abnahme des Refraktionswertes 
des Blutes sowie eine Zunahme seiner Gerinnungsfahigkeit festgestellt. Diese 
Erscheinungen stellen sich nach 20 bis 60 Minuten ein und sind am ausgesprochen­
sten nach etwa 1 bis P/2 Stunden; spater folgt eine leichte reaktive Leukocytose 
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mit Blutdrueksteigerung. Wegen der geringen Menge des die Leber vel'lassenden 
Peptons kommt es nieht zu sehwereren Storungen, nur gelegentlieh werden 
Sehl1i.frigkeit, Temperaturanstieg sowie vasomotorisohe Storungen beobaehtet. 
Spatere Untersucher haben noeh andere Erscheinungen beschrieben, so eine 
Verminderung der Oberflaehenspannung und eine Beschleunigung der Sen­
kungsgeschwindigkeit der Erythrocyten (Adelsberger und Rosenberg, 
Wiechmann und Schroder, Landsberg, Engelmann). J. Bauer beob­
achtete eine Veranderung der Goldsolkurve des Blutes wahrend der Krise, 
indem, wahrseheinlich infolge Abnahme der Dispersitat der Serumkolloide, 
die Breite der Kurve geringer wurde. Wie schon Widal feststel1te, gehen 
Leukopenie und Blutdrueksteigerung nicht immer zusammen, manehmal bleibt 
das eine oder das andere aus (dissoziierte hamoklastisehe Krise). 

Den ganzen Symptomenkomplex bezeiehnete Widal als Crise hemoelasique, 
und er erklarte ihr Zustandekommen in folgender Weise: Die erkrankte und 
in ihrer Funktion gestorte Leber kann die aus dem MiloheiweiB stammenden 
und zu ihr gelangenden Albumosen und Peptone nicht zuriickhalten und ab­
bauen, sondern laBt sie ins Blut iibertreten (Storung der "proteopek,tischen 
Funktion" der Leber). Dureh das ins Blut geJangte Pepton wird die gleiche 
Blutkrise wie bei der Anaphylaxie hervorgerufen. Bei beiden handelt es sieh 
urn eine Storung der Stabilitat der Blutkolloide, die weiterhin auf die KOlloide 
des Zellplasmas einwirkt, so daB man von einer allgemeinen Kolloiderschiitterung 
(Kolloidoklasie), welehe die Ursache aller Erseheinungen ist, spreehen kann. 
Urn den experimenteD en Beweis zu liefern, daB tatsaehlich die P~ptone bzw. 
die Albumosen den beschriebenen Symptomenkomplex auslOsen, wurde von 
Widal Hunden Portalblut, das anderen auf der Hohe der Fleischverdauung 
befindlichen Tieren entnommen war, injiziert, und es gelang, naeh Injektion 
von 30 bis 40 ccm Blut einen deutlichen Leukocytensturz hervorzurufen. 

Die hamoklastisehe Reaktion fand Widal bei ausgesproehenen Leber­
krankheiten immer positiv; er glaubte aber aueh, mit seiner Probe Leberfunk­
tionsstorungen erkennen zu konnen, die sonst auf keine andere Weise manifest 
werden, den latenten Hepatismus, wie er es nannte, naeh Narkosen, im 
Verlaufe der Graviditat, bei Diabetes, bei hamorrhagisehen Diathesen und 
anderen Zustanden. 

Die Widalsehen Arbeiten haben besonders in Deutschland, aber aueh 
in anderen Landern, eine auBerordentliche Beachtung gefunden, nicht zum 
wenigsten wegen· der interessanten theoretischen Fragestellungen, die sich 
ergaben. Es war zwar von vornherein fraglich, ob die Deutung, die 
Widal der hamoklastischen Krise gab, zutreffend sei. Urn zwei Punkte 
drehte sieh hauptsaehlieh die Diskussion, erstens ob iiberhaupt das gauze Pha­
nomen als Reaktion auf in die Blutbahn gelangte EiweiBspaltungsprodukte 
aufzufassen sei, und zweitens wie die Verminderung der Leukoeyten zu erklaren 
sei. Einzelne Beobaehtungen, z. B. von Umber und Meyer - Estorf, schienen 
zunaehst die Widalsehe Theorie zu stiitzen; bei Lebergesunden trat naeh 
reetaler Milehzufuhr, wobei EiweiBspaltungsprodukte unter Umgehung der 
Leber in den groBen Kreislauf gelangen sollen, Leukoeytenstiirze ein, die dureh­
sehnittUeh 50% des Ausgangswertes betrugen 1). Auch die bereits von Widal 

1) Allerdings hatten andere Autoren (z. B. Glaser und Buschmann, Lauda und 
Sch midt) nach rectaler MiIchzUfuhr sehr inkonstante ResuItate. Es wurden auch Faile 
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gemachte und von U. Friedemann erweiterte Beobachtung, daB bei Infek­
tionskrankheiten, vorwiegend bei den mit Leukopenie einhergehenden, eine 
Immunitat gegeniiber der hamoklastischen Krise besteht, analog der von 
Schmidt - Miilheim, Arthus, Delezenne u. a. beschriebenen "Pepton­
immunitat" nach iiberstandener Peptonvergiftung, ebenso der Befund, daB 
Diphtheriekranke, die Serum erhalten hatten, keine Leukocytenverminderung 
nach Milchzufuhr zeigten, schienen im Sinne einer anaphylaktischen Reaktion 
zu sprechen. . 

Abgesehen davon, daB diese Beobachtungen nicht ohne weiteres beweis­
krii.ftig sind, lieB sich gegen Widals Deutung der schwerwiegende Einwand 
erheben, daB im a,llgemeinen vom Darme aus EiweiB nur in Form von Amino­
sauren zur Resorption gelangt und hoher molekulare Stoffe, Peptide und Peptone 
hoahstens nur in Spuren in die Leber kommen. Nur bei iibermaBiger, ein­
seitiger EiweiBzufuhr konnte dies in groBerem MaBe der Fall sein und 
damit EiweiBspaltprodukte in den allgemeinen Kreislauf iibertreten. Das Aus­
bleiben der Krise kann daher auch nicht durch Retention solcher Stoffe erklart 
werden. 

Die Widalsche .Ann.lj.hme muBte aber weiter zweifelhaft werden, als sich zeigte, daB die 
hamoklastische Krise keineswegs "eiweiBspezifisch" ist. Widal selbst schrieb schon das 
Auftreten der Kl:ise nach Zuckerzufuhr in manchen Fallen von Diabetes, und es mehrten 
sich in del: Folge die Beobachtungen, daB bei Leberkranken auch nach Einnahme von Fett 
oder Kohlenhydraten ebenfalls Leukopenie auftrat (Somjen, Retzlaff, Jungmann, 
Kisch u. a.), ebenso bei Asthmatikern (Storm van Leeuwen) und bei Schwangeren 
[hier besonders nach Glucosezufuhr (Didier und Philippe, Marabotto, Heyn und 
Mestorf)]; auch bei Sauglingen vermochten auBer EiweiB zahlreiche andere Stoffe Leuko­
cytensturz hervorzurufen (Schiff und Stransky, Adelsberger). Selbst nach Trinken­
lassen eines halben Liters Wasser und auch nach intravenoser Wasserzufuhr wurde hamo­
klastische Kl:ise beobachtet (Kisch, Cori und Mautner). Desgleichen nach Injektion 
verschiedener Substanzen wie Chinin, Harnstoffderivaten, Aminsauren usw. (Leites, 
GroBmann), was allerdings nicht ohne weiteres mit der Widalschen Versuchsanordnung 
vergleichbar ist. Den positiven Ausfall der Hamoklasieprobe bei Anstallung derselben mit 
eiweiBfreien Stoffen will Junkersdorf durch Ausschwemmung von in den Leber­
zellen a ufgespeichertem EiweiB oder a bge bautem Le berzellprotoplasmas 
erklaren. 

Aber auch ohne jede Zufuhr von Nanrung gelingt es, die Krise auszulosen, z. B. durch 
leichte Lebermassage (Somjen), wobei zum Teil sehl starke Krisen auftreten oder durch 
Diathermie der Lebel:' besonders wenn Leberschadigung bereits vorhanden (Berliner), 
oder auch durch Hautreize (W or ms) und unspezifische Intracataninjektionen (E. F. Muller, 
Arnoldi und Ettinger, Hoff und Waller). Sogar der sensOlische Reiz des Anblicks 
der Mablzeit sllein verursachte bei Gesunden und Leberkranken Leukocytensturz mit 
anschlieBender Leukocytose, und zwar noch starker als nach GenuB der Nahrung selbst 
(Rath, Glaser). 

Es ist daher sehr unwahrscheinlich, daB ein durch Storung der "Pouvoir 
proteeopexique" der Leber bedingter EiweiBchok die hamoklastische Krise 
hervorruft, um so mehr, als sie nach EiweiBnahrung nicbt spater auftritt als 
nach direkter Injektion von Pepton ins Blut, was bei der im Vergleich zu letzterer 
auBerordentlich verlangerten Zeit des Eintritts von EiweiBspaltungsprodukten 
ins Blut doch der Fall sein miiBte. Auch besteht ein erheblicher Widerspruch 
zwischen der hamoklastischen Krise Wid a 1 s und dem experimentellen 

von sicherer Leberschadigung mit negativem Widal und positivem "Umber" mitgeteilt, 
so daB die U m bersche Probe kein sicherer Beweis fiir intakte Leberfunktion ist. AuBerdem 
ist es fraglich, ob uberhaupt vom Rectum aus Mllcheiwei.B resorbiert wird. 
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Peptonehok, indem in ersterem Falle eine Besehleunigung, im letzteren eine 
Verzogerung der Blutgerinnung vorhanden 1). 

So kam man denn dazu, den Leukocjtensturz, das Teilsymptom der hamoklastischen 
Krise, mitdem mansich vorwiegend beschiiftigt.e, unabhangig vonder Leberpathologie 
zu betrachten. Man hat im Hinblick auf Wi dais Arbeiten die sog. Verdauungs-
1 e u k 0 c Y to s e wieder eingehender studiert, wobei sich zeigte, daB, wenn auch bei Gesunden 
na.ch Milchnahrung meist ein Leukocytenanstieg urn 2-21/2 Tausend zu konstatieren ist 
(Fein blatt), dies bei vielen Menschendoch sehrinkonstant ist undsehr haufig ein Wechsel 
von Leukocytose und LeUkopenie auftritt (Glaser, Storm van Leeuwen U. a.). Die 
erwahnte Tatsache, daB die verschiedenartigsten Reize ebenso wie Nahrungsaufnahme reflex­
artige Verschiebungen.der Leukocytenzahl hervorrufen, lieB an das Nervensystem als 
ihren gemeinsamen Vermittler deuken(Glaser, E. F. Muller}. Besonders Glaser wiU 
die Leukopenie nach Na;hrungsaufnahme auf einen Vagusreiz zuruckfiihren (abdominaler 
Vagusreflex). Die Erregung des parasympathischen Nervensystems ruft dureh Anderungen 
der Blutverteilung zugleich eine geanderte Verteilung der Leukocyten hervor. Tatsachlich 
scheint manches dafiir zu sprechen, daB die alimentaren Leukocytenschwankungen vom 
Erregungszustande des vegetativen Nervensystems abhangen. Bei Kindern findet sich statt 
der alimentaren Leukocytose der Erwachsenen alimentare Leukopenie, was mit der groBeren 
Erregbarkeit des autonomen Systems im Kindesalter zusammenhangt (Glaser). Ferner 
wird bei vagotonischen Erwachsenen auch ohne Leberschadigung alimentare Leukopenie 
gesehen (Glaser, Holzer und Schilling, Heteniy), ebenso bei Asthmatikern (Storm 
van Leeuwen) und bei vegetativen Neurosen (Matzdorf). Nach vorheriger Injektion 
von Pilocarpin tritt alimentare Leukopenie ein, wenn vorher auf Nahrungsreiz mit Leuko· 
cytosa reagiert worden war (Glaser). 

Die Erregung des parasympathischen Nervensystems durch Nahrungsreiz und auch 
andere Reize bedingt aber - und damit kommen wir auf die eigentliche Ursache der 
Leukopenie zu sprechen - Anderungen der GefaBweite und in ihrem Gefolge eine 
geanderte Leukocytenverteilung. Denn dem Sinken oder Steigen der Leukocytenzahl 
gehen analoge Schwankungen in der Erythrocytenzahl parallel (Glaser, Storm van 
Leeuwen), und die Leukopenie ist nur im Capillar- nicht aber im Venenblut nachweisbar 
(Glaser und Buschmann). Es ist auch natiirlich, daB spon tane Tonusschwankungen 
im autonomen Nervensystem vorkommen, welche ebenfalls zu GefaBerweiterung und Ver­
engerung fuhren und zwar hauptsachlich in den Hautcapillaren, weniger in den ubrigen 
Capillargebieten (Glaser). Die spontanen Schwankungen der Leukocytenzahl, welche 
Glaser und Buschmann, Dahl u. a., selbst bei ruhiger Bettlage und in nuchtemem 
Zustande beobachteten, sind wohl Ausdruck dieser Tonusschwankungen und zeigen, wie 
vorsichtig man bei Beurteilung von relativ unerheblichen Anderungen der Leukocytenzahl 
sein muB (Claude, Santenoise und Schiff). Somit ist die Leukopenie letzten Endes 
auf vasomotorische Reflexe zuriickzufiihren, welche eine geanderte Verteilung der Leuko­
cyten hervorrufen. Cori und Mautner glauben aber, daB diese doch durch die Leber 
hervorgerufen werden, indem durch einen Krampf der Lebervenen, der durch Flussigkeits. 
zufuhr oder durch EiweiBspaltungsprodukte ausgelOst wird, die Leukocyten in den inneren 
Organen zuriickgehalten werden. N eben einer geanderten Verteilung kommt nach Be r lin e r 
auch eine Herabsetzung der Lebensfahigkeit der Leukocyten in Frage. Untergangsformen 
von Leukocyten wurden jedoch von keinem Untersucher gefunden (W 0 r m s und S c h re i b e r). 

Betraehtet man das ganze vorliegende Tatsaehenmaterial, so wird man 
zur Auffassung gefiihrt, daB die Mitbeteiligung der Leber beim Zustandekommen 
der hamoklastisehen Krise noeh keineswegs sieher ist. 

Man wird daher aueh mit einer gewissen Skepsis an die Frage der prak­
tisehen. Verwertbarkeit der Widalsehen Reaktion als Methode der Leber­
funktionspriifung herangehen, zumal Widal und die meisten anderen Autoren 
nur das Verhalten der Leukoeyten verfolgenund die iibrigen Kriterien (Blut­
drueksenkung usw.) wegen der geringen Aussehlage auBer Betraeht lassen. 
Es ist unmoglieh, hier auf jede Einzeluntersuehung der Literatur einzugehen. 

I} Vgl. hierzu aber die Ausfiihrungen von Junkersdorf loco cit; 
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Nur ellllges sei hervorgehoben. In Bestatigung Widals fand Somjen bei 
fast allen Fallen mit Leberschadigung positive Ausschlage; beim Ikterus be­
trugen die Leukocytenstiirze 2000-6000. Auch J. Bauer, Holzer und Schil­
ling, Kisch, Retzlaff, Meyer - Estorf, NuBbaum u. a. sprechen sich 
im allgemeinen fiir die Brauchbarkeit der Probe, besonders in differential­
diagnostisch schwierigen Fallen aus; es finden sich jedoch Falle von akuter 
und subakuter Leberatrophie, in denen nach Milch nicht nur kein Sturz, sondern 
ein Anstieg der Leukocyten erfolgte. Allerdingil bestand in diesen Fallen schon 
vorher eine Leukopenie (Dauerkrise mit Dauerleukopenie); warum gerade in 
diesen Krankheitszustanden die digestive Leukocytose auftritt, entzieht sich 
jeder Erklarung und spricht nicht gerade fiir die W idalsche Hypothese. Ubrigens 
fallt, wie aIle die genannten Autoren betonen, auch bei ausgesprochener Erkran­
kung der Leber die Probe gelegentlich negativ aus. 

In Bestatigung der Untersuchungen Widals wurde ferner die Probe bei 
Graviditat in einer groBen Zahl von Fallen positiv gefunden, durchschnittlich 
bei 33% aller Graviden (Crainicianu und Popper, Didier und Philippe, 
Mazza und Iraeta, Heyn und Mestorff, Kabot u. a.). Bei Scharlach 
fanden Friedemann und Nubian im Gegensatz zu anderen Infektionskrank­
heiten in 95% der Falle eine positive Widalsche Probe. 

Demgegeniiber verneinen zahIreiche andere Autoren den Wert der Widal­
schen Probe als Leberfunktionspriifungsmethode aus verschiedenen Griinden. 
Einmal sei der Ausfall der Probe bei Leberkranken sehr unregelmaBig, und 
andererseits'traten auch bei Gesunden haufig positive Reaktionen auf. Auch 
die Schwere der Erkrankung stehe in keinem VerhaItnis zur Starke der Reaktion 
(Stahl, Hesse und Worner, Erdmann, Dahl, Zehnter, Worms und 
Schreiber, Eisenstadt, Mietling, Feinblatt, Engelmann u. a.). Engel­
mann nahm bei 21 Leberkranken eine Nachpriifung der Widalschen Befunde, 
unter den von Glaser geforderten Kautelen in der Weise vor, daB die Probe 
mit Riicksicht auf die beim gleichen Menschen schwankenden Resultate nur 
dann als positiv angesehen wurde, wenn sie an drei aufeinanderfolgenden Tagen 
positiv ausfiel. Dabei trat nur in 3 Fallen regelmaBig Leukopenie auf. 

Bei Kindern ist die Widalsche Probe nicht zu verwerten, da hier bis zur 
Pubertat als physiologischer Effekt der Nahrungsaufnahme Leukopenie auf­
tritt (Schiff und Stransky, Glaser, Lesne und Lange, Schippers und 
de Lange). Andererseits wird behauptet, daB auch bei Sauglingen Leuko­
penie auftritt, wenn pro Kilo Gewicbt die entsprechende Milchmenge und nicht 
ganz allgemein 200 ccm wie bei Erwachsenen verabreicht werden (Friede­
mann und Nubian). 

Bei Beurteilung der widersprechenden Ergebnisse muB auch beriicksichtigt 
werden, daB bei Anstellung der Widalschen Probe sich auBerordentlich viele 
FehlerqueUen einschleichen konnen, z. B. die oben erwahnten spontanen Tonus­
schwankungen. Pagniez und Plichet wiesen darauf hin, daB lang.'James, 
SChluckweises Trinken der Milch bereits zu negativen Resultaten fiihren'konne. 
Ferner konnen je nach der Haufigkeit der Leukocytenzahlungen teils Anstiege, 
teils Stiirze derselben konstatiert werden (Hoff und Sievers). SchlieBlicb 
scheint auch die Starke des positiven Ausfalls von der Hohe der Leukocyten­
ausgangswerte abzuhangen, insofern bei hohem Ausgangswert eventueU ein 
starkerer AMaH eintritt (Friede mann und Nubian). 
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Moglich, daB sich bei weiterer Verfolgung der Frage doch eine gewisse Spezifi­
tat der Probe bei Leberkranken nachweisen laBt, allerdings nicht in dem Sinne, 
daB die "proteopektische" Furiktion der Leber gest6rt ware, sondern, wie 
Junkersdorf meint, auf Grund besonderer Reizwirkung von EiweiBspal­
tungsprodukten auf die erkrankte Leber. Den positiven Ausfall der Probe 
bei Ikterischen konnte man auch auf eine erhohte Erregbarkeit des Vagus 
durch die im Blute kreisenden Gallensauren zuriickfUhren (Glaser).Vielleicht 
spielt eine bereits vor 'dem alimentaren Reiz vorhandene Vagotonie auch beim 
Leberkranken eine Rolle. 

Jedenfalls scheint uns aber, wenn man alles, was bisher iiber die hamo­
plastische Krise geschrieben wurde, zusammenfaBt, ihr diagnostischer Wert 
fiir die Beurteilung der Leberfunktion nicht sehr groB zu sein, zum mindesten 
aber, und darin herrscht Ubereinstimmung, sind die weitgehenden diagnostischen 
und prognostischen Schliisse, welche Widal aus dem positiven Ausfall der Probe 
ableiten will (z. B. Kontraindikationen gegen Narkose oder Salvarsaninjektion), 
sicher nicht berechtigt. 

II. Der Kohlenhydratsto:ifwechsel. 
Schon das Verhalten des EiweiBstoffwechsels bei Leberkrankheiten zeigte, 

daB Abweichung von der Norm ihrer Geringfiigigkeit wegen im allgemeinen 
klinisch nicht in Erscheinung treten; meist bedarf es sog. Belastungsproben, 
um Storungen im EiweiBstoffwechsel iiberhaupt manifest zu machen. Von 
den Storungen des Kohlenhydratstoffwechsels laBt sich das gleiche sagen; 
unter den Bedingungen der gewohnlichen Ernahrung treten solche kaum zutage. 

Das ist urn so auffallender, als gerade die Leber fiir den Kohlenhydrat­
stoffwechsel eine unbestritten zentrale Bedeutung hat. Hier findet die Synthese 
des Zuckers aus seinen Vorstufen und die Bildung und Stapelungdes Glykogens 
statt. Von der Leber aus erfolgt die Abgabe des Zuckers ans Blut, und zwar 
in so fein regulierter Weise, daB der Zuckergehalt des Blutes innerhalb gewisser 
Grenzen als konstant gelten kann, und das Zuckerbediirfnis der Gewebe dauernd 
befriedigt wird. Bei UberschuB von Zucker im Blute, Z. B. infolge reichlicher 
Zufuhr von Kohlenhydraten mit der Nahrung, kann die Leber einen groGen 
Teil desselben als Glykogen speichern und so die Konstanz des Blutzucker­
gehaltes wieder herstellen. 1m einzelnen handelt es sich dabei urn sehr kompli­
zierte Vorgange (vgl. Z. B. die Darlegungen von Pollak in Band 23 dieser 
Ergebnisse). Aber das in der Leber deponierte Kohlenhydrat wird nicht nur 
den Zwecken des Gesamtorganismus nutzbar gemacht, sondern es dient der 
Leber selbst auch als wichtige Energiequelle fiir ihren Eigenstoffwechsel und 
die chemischen Umsetzungen, die sie als Zentralorgan des intermediaren Stoff­
wechsels leisten muG. Das klassische Beispiel einer Storung der Verwert­
barkeit des Zuckers im Eigenstoffwechsel der Leber stellt die diabetische 
Stoffwechselstorung dar. Storungen der Zuckersynthese treten nur bei 
schwerster Schadigung des Leberparenchyms Z. B. durch experimentelle 
Phosphorvergiftung auf und ihre Folge ist Verminderung der Zuckerabgabe 
ins Blut und schlieGliches Absinken des Blutzuckers bis auf ganz geringe Werte 
(Frank und Isaac). Totale Entfernung der Leber bewirkt das gleiche infolge 
Ausfalls ihrer zuckersynthetisierenden Tatigkeit (Minkowski, Kausch und in 
neuester Zeit Mann und Magath). 
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Vermehrtes Auftreten von Milchsaure bei diesen Zustanden wurde von 
Isaac, wenigstens zum Teil, auf den Ausfall der synthetischen Funktion der 
Leber, aus Milchsaure Zucker zu bilden, zuriickgefiihrt, und auch die- neuen 
Versuche von Mann und Magath, die bei leberexstirpierten Hunden keine 
Zuckersynthese aus Milchsaure feststellen konnten, sprechen in diesem Sinne 
und zeigen, daB die Leber fiir die Umwandlung der Milchsaure in Zucker not­
wendig ist. 

Derartig schwere Storungen des Kohlenhydratstoffwechsels werden bei 
den klinischen Erkrankungen der Leber, mit Ausnahme der Leberatrophie, 
nicht -gesehen. Nur hier -kommt vermehrte Milchsaureausscheidung vor, und 
wird - allerdings sehr selten, unter 33 Fallen Umbers nur eimnal - spontane 
Glykosurie beobachtet. Auch die Niichternwerte des Blutzuckers sind 
nach zahlreichen Angaben der Literatur und eigenen Beobachtungen bei den 
verschiedensten Erkrankungen der Leber normal oder nur unwesentlich 
erhOht. 

Storungen des Kohlenhydratstoffwechsels treten nur zutage, wenn 
iiber das gewohnliche MaB hinausgehende Anspriiche an die Leistungsfahigkeit 
der Leber gestellt werden. Seit langem schon bedient sich die Klinik dazu der 
Belastung mit groBeren Zuckermengen und der anschlieBenden Untersuchung 
auf alimentare Glykosurie und Hyperglykamie. 

1. Die alimentare Dextrosurie. 
Von ihr kann gesagt werden, daB sie sich bei Leberkrankheiten im allge­

meinen nicht wesentlich haufiger findet als bei den verschiedensten anderen 
Krankheiten und auch bei Gesunden. Man hat ihr schon von jeher deshalb fiir 
die funktionelle Leberdiagnostik keine besondere Bedeutung zugeschrieben. 
Wir kommen darauf nach spater zuriick. Anders liegen die Dinge hinsichtlich 

2. der alimentaren Lavulosurie. 
Seit den Untersuchungen von H. StrauB und H. Sachs kennen wir die 

immer wieder bestatigte Tatsache, daB Leberkranke auf die einmalige Zufuhr 
von 100 g Lavulose in einem sehr groBen Prozentsatz der FaIle mit Zucker­
ausscheidung reagieren, wahrend bei Lebergesunden nur in etwa 100/ 0 der 
FaIle Glykosurie auftritt. Wie haufig alimentare Lavulosurie bei den einzelnen 
hepatischen Affektionen vorkommt, geht z. B. aus einer im Jahre 1913 er­
schienenen, auf eigene und in der Literatur niedergelegte Beobachtungen sich 
stiitzende Zusammenstellung von H. StrauB hervor. Danach fand sich ali­
mentare Lavulosurie bei Lebercirrhose in 80%, bei Icterus catarrhalis und 
lueticus in 70%, beim Ikterus durch CholedochusverschluB in 63%. Entgegen­
gesetzt verhielten sich, was differentialdiagnostisch von Wert ist, die mehr 
lokalisierten Erkrankungen (Tumoren, Echinokokkus), insofern hier nur in 
ungefahr 40% der untersuchten FaIle Herabsetzung der Lavulosetoleranz 
nachweis bar war. Bei Stauungsleber war alimentare Lavulosurie nur wenig 
haufiger als bei Gesunden (Falk und Saxl, Halasz, v Sabatowski, Church­
man, Frey, Hohlweg, Arai, Heiberg u. a.). Bei unkomplizierter Chole­
lithiasis tritt aHmentare Lavulosurie nicht auf (Arai), ebenso beim hamo­
lytischen Ikterus (H. StrauB, Schon, Eppinger) und bei der perniziOsen 
Anamie (Lippmann). 
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Die Haufigkeit des Vorkommens von alimentarer Lavulosurie bei Leber­
krankheiten aller Art vermindert den Wert dieses Symptomes fiir eine speziellere 
Unterscheidung der einzelnen Leberaffektionen. H'ohlweg versuchte daher, 
die Probe durch Darreichung abgestufter Lavulosedosen zu verfeinern, indem 
er je nach Schwere der Erkrankung 50,75 oder 100 g gab. Starke Verminderung 
der Lavulosetoleranz (Ausscheidung bereits bei 50 g) fand sich bei Icterus 
catarrhalis und beim Stauungsikterus durch SteinverschIuB, wahrend bei Ikterus 
durch CholedochusverschluB infolge Tumors die Zuckerausscheidung erst bei 
750der 100 g auftritt. Bei Lebercirrhose finden sich entsprechend der Schwere 
der Parenchymschadigung Ubergange von leichterer bis zu schwerster Toleranz­
verminderung. Dieses Vorgehen hat wenig Verbreitung gefunden, wohl weil 
es fiir die Praxis zu umstandlich ist. 

Worner und ReiB sprechen der Lavuloseprobe iiberhaupt erst dann eine 
diagnostische Bedeutung zu, wenn die Menge der ausgeschiedenen LavUlose 
quantitativ bestimmt wird; denn sie fanden auch bei Gesunden nach Ver­
abfolgung von 100 g Lavulose sehr haufig, und zwar bis zu 0,6 g im Harne; 
sie betrachten daher die Probe erst als fiir Leberstorung pathognomonisch, 
wenn die Menge der Harnlavulose iiber diesen Wert hinausgeht. 

3. Die alimentiire Galaktosurie. 
Hinsichtlich ihrer differentialdiagnostischen Verwertung scheinen die Ver­

haItnisse bei der alimentaren Galaktosurie giinstiger als bei der alimentaren 
Lavulosurie zu liegen. R. Bauer fand 1906, daB nach oraler Darreichung 
von 40 g Galaktose diese von Gesunden fast vollstandig ausgenutzt wird, wahrend 
Leberkranke mehr oder weniger betrachtliche Mengen wieder ausscheiden. 
Dabei konnten folgende Unterschiede zwischen einzelnen Erkrankungsformen 
festgestellt werden: Lebertumoren, circumscripte Lebererkrankungen sowie 
Ikterus durch SteinverschIuB bedingen keine Verminderung der Galaktosen­
toleranz, wohl aber die Lebercirrhose, wo bis zu 6 g im Harne wieder gefunden 
werden. Starkste alimentare Galaktosurie ist beim Icterus catarrhalis mit 
Ausscheidungen bis zu 10 g Zucker vorhanden. Die Intoleranz gegen Galaktose 
bleibt hier, wenn auch in vermindertem MaBe, noch langere Zeit nach dem 
Verschwinden der klinischen Erscheinungen bestehen. Zu ahnlichen Resultaten 
kamen spater Posselt, Bondi und Konig und besonders ReiB und Jehn, 
die an einem sehr groBen Material die Galaktosurie studierten. Diese Autoren 
zeigten, daB auch Gesunde nach Verabreichung von 40 g des Zuckers gelegent­
lich bis zu 1,5 g ausscheiden. Daher konnen nur Werte als pathologisch ange­
sehen werden, die 2 g wesentlich iibersteigen. Mittelstarke Galaktosurie (bis 
zu 4 g) findetsich im allgemeinen bei Stauungsleber, Cirrhose und Icterus 
lueticus. Galaktosurie fehIt bei Lebercarcinom und Cholelithiasis. Bei letzterer 
selbst, wenn durch SteinverschIuB ein Stauungsikterus sich ausgebildet hat. 
Sehr starke alimentare Galaktosurie wird aber in Ubereinstimmung mit den 
Ergebnissen von Bauer beim Icterus catarrhalis beobachtet. Hier konnen 
bis zu 36 0/ 0 der verabfolgten Galaktose im Ham wieder zum Vorschein kommen. 
Beim gewohnlichen Ikterus zeigt sich also, was die Galaktosuri e 
betrifft, die schwerste Funktionsstorung. 

Der praktische Wert der Galaktoseprobe liegt demnach auf differential­
diagnostischem Gebiete. Mit Hille derselben ist man haufig in der Lage, den 
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Ikterus infolge diffuser Parenchymschadigung der Leber (sog. Icterus catarrhalis, 
akute gelbe Leberatrophie) vom mechanischen Ikterus durch Stein- oder Neu­
bildung zu unterscheiden. Die Galaktoseprobe falit nach Worner bei Icterus 
catarrhalis in 80%, beim Stauungsikterus aber nur in 6% der FaIle positiv aus. 

Hinsichtlich der weit verbreiteten Literatur, die diagnostische alimentare 
Glykosurie betreffend, sei· auf Wolf (Ergebnisse Bd. 20) verwiesen. 

4. Die aIimentare Hyperglykamie. 
Viel mehr als das Studium der alimentaren Glykosurien hat die Erforschung 

der alimentaren Hyperglykamie unsere Kenntnis des Kohlenhydratstoffwechsels 
gefordert. 

Mit der alimentaren Hyperglykamie bei Le ber kra nkhei t:en hat man sich 
alsbald nach Einfiihrung klinisch brauchbarer Methodenzur Bestimmung 
des Blutzuckers beschaftigt. Die ersten derartigen Versuche stammen von 
Baudouin. Er fand bei gesunden Menschen nach Verabfo]gung von 150 g 
Dextrose den Ausgangswert von 0,1 0/ 0 Zucker im Blute eine Stunde spateI' 
im Durchschnitt noch urn 0,33% erh6ht. Das Verhalten bei Leberkranken 
mogen folgende Zahlen aus del' Arbeit Baudouin illustrierell. Bei 8 Fallen 
von Lebercirrhose, die zum Teil durch Autopsie diagnostisch sichergestellt 
waren, fallden sich ursprungliche Zuckerwerte von 0,127, 0,115, 0,098, 0,131, 
0,11, 0,123, 0,146, 0,110 und eine Stunde spateI' solche von 0,220, 0,186, 0,241, 
0,174,0,216,0,250, 0,177, 0,141. Die entsprechenden Werte betrugen in einem 
Fall von schwerem Ikterus durch Carcinom del' Gallenwege 0,154 und 0,248, 
hei Lehercarcinom 0,103 und 0,194, bei einem Alkoholistell 0,120 und 0,217%. 
Auch bei Stauungsleber wurden hohe Zahlen festgestellt. Urn Vergleichswerte 
bezuglich des Grades der alimentaren Hyperglykamie zu erhalten, hat Bau­
douin den von ihm sogenannten hyperglykamischen Quotienten ein­
gefiihrt, d. h. den Wert, den man durch Division der Blutzuckerwerte nach 
und vor Glucosezufuhr erhaIt; er betragt beim Gesunden 1,35, steigt beim 
Leberkranken aber bis auf 2 und noch daruber hinaus. E. Frank gibt als 
auBersten normalen Grenzwert fUr den glykamischell Quotienten nach Ver­
abreichung von 100 g Dextrose die Zahl 1,60 an, Hetenyi fand ungefahr 
1 Stunde nach 100 g Dextrose bei Leberkranken ohne Ikterus einen Quotienten 
von 1,46-1,74 und bei Leberkranken mit Ikterus einen solchen von 1,44-2,65. 

Auch andere Untersucher fanden bei Leberkranken eine starkere alimentare 
Hyperglykamie als bei Gesunden (Tachau, Schirokauer, E. Hoffmann u. a.). 

Diese Priifung auf alimentare Hyperglykamie wiirde ein auBerst feines 
Reagens auf St6rungen des Kohlenhydratstoffwechsels· sein, wenn nicht, wie 
sich in der Folge gezeigt hat, die e i n mal i g e Feststellung der Hohe des 
Blutzuckergehaltes etwa 1 Stunde nach Dextrosezufuhr im ganzen doch zu 
inkonstante Resultate ergabe, und auch Lebergesunde sehr haufig zu diesem 
Zeitpunkte noch betrachtliche Steigerung der Blutzuckerwerte zeigen wiirden. 
Auch die spateI' mit Hilfe der Bangschen Mikrotechnik gewonnenen Blut­
zuckerkurvell ergaben zwar bei Leberstorungen im ganzen steileren Anstieg 
und Iangsameren AbfaH als bei Gesunden (Isaac u. a.), aber auch sie erfuhren 
eine gewisse Einschrankung durch die Tatsache, daB auch bei zahlreichen 
Individuen ohne Funktionsstorung del' Leber innerhalb einer halben Stunde 
nach Zufuhr von 100 g Dextrose ein mehr odeI' weniger betrachtlicher Anstieg 
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des Blutzuckers erfolgt, der meist erst nach 2 Stunden auf seinen Ausgangs­
wert zuriickkehrt (J ako bsen, Isaac u. a.). Der diagnostische Wert der Dex­
trose-Blutzuckerkurve wird weiter beeintrachtigt durch die Resultate der 
Untersuchungen von Staub, Traugott, Punschel u. a., welche zeigten, 
daB die Art der an den Vortagen genossenen N ahrung, der allgemeine Ernahrungs­
zustand sowie das Lebensalter so wechselnde individuelle Verhaltnisse hin­
sichtlich des Verlaufs, der Blutzuckerkurven schaffen, daB ein Vergleich mit 
den glykamischen Kurven der Leberkranken auBerordentlich schwierig wird; 
dies um so mehr, als auch bei erhohtem Tonus des vegetativen Nervensystem3 
bei Neurasthenikern usw. ohne jede Beeintrachtigung der Leberfunktion abnorm 
hohe glykamische Reaktionen beobachtet werden (Kahler und Machol, 
Eisner und Forster u. a.). Nach alledem muB man der alimentaren Hyper­
glykamie nach Dextrosebelastung fiir die Beurteilung der Leberfunktion viel­
leicht eine geringere Bedeutung beimessen, als man urspriinglich glaubte. Es 
bleibt aber die Tatsache bestehen, daB bei Leberkranken die glykami­
schen Kurven hohere Gipfel und auch eine Iangere Dauer der Hyper­
glykamie zeigen. Das gleiche ist auch nach intravenoser Injektion von 
Traubenzucker der Fall (Thannhauser und Pfitzer). 

Die Probe der glykamischen Reaktion ist aber auch deshalb nicht aus­
schlieBlich als Le berfunktionspriifung zu betrachten, weil die Blutzucker­
kurve nach Dextrosebelastung die Resultante verschiedener zum Teil auBer­
halb der Leber sich abspielender Vorgange ist. Sicher ist fiir den Verlauf der 
Kurve die gly kogen bildende Kraft der Leber von groBter Bedeutung. Diese 
ist allerdings~ nicht nur abhangig von der morphologischen Intaktheit der Zelle, 
sondern auch von bestimmten, noch im Bereich des Physiologischen liegenden 
Funktionszustanden der Leber (Staub u. a.). Neben der Starke der Glykogenie 
hat - worauf besondere Erfahrungen bei Diabetes hinweisen - eine gewisse 
Reizwirkung der Dextrose auf die Leberzelle, die zur Mobilisierung dort bereits 
abgelagerten Glykogens fiihrt, ebenfalls einen EinfluB auf die Gestaltung der 
Kurve. Abgesehen von diesen hepatischen Faktoren spielen aber auch extra­
hepatische eine Rolle, insbesondere die Schnelligkeit, mit der die Gewebe 
dem Blute den UberschuB des Zuckers, der die Leberbarriere durchbrochen 
hat und in den Kreislauf gelangt ist, entziehen. 1m einzelnen FaIle ist es natiir­
lich schwer, den EinfluB dieser verschiedenen Faktoren auf den Verlauf der 
Blutzuckerkurve abzuschatzen; jedenfalls ist mit der Moglichkeit zu rechnen, 
daB es pathologische Formen der alimentaren Hyperglykamie gibt, welche 
weniger auf Storung der Leberfunktion als auf geanderte Zuckeraviditat der 
Gewebe zuriickzufiihren sind. 

Giinstiger liegen die Verhaltnisse bei der Lavulose. Isaac hat zuerst gezeigt, 
daB dieser Zucker beim Gesunden auch nach Zufuhr groBerer Mengen (100 g) 
entweder keine oder im Vergleich zur Dextrose sehr geringe Erhebungen der 
Blutzuckerkurve verursacht. Dieser Befund wurde spater von Maclean und 
de Wesselow, Spence und Brett, Kahler und Machold, Hetenyi, Folin 
und Berglund, Foster, Bornstein und Holm u. a. bestatigt. 

Das gegensatzliche Verhalten beider Zucker erklart sich aus der besseren 
Verwertbarkeit der Lavulose im Eigenstoffwechsel der Leber; sie wird hier 
infolge ihrer im Vergleichzur Dextrose starkeren Reaktionsfahigkeit leichter 
in Glykogen umgewandelt und in die Verbrennungsprozesse der Leber eingezogen 
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(I s a a c). Letzteres ergibt sich aus dem im Gegensatz zur Dextrose 
schnell einsetzenden und starkerem Ansteigen des respiratorischen Quotienten 
(Benedict, Johannsen, Bornstein und Holm); die starke Amegung del' 
Glykogenbildung durch Lavulose kann daraus erschlossen werden, daB, 
wie sich bei getrennter Bestimmung von Lavulose und Dextrose im Blute nach 
Lavulosezufuhr ergab, die Partialkonzentration del' Dextrose nicht auf dem 
Ausgangswert bleibt, sondern vielmehr absinkt. In mehreren Fallen betrugen 
bei einem Nuchternwert des Blutzuckers von etwa 100 mgO/o die eine halbe 
Stunde spateI' erhaltenen Dextrosewerte des Blutes 68 bis 66 mg%; die Partial­
konzentration del' Lavulose machte nach 30 Minuten hochstens 1/3 des Gesamt­
blutzuckers aus, nach einer Stunde waren nur Spuren odeI' uberhaupt keine 
Lavulose im Elute mehr nachweisbar (Isaac). 

Man muB also anl1ehmen, daB sehr wenig Lavulose die Leber passiert und 
ins Blut ubergeht. Infolgedessen ist nach Lavulosedarreichung del' Elutzucker­
gehalt im Capillar- und Venenblut ungefahr gleich (Foster). 

Bei den meisten Leberkranken laBt sich nun nach Lavulosedarreichung 
ebenfalls eine Stbrung des Kohlenhydratstoffwechsels nachweis en, indem 
aliment are Hyperglykamie auftritt. Die Blutzuckerkurven zeigen jedoch im 
allgemeinen keine so hohen Gipfel wie nach del' Zufuhr von Dextrose und 
auch die Dauer del' R,eaktion ist verkurzt (Schirokauer, Isaac, Metz und 
Romingen, Hetenyi u. a.). Man kann daraus schlieBen, daB auch die er­
krankte Leber Lavulose bessel' als Traubenzucker verwertet; das steht mit 
alteren Versuchen vonE. Neubauer in Einklang, del' bei experimentellen 
Leberschadigungen nach LavulosefUtterung auch dann noch Glykogenansatz 
erzielen konnte, wenn dies durch Dextrosefutterung nicht mehr moglich war. 

Die Hyporglykamie nach Lavulosedarreichung kann bei Leberkranken mit 
viel groBerer Sicherheit auf eine Funktionsstorung del' Leber selbst be­
zogon werden. Deml. da beim Gesunden del' Fruchtzucker so schnell und voll­
standig in den Stoffwechsel del' Leber einbezogen vvird, daD keine odeI' nul' 
eine geringe Elutzuckererhohung folgt, so kann das gegenteilige Verhalten bei 
Lcberkrankheiten auf die Leber als Ort del' Storung zuruckgefUhrt werden. Reiz­
wirkungen und extrahepatische Faktoren spielen hier jedenfalls eine viel ge­
ringere Rolle als beim Zustandekommen del' Dextrosehyperglykamie. I s a a c 
hat auch versucht, in das Wesen del' FUnktionsstorung des Kohlenhydrat­
stoffwechsels, wie sie sich nach Verfutterung von Lavulose darbietet, naheren 
Einblick zu gewinnen. Friihere Versuche von mm hatten gezeigt, daB Lavu­
lose in del' uberlebenden Leber sehr leicht und schnell in Dextrose umgelagert 
wird. Es war daher zu untersuchen, ob etwa eine Storung dieses Umlagungs­
vermogens bei Leberkranken vorhanden ist. War dies del' Fall, so muBte es 
bei getrennter Bestimmung del' Lavulose und Dextrose im Blut in einer Er­
hohung seines Lavulosegehaltes zum Ausdruck kommen. 

Tatsachlich lieB sich in Fallen von Lebercirrhose, Stauungsikterus und 
besonders von Icterus catarrhalis eine Stunde nach Lavulosedarreichung ein 
bedeutend hoherer Lavulosegehalt des Elutes als bei Gesunden feststellen 
(0,02-0,04% bei Leberkranken gegenuber Spuren odeI' Fehlen del' Elutlavu­
lose bei Gesunden). Man kann daraus schlie Ben, daB bei del' erkrankten 
Leber die Partialfunktion, Lavulose in Dextrose umzuwandeln, beeintrachtigt 
ist. Ferner bleibt bei Leberkranken das bei Gesunden beobachtete Absinken del' 
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Dextrosepartialkonzentration unter den Ausgangswert aus, vielmehr steigt 
diese iiber die Norm an, wahrscheinIich weil die Glykogenbildung auch aus 
Lavulose weniger ausgiebig ist. 

Neben dieser die Glykogenbildung betreffenden Storung scheint auch 
eine Verminderung der Lavuloseverbrennung vorzuliegen, wie man nach 
dem langsamen und weniger hohen Anstieg des respiratorischen Quotienten 
bei Leberkrankheiten annehmen kann (Fej er und Hetenyi). 

Auf Grund dieser theoretischen Feststellungen eignet sich die Priifung 
auf alimentare Hyperglykamie nach Lavulose zweifeHos besonders gut zur 
Funktionspriifung der Leber. Auf diese Weise hat z. B. Gottschalk die Frage 
einer Storung der Leberfunktion in der Schwangerschaft zu klaren gesucht. 
Es diirfte aber zweckmaBig sein, kleinere Dosen (etwa 30-40 g) Lavulose zu 
verwenden. Bei Gesunden verlauft dann die Blutzuckerkurve gewohnlich 
ganz flach, wahrend bei Leberkranken hyperglykamische Kurven mit je nach 
der Schwere der Krankheit verschieden hohen Gipfeln und mehr oder weniger 
verlangsamten AbfaH beobachtet werden. Mittels einer solchen Versuchs­
anordnung konnten E. Adler und L. StrauB in einer demnachst erscheinenden 
Arbeit aus der Frankfurter medizinischen Universitatspoliklinik zeigen, daB 
bei Icterus catarrhalis die groBten pathologischen Abweichungen der 
Blutzuckerkurve, beim S'tauungsikterus die geringsten gefunden werden, 
der Salvarsanikterus und der luetische Ikterus in der Mitte stehen. 

Man hat auch die aliment are Hyperglykamie nach Verabreichung von 
Galaktose studiert. Leire (zit. nach Bang) fand nach Eingabe von 20-40 g 
des Zuckers Kurven, welche den nach der gleichen Menge Dextrose gewonnenen 
im wesentlichen ahnlich sind. Kahler und Machold steUten nach Einnahme 
von 40 g Galaktose eine Stunde spater nur eine Steigerung des Blutzuckers 
um hochstens 0,03% fest; Folin und Berglund vermiBten nach Zufuhr 
von 100 g jegliche Erhohung des Blutzuckers; demgegeniiber sah Foster 
nach 100 g eine auBerordentliche Erhohung; die Gipfel seiner Blutzuckerkurven 
lagen oft bei 280 mg% und erst in 3-4 Stunden waren die Ausgangswerte 
wieder erreicht. Dieser Autor erhob auch den bemerkenswerten Befund, daB 
wahrend des hyperglykamischen Stadiums die Blutzuckerkonzentration im 
Venen- und Capillarblut gleich hoch war, die Galaktose also von den Geweben 
nil!.' in sehr geringem MaBe aufgenommen und verwertet wird. Auch die Leber 
bildet nur schwer Glykogen aus diesem Zucker. Fiir die sohlechte Verwertbar­
keit der Galaktose in Uti' V~ber spricht das Resultat eines vbn Isaac und Adler 
ausgefiihrten Durch blutungsversuche~, in dem wahrend einer einstiindigen 
Durchstromung der iiberlebenden Hungerleber mit Gal:!ktose keine Abnahme 
des Zuckers ill Durchstromungsblute und auch keine MilchsaurebilG.<l~g fest­
gestellt werden konnte. Dieses alles erklart, warum die Blutzuckerwerte doch 
haufig sehr hoch sind und selbst bei kleinen Gaben von Galaktose diese schon 
im Harne wieder ausgeschieden wird. Steigerung der Blutzuckerwerte, wie sie 
Kahler und Machold nach Qalaktose bei Leberkrankheiten fanden, ist daher 
verstandlich. 

Das Studium der alimentaren Hyperglykamie nach Verabfolgung von 
Dextrose und Lavulose hatauch die Divergenz aufgeklart, die darin liegt, 
daB Verfiitterung der schwerer verwertbaren Dextrose im Gegensatz zur leichter 
verwertbaren Lavulose selbst bei Leberkranken meist nicht zu alimentarer 
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Glykosurie fUhrt, €line Tatsaehe, die friiher, als man sieh auf Untersuehung 
des Harnes besehranken muBte, zur Auffassung fiihrte, der Dextrosestoffweehsel 
sei bei Erkrankungen der Leber nieht gestort, wohl aber der Lavulosestoff­
weehsel. Die zahlreiehen Blutzuekeruntersuehungen der neueren Zeit haben 
gezeigt, daB der Dextrosegehalt des Blutes in friiher nieht erwarteter Weise 
steigen kann, ehe es zur Zuekerausseheidung im Harne kommt. Verfolgt 
man namlieh den Blutzueker naeh oraler Zufuhr von 100 g Traubenzueker in 
·kurzen Intervallen, so findet man, daB schon bei Gesunden Werte von 0,18 
bis 0,2% und bei Leberkranken noeh darliber hinaus vOriibergehend erreieht 
werden, ohne daB Zucker im Harne auftritt. Die Hohe des Blutzuekers, die 
Glykosurie hervorruft, liegt also unter Umstanden reeht hoeh. Anders bei 
der Lavulose. Diese erseheint im Harne, obsehon naeh meinen Untersuchungen 
die Konzentration der Blutlavulose liber 0,04% nieht hinausgeht; meist liegen 
trotz vorhandener Lavulosurie die Werte noeh niedriger·. Die Lavulose hat 
als "blutfremder" Zucker keine "Nierensehwel1e", so daB schon die .g.eringen 
Erhebungen liber die Norm, wie wir'lie bei Leberkranken finden, zu Lavulosurie 
fiihren, wobei aueh immer etwas Dextrose mitgerissen wird. Zu denselben 
Folgerungen kommt in €liner neueren Arbeit aueh Hetenyi. 

5. Andere Storungen im Koblenhydratsto:l'fwechsel. 
Die Untersuehung der alimentaren Hyperglykamie naeh Lavulosedarreiehung 

gestattete bereits eine gewisse Differenzierung der Storungeneinzelner Partial­
funktionen der Leber im Kohlenhydratstoffweehsel. Neue Methoden werden 
weitere Mogliehkeiten in dieser Hinsieht sehaffen. Insbesondere diirften die 
den Blutzuekeruntersuehungen parallel gehenden Bestimmungen des Mileh­
sauregehaltes des Blutes tiefere Einblieke in die einzelnen Phasen des inter­
mediaren Kohlenhydratstoffweehsels und seine eventuellen Storungen gestatten. 
Hier taueht die Frage auf, ob, etwa wie bei der experimentellen Phosphor­
vergiftung, aueh bei Leberkrankheiten Funktionsstorungen vorkommen, welehe 
die weitere Verarbeitung der beim Zucker bzw. Glykogenabbau entstehenden 
Milehsaure beeintraehtigen. In Gemeinsehaft mit E. Adler habe ieh gefunden, 
daB naeh Verflitterung des der Lavulose entspreehenden Ketozuekers der 
3. Kohlenstoffreihe, des Dioxyaeetons, bei Gesunden bereits eine Erhohung 
des Milehsauregehaltes des Blutes auf tritt, die bei Leberkrankheiten noeh 
um ein Vielfaehes groBer ist. Es laBt sieh vorlaufig noeh nieht entseheiden, 
wieweit dies dureh Storung der Milehsaureverbrennung oder dureh eine Ver­
minderung der Fahigkeit der Leber, Milehsaure zu Zucker zu synthetisieren, 
bedingt ist. Versuehe von Hesse und Havemann,1 aus dem Verhalten des 
Blutzuekers naeh Zufuhr von milehsaurem Natron zur Entseheidung dieser 
Frage beizutragen, hatten kein eindeutiges Ergebnis. 

Auf anderem Gebiete liegen neuere Befunde, denen zufolge Verlauf und 
Starke der Phlorrhizinglykosurie dureh Erkrankungen der Leber beeinfluBt 
werden sollen. Bei den versehiedensten Leberaffektionen wurde von J. Bauer 
und Kerti eine besonders intensive Glykosurie mit sehr starker Senkung des 
Blutzuekers nach Injektion von Phlorrhizin gesehen; ebenso aueh von Mendel. 
Rosenow sowie Schilling und Groe bel fanden erhOhte Phlorrhizinempfind. 
liehkeit nur oei Ikterisehen. Eine Erklarung dieser Erseheinung ist noeh nieht 
_"_1'~1... ~"n ~nR "i,,}, A.hp.l' p.l'innern. daB aueh bei anderen Zustanden (Diabetes, 
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Thyreotoxikosen, Graviditat) eine erhOhte Empfindlichkeit gegeniiber Phlor­
rhizin besteht (Diinner, Grote). 

III. Der Fettstotfwechsel. 
Auch im Fettstoffwechsel hat die Leber wichtige Funktionen zu erfiillen. 

Sil'l dient als Speicherungsort fUr Fett, sie ist der Hauptort des Fettab­
baues und vermag wah;rscheinlich entsprechend der Reversibilitat biochemischer 
Vorgange hohe Fettsauren aus niederen Kohlenstoffketten aufzubauen. Was 
die pathologische Physiologie dieser einzelnen Funktionen betrifft, so ist 
am langsten bekannt, daB das Fettspeicherungsvermogen der Leber 
pathologische Formen annehmen kann; man spricht dann von Fettle ber. 
Durch Unt~suchung, besonders bei experimenteller Phosphorvergiftung, lieB 
sich die Entstehung der Fettleber auf Fetteinwanderung zuriickfiihren; es 
sind vor allem schwerere Storungen des Kohlenhydratstoffwechsels, die z. B. 
bei Phosphorvergiftung und auch beim Diabetes den Grund zur Fettein­
wanderung geben. Die Fettwanderung ist wahrscheinlich als ein kompensatori­
scher Vorgang aufzufassen, indem die :Leber bei· Mangel an abbaufahigem 
Kohlenhydrat Fett als Energietrager in erhohtem MaBe zur Deckung ihres 
Energiebedarfes heranzieht (Rosenfeld). Fettleber wird auch bei verschie­
denen klinischen Krankheitsbildern, z. B. im Verlaufe von Infektionskrank­
heiten beobachtet, ohne daB sie in besonderer Weise in die Erscheinung tritt; 
wahrscheinlich sind die Alterationen des Kohlenhydrat- und des Eiweillstoff­
wechsels, die sich hier mit Hille der friiher besprochenen Belastungsmethoden 
aufdecken lassen, durch Fettleber verursacht. 1m einzelnen ist die Patho­
genese der Fettleber bei Infekten vom stoffwechselpathologischen Standpunkt 
noch nicht geniigend geklart. 

Storungen des Ab baues der Fette sind bisher nur bei Diabetes und experi­
menteller Phosphorvergiftung eingehender analY8iert worden. Es handelt 
sich aber bei beiden um zwei verschiedene Typen pathologischer Funktion: 
im ersteren FaIle um ungeziigelte Mobilisation von Fettsauren mit teilweise 
gestortem Abbau zu den Endprodukten, der zum Auftreten von Acetonkorpern 
fiihrt, im FaIle der Phosphorvergifttmg offenbar um eine Hemmung des· Fett­
abbaues derart, daB die erste zur Bildung hochmolekularer ungesattigter Fett­
saure fiihrende Phase des Fettabbaues gestort ist. Jedenfalls konnte Isaac 
bei schwerer Leberschadigung durch Phosphorvergiftung keine Storung des 
oxydativen Abbaues niedriger Fettsauren feststellen. 

Das stimmt mit den klinischen Erfahrungen iiberein, denen zufolge Aceton­
korper selbst bei akuter gelber Leberatrophie nur in Mengen auftreten, die 
als Folge von Inanition sich zwanglos erklaren lassen (Feigl). Wir konnen 
daher der Auffassung von Lab be, der in Acidosis bei Leberkrankheiten bereits 
den Ausdruck einer Leberinsuffizienz sieht, nicht zustimmen; wenigstens haben 
wir bei hepatischen Affektionen nie Acetonurie beobachtet, die iiber das 
durch die darniederliegende Ernahrung bedingte MaB hinausgeht. 

Damit solI das Bestehen einer gewissen Acidosis bei Leberkranken nicht 
in Abrede gestellt werden; sicher ist diese aber nur zu einem geringen Teile 
durch verminderten Abbau niederer Fettsauren bedingt; vorher war schon 
bei der Besprechung der erhOhten Ammoniakausscheidung und der Aminacidurie 
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davon die Rede. Durch Bestimmung del' Alkalireserve des Blutes lieB sich eine 
Verminderung derselben bei Leberkrankheiten nachweis en (Busa, Giovanni, 
Adler u. a.). Ein Parallelismus zwischen dem Grade der Hypokapnie und 
dem Grade der Leberschadigung konnte nicht festgestellt werden. Auch 
erlaubte die Bestimmung der Alkalireserve keinen SchluB hinsichtlich der 
Prognose (Adler). 

Ais klinisches Symptom einer Storung des Fettstoffwechsels spielt nur 
die Lipamie eine Rolle. Von del' cholamischen Hypercholesterinamie war 
bereits die Rede. Bei Ikterus findet sich aber auch eine VermehrUllg des Gesamt­
fettes (Burger u. a.). Die Lipamie ist latent, da die Trubung des Serums durch 
Hamokonien ausbleibt, wahrscheinlich infolge der Anwesenheit der Gallen­
sauren im Blute (Burger u. a.). Auch bei Lebercirrhose findet sich hochgradige 
Lipamie (Feigl). ,. 

Die Befunde von Lip ami e bei nicht mit Ikterus einhergehenden Krankheiten 
sind wechselnd. Neben der Gallenstauung scheint auch Schadigung des Leber­
parenchyms, dem wahrscheinlich eine regulierende Rolle im Fettstoffwechsel 
zukommt, von Bedeutung zu sein (Joel). 

Das von Le mierre, Brule und Weil bei Ikterus beobachtete Ausbleiben 
der Verdauungslipamie, kenntlich an dem Auftreten von feinsten Fett­
tropfchen (Hamokonien) im Blute, beruht zum Teil auf Storungen der Fett­
resorption. Bei komplettem CholedochusverschluB fehlen die Hamokonien 
ganzlich (Borchardt, Glaser und Buschmann u. a.). 

Das Verhalten del' Serumlipase bei Leberkranken wurde VOl' langerer 
Zeit schon von Whipple untersucht. Er fand bei diesen Patienten stets eine 
Vermehrung des fettspaltenden Fermentes des Elutes. Neuerdings haben Rona 
und seine Mitarbeiter festgestellt, daB die Le berlipase sich von Lipasen anderer 
Herkunft durch ihre Resistenz gegen Chinin untcrscheidet. 1m Serum von 
Ikterischen wiesen sie chininfeste Lipase nacho Diese wird dann immer gefunden, 
wenn Gallenbestandteile im Elute kreisen (Petow und Schreiber). 

StOrungen del' Leberfunktion in bezug auf den Wasserstoffwechsel. 

Die Leber vermag in ahnlicher Weise wie die Niere die Zusammensetzung 
del' Blutflussigkeit zu regulieren. Uber die Art und Weise, wie die Leber in 
den Wasserstoffwechsel eingreift, haben Untersuchungen del' letzten Zeit Auf­
klarung gebracht. Es besteht in den Lebervenen eine muskulose Sperrvor­
richtung, die bei vVasserzufuhr in Tatigkeit tritt und das von den Pfortader­
asten kommende Blut unter hoheren Druck setzt, wodurch die Abgabe von 
Elutwasser und Lymphe erleichtert wird. Dadurch kann die Blutkonzentration 
konstant erhalten bleiben (Areiy und Simonds, Jaffee, Pick und Wagner, 
Lamson und Roka u. a.). Ausschaltung del' Leber nach Eck hat Hydramie 
zur Folge. Pick hat die pharmakologische Beeinflussung dieses Sperrmechanis­
mus, die in Abhangigkeit vom vegetativen Nervensystem steht, eingehend 
untersucht. Wahrscheinlich wird del' Wasserhaushalt nicht nur auf diesem 
mechanischen Wege von del' Leber aus reguliert, sondern auBerdem noch durch 
ein von diesel' geliefertes, die Diurese fOrderndes Hormon (Molitor und Pick, 
Pick und Wagner). Ausfall odeI' Schadigung del' Leberfunktion hat 
Hemmung del' Diurese zur Folge. 
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Die Ergebnisseder experimentellen Untersuchungen, auf die hier nur 
andeutungsweise eingegangen werden konnte, werden durch klinische Be­
obachtungen gestiitzt. Gilbert und Lerebouillet beschrieben schon 1901 
schlechte Diurese .bei Leberkranken. A. Adler, der ebenfalls bei Leberkrank­
heiten mit und ohne Ikterus eine schlechte Wasserabgabe durch die Nieren 
beobachtete, ist dieser Erscheinung weiter nachgegangen. Bei Anstellung 
des Wasserversuches ergaben siGh bei schweren Erkrankungen der Leber St6-
rungen der Wasserausscheidung, die bei Besserung des Zustandes wieder normale 
Formen annahm. Die Schadigung der Leber muB aber h6here Grade erreichen, 
ehe sich St6rungen der Wasserausscheidung zeigen. Nach intraven6ser Infusion 
von 1 Liter Normosa1l6sung bekommen Leberkranke eine 3-4 Stunden dauernde 
Hydramie; bei Stauungsikterus und hamolytischem Ikterus klingt die Hydramie, 
wie beim Gesunden, in einer Stunde ab oder kommt iiberhaupt nicht zur Aus­
bildung (Landau und Pap). Wie Politzer und Stolz zeigten, ist der Ge­
wichtsverlust nach Novasurolinjektion bei Ikteruskranken 2-3 mal so stark 
wie bei Gesunden, was ebenfalls auf Wasserretention infolge der Lebererkran­
kung bezogen wird. Auch die interessante Beobachtung von Meyer - Bisch, 
der bei Leberkrankheiten und auch bei Gesunden nach Verabfolgung von 100 g 
Lavulose eine Eindickung des Blutes feststellte, steht wohl mit der wasser­
regulierenden Tatigkeit der Leber im Zusammenhang. 

E. Storungen der entgiftenden Fnnktion del' Leber. 
Der Leber wird bekanntlich auch eine entgiftende Wirkung zugeschrieben. 

Diese Funktion der Leber soIl vorwiegend die Unschadlichmachung giftiger 
Produkte der Darmfaulnis oder die Verarbeitung bei der Verdauung entstehender 
toxischer Substanzen betreffen. Die Bindung solcher K6rper, besonders an 
Glykuronsaure und Schwefelsaure, ist in diesem Sinne als entgiftende Tatigkeit 
der Leber aufzufassen. Dariiber hinaus hat diese aber offenbar auch die Fahig­
keit, die Wirkung vieler anderer Gifte z. B. von Alkaloiden ab~uschwachen, 
und ihre ausgesprochene Organotropie manchen Schwermetallen gegeniiber 
muB wohl ebenfalls als entgiftende Funktion gedeutet werden. Aber auch 
Gifte bakteriellen oder parasitaren Ursprungs scheinen in der Leber unschadlich 
gemacht werden zu k6nnen. 

Man hat bisher hauptsachlich die ersterwahnten chemischen Entgiftungs­
vorgange genauer studiert und nach Verabfolgung von Substanzen, die in 
der Leber zwecks Entgiftung llJ-it bestimmten K6rpern gepaart werden, aus 
dem Umfang dieser Paarung Riickschliisse auf etwaige St6rungen dieses Ent­
giftungsvorganges zu machen gesucht. 

Einen schon unter physiologischen Verhaltnissen sehr wichtigen Entgiftungs­
prozeB in der Leber stellt die Paarung der bei der Darmfaulnis entstehenden 
Produkte, vor allem des Scatols und Indols dar. Diese werden oxydiert und 
dann wie Phenol an Schwefelsaure oder Glykuronsaure gebunden und als sog. 
gepaarte und dadurch entgiftete Verbindungen ausgeschieden (Baumann, 
Embden und GlaBner). Bei der Bildung der Xtherschwefelsauren oder der 
gepaarten Glucuronsauren kommt wohl in erster Linie die Leber in Betracht, 
wenn auch an anderen Stellen des K6rpers solche Synthesen erfolgen k6nnen. 
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Abgesehen von den erwahnten Substanzen werden auch andere Stoffe auf 
diese Weise entgiftet, z. B. Campher, Menthol und Guajacol. 

v. Steyskal und Grunwald haben im Jahre 1909 die nach Campher­
darreichung auftretende Campherglykuronsaureausscheidung unter genauer 
Berncksichtigung quantitativer Beziehungen fUr die Funktionspriifung zu 
verwerlen gesucht. Sie fanden, daB nach Aufnahme von 3 g Campher per os 
in den etsten.24 Stunden von Gesunden 5-6 g Campherglykuronsaure eliminierl 
werden., Bei Icterus catarrhalis und Lebercirrhose kam dagegen oft weniger als 
1/3 dieser Menge im Harn wieder zum Vorschein. In den letzten Jahren wurde 
besonders von Chiray und CaiHe diese Methode zur Priifung der Leberfunktion 
sehr empfohlen. Bei Kindern, deren Leber hinsichtlich ihrer Fahigkeit zur 
Synthese gegeniiber der von Erwachsenen an und fUr .sich_ etwas geringer ist, 
fanden He c ht -und Nob el im Gefolge VO)l Leberstorungen eine Herabsetzung 
dieser synthetischen Leistung. Andere Autoren (Frey, Schmid u. a.) sahen 
aber keIne groBen Unterschiede bei Gesunden und Leberkranken hinsichtlich 
der Glucuronsaureausscheidung. Schmid hat den Campher durch Menthol 
ersetzt und auch dabei festgestellt, daB die Glucuronsaureausscheidung selbst 
bei schweren Leberkranken in quantitativ der gleichen Weise wie bei Gesunden 
erfolgt, manchmal jedoch unter Verlangsamung der Ausscheidungsdauer. 
Auch Handel fand neuerdings mittels einer verbesserlen Methode der Glykuron­
saurebestimmung die Campherglykuronsaurepaarung bei den meisten Leber­
kranken unveranderl gegeniiber der Norm; nur bei einigen Fallen von Ikterus 
und Cirrhose war sie herabgesetzt. 

Die Bildung von Atherschwefelsaure wurde von Pelkan und Whipple 
am Tiere nach Verabfolgung von p-Kresol untersucht und bei schwerer experi­
menteller Leberschadigung eine sehr starke Verminderung der Atherschwefel­
saurebildung gefunden, woraus zu schlieBen ist, daB die Paarung der Phenole 
ausschlieBlich eine Funktion der Leber ist. Da p-Kresol oder Phenol wegen 
seiner Giftigkeit beim Menschen zur Priifung der Leberfunktion nicht verwend­
bar ist, wurde von Handel ein weniger giftiger Korper, das Guajacol gewahlt, 
das sich infolge des Vorhandenseins einer freien Hydroxylgruppe wie ein ein­
werliges Phenol verhalt. Nach Verabfolgung dieses Korpers zeigte sich bei 
den verschiedensten Erkrankungen der Leber erne Herabsetzung der Guajacol­
schwefelsauresynthese, und zwar am starksten (bis zum volligen Fehlen) bei 
Leberatrophie, in geringerem MaBe bei Icterus catarrhalis und Lebercirrhose; 
ungestorl verlief die Reaktion bei Stauungsikterus, Stauungsleber und Leber­
carcinom. 

Die Priifung des Umfanges der Hippursauresynthese nach Verabfolgung 
von Benzoesaure wurde bisher nur bei Tieren vorgenommen, wobei leber­
geschadigte Hunde eine verminderle Hippursaurebildung zeigten (Delprat 
und Whipple). 

Ganz neuerdings haben Mann und Magath bei Hunden nach totaler Leber­
entfernung die Geschwindigkeit der Phenolkuppelung nach dem V'3rfahren 
von Pelkan und Whipple gepriift. Ihre Ergebnisse sind insofern eindeutig, 
als sie Unterschiede vor und nach der Le berexstirpation nicht 
fan den. Wenn schon bei dieser klaren' Versuchsanordnung die entgiftende 
Tatigkeit der Leber nicht erwiesen werden konnte, sind die wechselnden Ergeb­
nisse beim Menschen begreiflich. 
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Oben wurde erwahnt, daB der Leber. auch eine Rolle bei der Unschad. 
lichmachung zahlreicher anderer Gifte zugeschrieben wird. Uber die Be· 
einflussung dieser Vorgangedutch Funktionsstorungen der Leber ist noch 
wenig Sicheres bekannt, ebenso wie tiber das Verhalten der Antikorperbildung 
bei geschadigter Leber. Rinsichtlich des letzteren Punktes sei besonders auf 
die Arbeiten Rosenthals und seiner Mitarbeiter tiber die trypanoziden Sub· 
stanzen des Serums bei Le berinsuffizienz hingewiesen. 

SchluBbemerkungen. 
1m vorstehenden wurden die Storungen einzelner Partialfunktionen der 

Leber, wie sie bei Erkrankungen derselben in Erscheinung treten, systematisch 
besprochen. FUr die Klinik ware es von Interesse zu wissen, wieweit bei be· 
stimmten Krankheitszustanden die Storungen einzelner Funktionen zu einer 
komplexen Storung zusammentreten. Man ist dieser Frage nachgegangen, 
indem man in einzelnen Fallen mehrere der heute zur Verftigung stehenden 
Funktionspriifungen angewandt hat. Die Ergebnisse zeigen, daB zwar aIle 
priifbaren Funktionen gleichzeitig nicht immer in gleichem MaBe gestOrt sind, 
aber bei ausgesprochenen Erkrankungen doch meist alle der Priifung zu· 
gangliche Funktionen eine Beeintrachtigung erfahren haben. 

Wir gewinnen dadurch zwar einen Uberblick tiber den Umfang der funktio. 
nellen Gesamtschadigung, wesentliche prognostische Feststellungen konnen aber 
daraus im aligemeinen nicht abgeleitetwerden,etwa wie es bei derNiere durch 
den Wasser- und Konzentrationsversuch moglich ist. Die drohende a b sol ute 
Le berinsuffizienz, die zum Koma fiihrt, vermogen wir - wenn wir von der 
akuten gelben Leberatrophie absehen - mit Rille der Funktionspriifung meist 
nicht im voraus zu erkennen. Bei schweren Lebercirrhosen oder in manchen 
Fallen von Stauungsikterus kann ihr Eintritt ganz plOtzlich erfolgen 1). Wahr­
scheinlich bedingen den Eintritt des Leberkomas besondere Gifte mit starker 
Affinitat zum Zentralnervensystem, deren Wirkung deletarer ist als die 
im allgemeinen relativ geringen, mit unseren Methoden feststellbaren Funk­
tionsausfalle. Es konnte sich dabei um Gifte anaphylaktischer Natur 
handeln, die z. B. Mag n us - Al s I e ben auch als Ursache gewisser Ver. 
giftungserscheimmgen bei Runden mit Eckscher Fistel ansieht. An der­
artige Gifte (Amine) denkt auch Lichtwitz bei der Uramie. Ebensowenig 

1) 1m AnschluB an Operationen, bes. der Leber und der Gallenwege tritt gelegentlich 
das auch als Hepatargie bezeichnete Bild der relativen (Somnolenz, hohe Pulsfrequenz, 
ungenugende Erholung Yom operativen "Chok") oder der absoluten, zum Tode fiihrenden 
Leberinsuffizienz auf (Balkhausen, Laqua, Kuttner, Ritter u. a.). Wenn es auch 
nach dem oben Gesagten bisher noch nicht mit Sicherheit moglich ist, auf Grund der ver­
schiedenen Funktionsprufungen ein Urteil uber die allgemeine Widerstandsfahigkeit der 
Leber zu gewinnen, so sollte man doch seitens der Chirurgen Funktionspriifungen groBere 
Aufmerksamkeit schenken, eine Forderung, die auch Ritter erhebt. Besonders die Unter­
scheidung zwischen me c h a ni se hem Stauungsikterus irgend welcher Provenienz und den 
durch direkte Zellschadigung verursachten Ikterusformen scheint mir in chirurgischer 
Hinsicht von groBer Bedeutung, da Kranke der letzteren Art haufig gegen Narkose auBerst 
empfindlich sind. Gerade die klinische Differenzierung zwischen einfachem Okklusions­
iJ~terus und hepatischem Ikterus bereitet relativ geringe Schwierigkeiten. Hinsichtlich der 
allgemeinen Bedeutung der Leberfunktionspriifung fUr die Chirurgie sei auf dieeingehende 
Arbeit von A. Ritter verwiesen. 
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wie bei diesel' kann bei del' Leberinsuffizienz ein bestimmter Stoff fiir das Auf­
treten des Symptomkomplexes verantwortlich gemacht werden, wedel' Gallen­
sauren noch das Cholesterin, noch Ammoniak und Aminosauren odeI' das vollige 
Sist1eren lebenswichtiger Stoffwechselvorgange, die offenbar auch bei schwerstel' 
Schadigung des Organs illfolge des dauel'lldell regellel'ativen Umbaues bis 
zum Lebensende mit Zahigkeit aufrechterhalten werden. Daher werden auch 
eindeutige, auf Versagen bestimmter Stoffwechselprozesse zuriickzufUhrende 
Erscheinungen, - wie das Aufhoren del' Kohlenhydratsynthese bei Phosphol'­
vel'giftung klinisch nicht beobachtet. 

Brauchbarer erweist sich die FunktionspriHung fiir d iff ere n t i a 1-
d i a g nos tis c h e Zwecke. Die Priifung einer bestimmten Partialfunktion, 
etwa del' Kohlenhydrattoleranz bci den ve r s chi e den e n Erkrankungen, 
gestattet haufig Abgrenzlillg klinisch ahnlicher Bilder. So ist es moglich, 
durch Verfolgung del' glykamischen Kurve nach Lavulose oder aus der Starke 
del' Galaktosurie in einer groBen Zahl der Fane den Stauungsikterus von 
del' infolge Leberzellschadigung entstandenen Gelbsucht zu unterscheiden. 

Die funktionellen Methoden leisten abel' auch sehr wertvolle Dienste hin· 
sichtlich del' ErkClillung laten tel' Storungen del' Lebertatigkeit. In del' Bili­
rubinbestimmung im Blute sowie im Nachweis des Urobilinogens bzw. Uro­
bilins im Harne stehen Methoden zur Verfiigung, die nicht nur die Anfangs­
stadien eigentlicher Lebel'krankheiten zu erkennen gestatten, sondern auch bei 
anderen Erkrankungen eine Mitbeteiligung der Leber sicherstellen. Auch hier 
konnen die anderen Verfahren unterstiitzend eingreifen. 
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I. Geschichtliche Vorbemerkung. 
Untersuchungen iiber das Verhalten der Erythrocyten in einem hypo­

tonischen Milieu und iiber ihre Widerstandsfahigkeit gegen dessen hamoly­
sierende Wirkung sind nioht viel alter als die moderne morphologische Hamato­
logie. Als Wegweiser in dieser Richtung finden wir zunachst einzelne Beobach­
tungen dariiber, daB Erythrocyten sich gegeniiber der Einwirkung von Kon­
servierungsmethoden nicht immer gleich verhalten. Malassez (161) bemerkte, 
daB in dem hypertonischen Gemisch von Salz- und Gummilosung (nach Potain), 
das er fiir die Erythrocytenzahlung verwandte, die Erythrocyten verschiedener 
Individuen unterschiedliche Oberflachenveranderungen aufwiesen, die bei 
Bleivergiftung (162) einen charakteristischen Typus zeigten. Haye m (107) 
erwahnt Schwierigkeiten, in Blutausstrichen die Erythrocyten unbeschadigt 
zu fixieren, wenn es sich um das Blut von anamisch gemachten Froschen und 
Molchen handelt. Die erste Arbeit iiber Hamolyse in hypotonischem Milieu 
ist die 1880 auf Anregung von Lepine-Lyon entstandene Dissertation von 
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'Chanel (47) 1). Chanel zahlt die Erythrocyten in 21/2' PI, und 5/s%iger 
Natriumsulfatlosung und berechnet, wieviel Prozent der Erythrocyten in den 
verdiinnteren Losungen verschwunden sind. Seine Resultate sind vielfach nicht 
mehr verwertbar, doch ist die gro.6ere Haltbarkeit der Erythrocyten beim Ikterus 
richtig beobachtet. Ahnlich verfuhr, mit groberer Technik freilich, Hof­
meier (lI8); er schatzte mikroskopisch die relative Zahlder in 1/,%iger NaCI­
Losung nicht hamolysierten Erythrocyten und erkannte so die hohere Resistenz 
des Neugeborenenblutes im Vergleich zum Erwachsenen. Landois (147) suchte 
festzustellen, wieviel Aqua dest. einer Mischung von Blut mit 3%iger NaCl­
Losung zugesetzt werden mu.6, bis alle Erythrocyten gelost sind.. Er wies auf 
die Bedeutung dieser Untersuchungsmethode fiir die Pathologie hin und beob­
achtete selbst Resistenzherabsetzung bei versohiedenen Krankheitszustanden. 
Systematisch und auf Grund unserer heutigen~ von ihm wesentlich mit­
begriindeten - Begriffe yom osmotischen Druck hat zuerst Hamburger (lOO) 
(seit 1883) iiber die Erythrocytenresistenz geforscht. Seine erste Veroffentlichung 
behandelt die "minimale Resistenz" der Erythrocyten beim Rinde, die er mittelst 
seiner sog. Blutkorperchenmethode, also makroskopisch, untersuchte. Der 
Begriff der "maximalen Resistenz" stammt von Mosso (183). Chauffards (49) 
Entdeckung der Resistenzherabsetzung beim hamolytischen Ikterus erwies 
zum ersten Male die praktische Bedeutung der Methode und schuf damit die 
Voraussetzungen ihrer haufigeren Anwendung am Krankenbett. 

Die Resultate der zahlreichen Bemiihungen jedoch, aus dem Verhalten 
der osmotischen Resistenz bei einer gro.6eren Anzahl krankhafter Zustande 
klinisch oder· theoretisch bedeutsame Aufschliisse zu erhalten, schienen der 
aufgewandten Arbeit vielfach nicht zu entsprechen. Denn nicht nur in friiherer 
Zeit [Besan<;on (22), Vaquez und Laubry (291), Heinz (lIO), Morawitz 
und Pratt (176), Paltauf (194), Cohnreich (56), Herzfeld (lI5)], sondern 
auch noch in den letztenJahren [Gerhardt(83), Neilson und Wheelon(186), 
Greenthal und O'Donnel (93), Hamburger (lO2), Naegeli (184)] klagen 
kritische Bearbeiter des Resistenzproblems iiber "regellose Schwankungen, 
wechselnde Befunde" und dergleichen, welche die Auswertbarkeit der gefundenen 
Ergebnisse beeintrachtigen. 

Die Annahme, ein Verfahren, das iiber das Haften des Hamoglobins und 
iiber den Quellungszustand der Erythrocyten Aufschlu.6 gibt, mii.6te auch 
Einblick in die charakteristischen Lebenseigenschaften und die biologische 
Wertigkeit der roten Biutzellen gewahren - diese Annahme ist freilich nicht 
bestritten worden. Wenn die erwarteten Aufschliisse nicht gewonnen wurden, 
so legte man dies der Unvollkommenheit der Untersuchungsmethoden zu Last 
[Hamburger (lO2), Ribierre (220), E. Meyer (170)]. 

II. Fragestellung und Untersuchungsmethoden. 
Eine grundlegende Schwierigkeit unseres Problems ist durch die Unsicherheit 

der Fragestellung gegeben. "Die physiko-chemische Natur der Verbindung 

1) Die immer wieder zitierte Arbeit von Duncan (Sitzungsbericht der Wiener Akademie, 
Bd. 55, ll. S. 516. 1856) tiber Hamolyse in 1 %iger NaCl-Losung gehOrt nicht hierher und 
wird mit Unrecht als die erste Beobachtung tiber die osmotische Resistenz der Erythrocyten 
angesehen. 
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von Stroma und Hamoglobin ist eine ganz eigenartige und kann duroh die 
bisherigen Vorstellungen nioht erklart werden." Dieser negativen Feststellung 
von Rohonyi (225) haben auoh die Forsohungen der letzten Jahre niohts aus­
reiohend Positives gegeniiberzustellen. Infolgedessen ist natiirlioh auoh das 
Wesen der Hamolyse, der Trennung jener eigenartigen Verbindung, nioht 
geniigend bekannt und eine zulangliohe Fragestellung naoh den einzelnen 
Bedingungen der Hamolyse nooh nioht gegeben. Es ist zu erforsohen, in welohem 
MaBe VermiJlderung des osmotisohen Druokes der die Erythrocyten umgebenden 
Fliissigkeit Hamolyse herbeifiihrt, sowohl in der Norm wie unter krankhaften 
Bedingungen. Da wir nioht genau wissen, welohes der Meohanismus der Hypo­
toniehamolyse ist, so liegt es auch nur teilweise klar, welche Nebenumstande 
des Versuohes von erheblioher, welohe von unwesentlioher Bedeutung sind. 
Es soll zunaohst die gebrauohliohe Methode dargestellt und mit ihren Varianten 
erortert werden. 

Die Vorschrift, die in den Lehrbiiohern (Naegeli, Brugsch-Schitten­
helm) geboten wird, lautet: 

Man stellt Bich KochsaIzlosungen von 0,26, 0,28, 0,30% NaCI usw. bis 0,62% NaCl 
(evtl. auch noch weitere) durch Abwiegen auf der analytiBchen Wage her. In eine Reihe 
kleiner Glasrohrchen werden' die Li:isungen eingefiillt, in jedes. Rohrchen ein Tropfen Blut 
fallen geIassen, leicht aufgeschiittelt und nach einiger Zeit abgelesen. Zur Bcharferen 
Erkennung des Hamolysebeginns (minimale Resistenz) hnn die spektroskopische Kontrolle 
der iiber dem Bodensatze stehenden Fliissigkeit, zur exakten Feststellung des Komplettseins 
der Hamolyse (maximale Resistenz) diemikroskopische Kontrolle des Bodensatzes auf 
Erhaltensein von Erythrocyten herangezogen werden. 

Dem Untersuoher ist somit in vieler Richtung Freiheit gelassen beziigIioh 
der Versuohsanordnung. Sofern sioh aus Ohrlappohen oder Fingerbeere geniigend 
Blut gewinnen laBt, kann das Blut unmittelbar verwendet werden (man laBt 
es von der Wunde in die einzelnen Rohrohen abtropfen) oder es kann duroh 
Venenpunktion gewonnenes Blut gebrauoht werden, das freiIioh ungerinnbar 
gemaoht werden muB. Hierfiir stehen Defibrinieren, ferner Hirudin 1), Oxalat, 
Citrat, Fluorid als Zusatze zur Auswahl, in versohiedener Konzentration, mit 
versohiedenem Anion - und nioht ohne EinfluB auf die Resistenz [Isoovesoo 
und Salignat (132), Feuille (70), Ottiker (193), Snapper (264), Bauer 
und Aschner (16), Robertson und Rous (224)]. Die Erythrooyten kOnnen 
mit ihrem Plasma untersuoht werden oder naoh Defibrinieren und Abzentri­
fugieren des Plasmas oder nach ein- resp. mehrmaligem Wasohen, wofiir 
meistens 0,9%ige NaCI -Losung angewandt wird [Widal, Abrami und 
Brul e (300), Brule (141), Hamburger (101), Strasser (268)]. Das Mengen­
verhaItnis von Blut und TestlOsung ist nioht fixiert; naoh einigen Angaben 
in der Literatur kommen Verdiinnungen von I: 5 [Grote (94)] bis I: 300 
[Brieger (36)] und hOher vor, am gebrauohliohsten ist I: 80-1: 100. Die duroh 
diese Unterschiede bedingten Storungen sind diskutiert bei May (166), dann bei 
S ch ul tz und CharI ton (246) ;diese beobachteten bei hOheren Verdiinnungen eine 
Abnahme der Resistenzbreite. Aber auoh bei konstantem Verhaltnis von Blut­
volumen zum Volumen der Testlosung bleibt folgender Fehler: Wenn die be­
ginnende Hamolyse eben erkennbar wird, sobald beispielsweise 50000 normale 
Erythrooyten (Farbeindex 1,0) gelost sind, so wird bei einer Chlorose oder 
sekundaren Anamie mit einem Farbeindex von 0,5 erst dann der Beginn der 

1) Hirudin kann hamolytische Wirkungen haben [Chalier (44)]. 
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Hamolyse beobachtet werden, wenn etwa 100000 Erythrocyten hamolysiert 
sind (von Anisocytose sei emmal abgesehen). De:r Punkt minimale Resistenz 
bedeutet also - da die Erythrocyten und nicht das Hamoglobin Gegenstand 
der Untersuchung sind - in dem einen Fall ganz etwas anderes als in dem 
anderen. Auch die Verwendung eines konstanten Erythrocytenvolumens 
[Hamburger (103)] statt einer festen Menge Gesamtblut kann diesem Fehler 
nicht abhelfen. 

Bei welcher Temperatur (Brutschrank, Zimmer, Eisschrank) die Hamolyse 
vor sich gehen [vgl. J arisch (130)] und nach welcher Zeit abgelesen werden 
soll, bleibt dahingestellt, ebenso ob man fiir die Be­
stimmung der Grenzwerte sich mit der einfach makro­
skopischen Technik begniigen oder die erwahnten 
Hilfsmittel anwenden solI [vgl. May (166)]. 

Um einige dieser vielen Moglichkeiten auszu-
schalten - ihre eventuellen Fehler diskutiert auch 
schon Ribierre (220, 221) - hat Hamburger (101) 
immer verlangt, daB Resistenzuntersuchungen in Ge-
faBen von einheitlicher Form und GroB~ (Hamatokrit­
rohrchen)vorgenommen uud ein festes Volumverhaltnis 
von Blut : hypotonischer Losung innegehalten werden 
solle [siehe z. B. Sahli (236)]. In letzter Zeit hat 
er seine ganze Methodik mit sehr genauen Vorschriften 
nochmals dargestellt (103). Er bespricht zuerst die Be­
stimmung der minimalen und maximalen Resistenz; 
seine zehn Seiten umfassende Anweisung laBt sich zu­
sammenfassen wie folgt: 

Man kann niehtdefibriniertes oder defibriniertes Blut ver­
wenden. Das im letzteren FaIl meist rotlieh gefarbte Serum 
ist naeh einmaligem Wasehen dureh isotonisehe NaCI-, N~S04"> 
K SS04- oder Zuekerlosung zu ersetzen. Je 0,25 eem defibri­
niertes Blut werden mit 10 eem Wasehfliissigkeit in einem 

12 
ccm 

RohrehenvonnebenstehenderForm (naehHamburger.Abb.I) Abb. 1. 
gemiseht, eine halbe Stunde bei 3000 Tomen zentrifugiert, die 

Abb.2. 

Fliissigkeit abpipettiert, die Hohe der Erythroeytensaule gemessen und genau die gleiehe 
Menge isotoniseher Losung zugegeben; man miseht dureh und hat nun eine 50%ige Blut­
korperehenaufsehwemmung (auf Blu'tkorperehenvolumen, nieht auf urspriingliehes Blut­
volumen bereehnet!). 

Will man nieht defibrinieren, so benutzt man aIs Wasehfliissigkeit eine l,6%igE' Natrium­
oxalatlosung. Oder man laBt 0,5 eem Blut in eine in einem Paraffinbloekehen angebraehte 
Hohlung von bekanntem Rauminhalt eintropfen, bringt dies Blut in isotonisehe Na2S04-

Losung und verfahrt weiter wie oben. 
Von der so hergestellten Blutkorperehenaufsehwemmung werden jeO,05 eem in je zwei 

Kubikzentimeter hypotoniseher NaCI-Losung gebraeht (also ein Volumen Blutkorperehen 
in 80Volumina Fliissigkeit). Hierzu verwende man Chonohamatokritrohrehel1 von neben­
stehender Form und GroBe (naeh Hamburger. Abb.2). (Eine Kalibrierung des eapillaren 
Teiles ist fiir die Resistenzuntersuehungen natiirlieh unnotig.) Das Blut wird dureh Umriihren 
gut mit der NaCI-Losung gemiseht, die Rohrehen versehIossen, eine hplbe Stunde sieh 
selbst iiberlassen, dann eine VierteIstunde zentrifugiert. 

HandeIt es sieh um voraussiehtlieh ungefahr normales mensehliehes Blut, so setze man 
den Versueh zunaehst mit 0,53, 0,52 usw. bis O,43%igen NaCI-Losungen an. Naeh Dureh­
fiihrung des besehriebenen Verfahrens stellt man fest, in welehem Rohrehen eben Hamo­
globinaustritt erkennbar ist (minimale Resistenz). 1st in 0,43% noeh kein Farbstoffaustritt 
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zu sehen, oder in 0,53 bereits Hamolyse aufgetreten, so muB eine neue Versuchsreihe an­
gesetzt werden. 

Ganz entsprechend wird zur Bestimmung der ma.ximalen Resistenz verfahren. Doch 
solI hier die Mischung der BlutkOrperchen mit der hypotonischen NaCI-Losung im Laufe 
der ersten zehn Minuten mehrfa.ch durchgeriihrt und das Zentrifugieren erst nach VerIauf 
von wenigstens drei Stundenvorgenommen werden. Die Differenz der Zahlen fUr die mini­
male und· maximale Resistenz ergibt die Resistenzbreite. 

AuBer den Grenzwerten der eben beginnenden und der kompletten Hamolyse 
werden von manchen Autoren noch Zwischenstufen (starke, fast komplette 
Hamolyse uSw.) notiert, um iiber den Ablauf der Hamolyse durch die Reihe 
der Testrohrchen etwas auszusagen. Gegeniiber diesem sehr ungenau schatzen­
den Verfahren bedeutet' emen sehr groBen Fortschritt die von Lapicq ue 
und Vast (147a), dann in exakterer Form von Arrhenius und Madsen (9) 
angegebene Technik, durch ein colorimetrisches Verfahren (mittelst einer 
Reihe von Vergleichsrohrchen oder mit einem Keilcolorimeter) den Hamo­
lysegrad zahlenmaBig festzulegen. Die Methode ist klinisch recht umstandlich 
in ihrer Anwendung, da die VergleichslOsungen jedesmal unter Verwendung 
des zu untersuchenden Blutes neu angefertigt werden miissen. [Angewandt 
von Brieger (36), Bauer und Aschner (16), May (166), Snapper (264), 
Brinkman und van Dam (37).] Die Einzelheiten der Methode bringt 
Hamburger a. a. O. (103). Er sagt alIerdings, daB die Methode besonders bei 
starkeren Hamolysegraden keinen Anspruch auf groBe Genauigkeit machen 
kann und empfiehlt die Intervalle des Hamolysegrades nicht kleiner als je 10% 
zu wahlen. 

Die letzte Verbesserung der Hamburgerschen Methodik wurde von 
seinen Schillern, in erster Linie Brinkman ausgearbeitet [Brinkman und 
van Dam (37), Hamburger (103)]. 

Die Erythrocyten sollen nicht mit einer der frillier genannten Salz- oder ZuckerlOsungen 
gewaschen werden, sondem mit einer gepufferten Losung, welche enthii.lt: NaCl 0,55%, 
NaHCOa 0,2%, N1Io2HP04 • 2 HsO 0,3634%, KH2P04 0,0545%, CaCls . 6 Hs 00,94% und 
dazu CO2 bis [H+] = 0,45 ·10-7. Die hypotonischen LOsungen enthalten nur weniger 
NaCI, im ubrigen aber die gleichen Mengen der genannten Salze. Einem MeBbereich fur 
reine NaCI-LOsungen, wie die alte Methodik sie anwendet, von 0,50-0,36% NaCI ent­
sprechen dann Losungen mit einem NaCI-Gehalt von 0,28-0,14% plus den oben genannten 
anderen Salzen. DieForderung einer absolut konstllonten H+- und Ca++-Konzentratiol'l. 
bedingt sowohl fUr die Aufbewahrung der Losungen wieauch fUr den eigentlichen Hamolyse­
versuch ein Arbeiten unter LuftabschluB. 

Hamburger und seine Schiller geben an, daB das Waschen der Erythro­
cyten mit dieser Losung keinen unphysiologischen Eingriff bedeute. Wenn die 
Erythrocyten mehrfach (3-4 mal) hiermit gewaschen seien, so seien aIle Spuren 
von Plasma entfernt und man konne nun die "primare Resistenz" der Erythro­
oyten bestimmen, d. h. die dem Erythrocyten als solchem zukommende 
Resistenz unter Ausschaltung irgendwelcher vom Plasma bedingter Einfliisse. 
So sei durch eine Lipoidschicht, mit der die Erythrocyten nach Verlassen des 
Knochenmarks erst in der Zirkulation sich beliiden, eine nachtragliche Verande­
rung der Resistenz bedingt. Es wird daher die Resistenz der ungewaschenen 
Erythrocyten als "sekundare Resistenz" bezeichnet. ' 

Die Zulassigkeit einer solchenBetrachtungsweise und Terminologie fiir gewisse 
experimentelIe Untersuchungen bleibe unbestritten, insbesonders fiir Studien 
am Kaninchen mit seinem nach der Art des Futters so schwankenden Lipoid­
gehalt des Blutplasmas. Fiir den Menschen liegen die Verhaltnisse, wie auch 
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Hamburger zugib~, erheblioh anders und der Kliniker wird bei dem jetzigen 
Stande unserer Kenntnisse iiber das Resistenzproblem vor allem naoh dem 
Verhalten der Erythrooyten moglichst in dem Zustande fragen, in dem sie 
ihre physiologische Tatigkeit ausiiben. 

Es liegen also in der Blutkorperchen-Methode eine Reihe von prinzipiellen 
Schwierigkeiten, welche die erwahnte Unergiebigkeit ihrer Resultate er­
klaren konnen. Auch gegen die verbesserte und prl1zisierte Hamburgersche 
Methode sind noch Bedenken zu erheben. DaB das Waschen in der angegebenen 
gepufferten Losung einen weniger aphysiologisohen Eingriff darstellt als das 
Waschen in einfacher NaCI-Losung, ist sicher. Doch ersoheint es mir fraglich, 
ob man das "Abspiilen einer Lipoidschicht von der Oberflii.che der Erythro­
oyten" als einen rein "mechanischen" WaschprozeB auffassen darf, der keinerlei 
Strukturveranderung der Erythrocyten mit sich bringt. Untersuoht man aber, 
wie dies aus den erwahnten Griinden klinisch meistens zweckmaBig ist, unge­
waschene Erythrocyten, so fiihrt eine von Ham b ur ger angegebene Korrektur 
eher zu Fehlern. • 

Ha m bur ger sagt: Nicht eine bestimmte Verdiinnung Blut: Salzlosung ist anzuwenden, 
sondern das VolumverhaItnis Blutkorperchen: Losung muB konstant sein. Denn sonst wird 
bei beginnender Hamolyse aus einer geringeren Erythrocytenzahl z. B. eines Aniimikers 
eine kleinere Menge verschiedener Substanzen in Losung gehen, als aus der groBeren Erythro­
cytenzahl etwa eines Erythramikers, und dadurch konnte der weitere Verlauf der Hamolyse 
beeinfluBt werden. Die Differenz in der Menge dieser Stoffe ist aber geringer als der Unter­
schied der Plasmabestandteile, die in den Versuch hineingebracht werden, wenn ein bald 
groBeres, bald kleineres Volumen Gesamtblut zur Anwendung kommt. Es ist daher fiir die 
Untersuchung ungewaschener Erythrocyten angebracht, mit einem konstanten Verhaltnis 
Gesamtblut: hypotonischer Losung zu arbeiten. 

Man hat nun auf einem anderen Wege die osmotische Resistenz der Erythro­
cyten besser zu erfassen gemeint, namlich durch mikroskopische Beobachtung 
der Erythrocyten selbst, deren Zahl in verschiedenartigen Verdiinnungsfliissig­
keiten bestimmt wurde ("Zahlmethode"). Chane I (47) hat, wie erwahnt, nach 
dieser Methode gearbeitet, V aq uez (289) sie (bis etwa 1903) angewendet und 
verteidigt. Janowski (129) empfahl, die Erythrocyten in 0,4, 0,35 undO,3°/oiger 
NaCI-Losung in die Zahlkammer zu verbringen und auszuzahlen, wie viele 
Erythrocyten nach zehn Minuten erhalten geblieben seien. DaB er diese Methode 
aufgab, istwohl so zu erklaren, daB er ungleichmaBigeResultate erhielt, da aller­
dings binnen zehn Minuten kein geniigender Gleichgewichtszustand erreicht ist; 
auch gibt der Spielraum 0,3-0,4% NaCI bei vielen wichtigen Resistenzver­
schiebungen keine ausreichenden Ergebnisse. 

loh habe ein Verfahren angegeben (256), welches keine Spezialapparate 
benotigt und nach geringer mung von jedem, der Erythrocyten zu zahlen 
imstande ist, ausgefiihrt werden kann: 

Ala hypotonisches Milieu dienen Verdiinnungen einer der Tyrode- resp. Normosalformel 
angenaherten Salzlosung von 8,2 g NaCl; 0,2 g KCI; 0,2 g MgCla; 0,2 g CaCla; 0,1 g NaHaPO,; 
0,05 g NaHCOs im Liter. Diese in ihrer osmotischen Konzentration dem normalen Blut­
serum entsprechende Losung wird als Einheit (1,0) bezeichnet und mit Wasser Verdiinnungen 
auf 0,7; 0,6; 0,5; 0,4; 0,3 (unter Umstanden noch 0,2) hergestellt. Der oBmotische Druck sinkt 
hierbei praktisch proportional der Konzentration, auch die Veriinderung der H +-Konzentra­
tion ist, da man sich sehr nahe dem Neutralpunkte befindet (PH = 7,1), zu vernachlassigen. 
AUB der Fingerbeere wird mit Erythrocytenpipetten Blut aufgenommen, obige Lasungen 
a.ls Verdiinnungsfliissigkeit verwendet. Nach gutem Schiitteln bleiben die sechs Pipetten 
bei Zimmert,emperatur liegen. Temperaturwechsel oder Abkiihlen im Eisschrank ist beBBer 
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zu vermeiden .. Da nach etwa einer halben Stunde ein konstanter Hamolysegrad erreicht ist, 
empfehle ich sicherheitshalber erst nach etwa einer Stunde die Pipetten in der Zahlkammer 
auszuzahlen. Langer als zwei Stunden solI man nicht warten, um nicht durch evtl. bakte­
rielle Verunreinigungen gestort zu werden. Blutproben, die bereits makroskopisch als nahezu 
vollstiindig hamolysiert erkannt werden, sind zweckmaBig in der Zahlkammer· mit Teilung 
nach Fuchs-Rosenthal zu zahlen. 

Die Methode liefert also sechs Zahlenwerte mit der bei Erythrocytenzah­
lungen iiblichen Genauigkeit: die Vollzahl der Erythrocyten im Kubikmilli­
meter des untersuchten Elutes und fiinfweitere Zahlen, durch welche aus der 
Mannigfaltigkeit der ganz verschieden resistenten Erythrocyten eines Blut­
tropfens sechs "Gruppen" ausgesondert werden. Die kontinuierlichen Uber­
gange des biologischen Verhaltens fordern hier wie so oft eine willkiirliche Fest­
setzung und Zusammenfassung in Fraktionen,in denen die Unterschiede der 
Zahlenwerte auBerhalb der Breite des wahrscheinlichen Beobachtungsfehlers 
liegen 1). Die Art der Verteilung der Erythrocyten einer Blutprobe in diese 
Gruppen bezeichne ich als das Resistenzbild. 

Die Neuerung sowohl bei Hamburger -oBrinkmans wie bei meiner 
Methode liegt nicht allein in der groBeren Genauigkeit der Resultate, sondern 
vor aHem in der Verwendung aquilibrierter Salz16sungen. Es ist eigenartig, 
wie lange man auf dem vorliegenden Gebiet an der im iibrigen langst als unphysio­
logisch erkannten reinen NaCI-Losung festgehalten hat. Miculicich (171) 
beobachtete die Bedeutung eines "physiologischen" Chlorcalciumzusatzes in 
Untersuchungen iiber die Hamolyse durch Urethan 2), Snapper (264) bei der 
Hypotonie-Hamolyse. Die Veranderung der Membranfunktion der Zellen durch 
einseitig zusammengesetzte umgebende Fllissigkeit unterstrichen besonders 
Hober (117), Osterhout (192), v. Tschermak (286). Auch an Pflanzenzellen 
ist eine abnorme Permeabilitat nachweisbar, wenn sie in einseitig zusammen­
gesetzte Salz16sungen gebracht werden [Brooks (39)]. 1st diese Membran­
funktion der Erythrocytenoberflache gestort, so muB es beim Fehlen einzelner 
der im Serum vorhandenen Anionen oder Kationen in der Verdiinnungsfliissigkeit 
zu ganz ungleichmaBigen Ionenverschiebungen [Ca++: Rona und Taka­
hashi (226); Cl-: Rohonyi (225)] und infolgedessen zu einem aphysiologischen 
Mischungsverhaltnis der Ionen im Innern der Erythrocyten kommen. Es ist 
also der chemische und physikalisch-chemische Aufbau des Erythrocyten wesent­
Jich verandert, ehe schlieBlich - bis dahin braucht es ja einiger Zeit -
"Hamolyse durch Hypotonie des Milieus" zustande kommt. Untersucht man 
also das Verhalten der Erythrocyten in NaCI-Losungen verschiedener Konzen­
tration, so treten eine Reihe unbekannter Faktoren auf, die sich durch Ver­
wendung aquilibrierter Losungen ausscheiden lassen. In reinen NaCI-Losungen 
priifen wir somit die Resistenz der Erythrocyten gegeniiber einer willkiirlich 
gewahlten hamolytischen Noxe, in ausgeglichenen Salz16sungen aber viel 
genauer die Resistenz gegen osmotische Einfliisse. 

1) Wenn z. B. Hamburger (103) eine Abweichung der Konzentration von ± 0,005% 
NaCI als innerhalb des Versuchsfehlers liegend bezeichnet, so ist es falsch, 0,01 % als Intervall 
zwischen zwei Testrohrchen zu wahlen, wie dies bisweilen geschieht [z. B. Sandaya (237)]. 
Eine Differenz von 0,02% - wie diese am gebrauchlichstn ist - ergibt richtigere 
Werte. 

2) Arrhenius und Bubanovic (8) berichten, daB CaCl2 einen Schutz gegen die 
Hamolyse durch Chloroform ausiiht. 
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Die neue Hamburgersche Methode scheint mir in einen ahnlichen Fehler 
zu verfallen wie die altere Technik. Wahrend diese emseitig nur den in der 
NaCI-Losung vorhandenen osmotischen Druck in Betracht zog, ohne Riicksicht 
auf die besonderen Nebenwirkungen des reinen NaCI, nimmt die neue Methode 
zwar weitgehend Riicksicht auf die Konzentration des H+ und Ca++ in den 
LOsungen, laBt diese aber in anderer Beziehung sich weit von der Zusammen­
setzung des physiologischen Milieus der Blutkorperchen entfernen. Denn es 
sind zweifellos samtliche ronen des Plasmas von Bedeutung fiir den physikalisch­
chemischen Zustand der Korperzellen und speziell der Erythrocyten [Ash by (12)]. 
Wenn nun schon die isotonische Waschfliissigkeit Hamburgers kein Mg++ 
und weniger K+, dagegen wesentlich mehr Natriumphosphate enthalt ala das 
Blutplasma, die im Bereich der maximalen Resistenz normalen Blutes liegende 
Verdiinnung aber etwa dreimal so vielNatriumphosphate als NaCI, so kann dies 
schwerlich ala ein nur hypotonisches, im iibrigen aber physiologisches Milieu 
fiir Erythrocyten angesehen werden. 

Zur Besj;immung der maxiID.IIlen Resistenz in Fallen von pathologischer Resistenz­
steigerung sind diese Losungen iiberhaupt unverwendbar. Denn auch wenn alIes Naill 
fortgelassen wird, so bedingen die iibrigen Salze noch eine Gefrierpunktserniedrigung von 
0,150 [entsprechend 0,24% NaCl; Hamburger (103), Pickering (210)], wahrend sich 
z. B. bei mechanischem Ikterus oft noch in einer Loaung mit LI = - 0,11 0 (= 1/5 der 
isotonischen) Erythrocyten erhalten finden. 

Do. Serumultrafiltrat nicht leicht in geniigender Menge und Beschaffenheit zur Hand ist~ 
kann nur eine physiologische Salzloaung nach Art der Tyr0 deschen ill Anwendung kommen. 
Die im Ha m burgerschen Institut geplante Methode, an Stelle der beschriebenen gepufferten 
LOsungen einfach NasS04 in entsprechend abgestuften Konzentrationen zu verwenden~ 
scheint nicht zur Ausarbeitung gekommen zu sein; die bisherigen Untersuchungen iiber 
das Verhalten von Erythrocyten in Na2SO,.Losungen [Siebeck (254), Simmel und Ein­
stein (262)] lassen diesen Weg auch nicht alB aussichtsreich erscheinen. 

Von der Salzmischung der angewandten Losungen abgesehen bietet die Hamburger­
sche Methode aber auch sonst noch Schwierigkeiten. Es muB eine Apparatur, die sehr 
subtiler Behandlung bedarf, eigens beschafft werden. Die Methode ist zeitraubend (iiber 
drei Stunden bis zur Bestimmung der maximalen Resistenz) und der ganze Versuch mu& 
wiederholt werden, wenr beim ersten Ansetzen der richtige MeBbereich nicht erraten 
worden ist. Die Bestimmung der Grenzwerte leidet an den eingangs erwahnten Schwierig­
keiten. 

Auch schon fr"iiher hatte man angenommen, daB bei partieller Hamolyse 
nicht aHe vorhandenen Erythrocyten einen Teil ihres Hamoglobins verlieren> 
sondern daB eine Anzahl der beobachteten Erythrocyten sein Hamoglobin 
vollstandig abgibt, die .iibrigen es vollstandig behalten 1). Dies darf seit 
Handovskys (104) Untersuchungen ala bewiesen gelten; man kOnnte von 
einem "Alles- oder Nichts-Gesetz" des Hamolysephanomens sprechen 2). Da 
wir mikroskopisch erkennen konnen, ob ein Erythrocyt hamolysiert ist oder 
nicht, so ergibt sich, daB die Auszahlung der erhaltenen Erythrocyten ein sehr 
exaktes MaB zur Beurteilung des Hamolysegrades darstellt. Dies ist durch. 
colorimetrische Methoden unter giinstigen Bedingungen zu erreichen; mikro­
skopisch ist z. B. leicht festzustellen, ob keine oder 2000 oder 20000 ZeHen 
pro Kubikmillimeter aus einer Blutprobe von 5 Millionen pro Kubikmillimeter 

1) Siehe hierzu die Versuche von Dienes (610.), welche allerdings Ruszny ak (231a} 
anders zu deuten versuchte. 

2) Meulengracht (1690.) fiihrt fiir seine abweichende Auffassung keinerlei Begriin­
dung an. 
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erhalten sind, und es diirfte die Uberlegenheit dieses Verfahrens gegen­
iiber der Colorimetrie handgreiflich sein, bei der schon die Unterscheidung von 
99% und kompletter Hamolyse nicht mehr durchfiihrbar ist. Koltze (140) 
konnte nach seinen Tabellen zwischen 0% und 2% Hamolyse nicht unter­
scheiden. 
, Da es beim Verbringen von Blutkorperchen in Losungen von abnehmendem 

osmotischem Druck nicht bei einem bestimmten Grad der Hypotonie plotzlich 
zur kompletten Hamolyse kommt, sondern wir bei der Hypotonie-Hamolyse 
- genau wie bei der Hamolyse durch Saponin, Ambozeptoren oder auderes -
ein schrittweises Fortschreiten der Hamolyse in Abhangigkeit von der Starke 
des hamolysierenden Agens sehen,' so miissen die einzelnen Erythrocyten einer 
Blutprobe eine ungleiche osmotische Resistenz .haben. Handovsky (104) 
bezeichnet daher eine Blutkorperchengesamtheit aIs ein heterovitales System. 
ZahlenmaBig ist dies zuerst von Lang (148) dargestellt worden, der folgende 
Tabelle fiir die einzeinen Hamolysefraktionen gibt: 

50 '-10 20 % 0 
-fliimolfjse 

--nach Lang, ----- nachKoltze.) 
Abb. 3. Fortschreiten der Hamolyse in 

Llisungen von abnehmendem 
NaCl-Gehalt. 

Bei 5 Minuten Einwirkung, Zimmer­
temperatur und Verdiinnung 1: 200 
werden normalerweise gelost (vgl. Abb. 3) 
bei 
0,55-0,6 % NaCI etwa 1 % aller Erythrocyten 
0,5 -0,55" "6,, " 
0,45-0,5 " " 30" " 
0,4 -0,45" " 80" " 
0,35-0,4 " " 95" 
0,3 -0,35" " 100 " 

Diesem entspricht es, wenn Piperno 
(211) angibt, in der Norm blieben von 
menschlichen Erythrocyten in einer 
0,32%igen NaCI-Losung 3% aller Zellen 

unhamolysiert. Koltz e (140), der aus den Durchschnittswerten seiner Messungen 
eine Tafel der Hamolyseprozente berechnet hat, kommt - bei etwas anderer 
Technik als Lang - zu nicht ganz den gleichen Werten, wenn auch der Kurven­
typus derselbe ist (Abb. 3). Ahnlich sind die Kurven von May (166) und 
von Bauer und Aschner (16). Verwendet man statt NaCI-Losung ein 
aquilibriertes Milieu, so liegen zwar bei den der Kochsalzlosung entsprechenden 
Drucken wieder etwas andere Hamolysewerte (262), aber der Verlauf der Ha­
molysekurve ist in der Norm doch der gleiche. Wenn Hamolysekurven, 
welche nicht auf Zahlenwerten, sondern auf Schatzungen wie "deutliche, 
starke, fast komplette Hamolyse" beruhen, oft ein anderes Bild zeigen, so 
bedarf das keiner besonderen Erklarung. 

Die kurvenmaBige Aufzeichnung des Resistenzphanomens hat fUr den, der ni.cht standig 
auf diesem Gebi.ete arbeitet, etwas sehr Abstraktes und Unanschauliches. Eine nicht 
lineare, sondern flachenmaBige Darstellung ist auch fiir den weniger Geiibten anschaulicher 
und leichter zu merken. lch habe eine solche Form der graphischen Darstellung des Resistenz­
bildes gewah1t und unter Anwendung verschieden dichter Schraffierung augenscheinlich 
zu machen versucht, in welcher Weise die Erythrocyten einer Blutprobe sich in verschieden 
resistente Gruppen einordnen (Abb. 4). 

Als normalen Befund bei gesunden Erwachsenen konnte ich folgendes fest­
stellen (256): 



Die Priifung der osmotischen· Erythrocytenresistenz. 523 

In den Verdiinnungen 0,7 und 0,6 sind entweder keine oder nur eine geringe 
Anzahl von Erythrocyten hamolysiert (hachstens eine halbe Million, resp. 
10%). Bei 0,5 (einer Lasung, die mit d = - 0,28 0 einer NaCI-Lasung von 
0,46% im osmotischen Druck entspricht) ist ein erheb­
licher Teil der Erythrocyten, lis bis die Halfte gelOst, 
also 1/2-4/5 erhalten. In 0,4 findet man nurmehr 
wenige Prozent (20000-200000 pro Kubikmilli­
meter) der Erythrocyten ungelast, wahrend in 0,3 
iiberhaupt nur vereinzelte (d. h. 1000-10000 pro 
Kubikmillimeter) oder auch keine Erythrocyten mehr 
nachzuweisen sind; diese letzte Lasung mit.d = - 0,17 0 

hat den gleichen. osmotischenDruckwie eine 0,28%ige 
NaCI-Lasung. 

Von den meisten Autoren freilich wurde die Dar­
stellung der Resistenzvorgange in ihren Einzelheiten 
gar nicht erstrebt, sondern nur der Punkt der mini­
malen und maximalen Resistenz bestimmt. Wenig 
anzufangen ist mit der Bestimmung der "deutlichen" 
im Gegensatz zur "schwachen" Hamolyse, hemolyse 
nette oder Punkt H2 der franzasischen Literatur (220). 
Es laBt sich aus seinem graBeren oder geringeren Ab­
stand von Punkt HI (Beginn der Hamolyse) nur ein 
sehr unsicherer SchluB auf die gesamte Resistenz­
breite ziehen. Nicht ergiebig erscheint mir auch die 
Methode, zunachst colorimetrisch den Hamolysegrad 
in 0,5 und 0,45 resp. 0,4%iger NaCI-Lasung festzu­
stellen, dieses absolute Resultat aber wieder preis­
zugeben und nur in einem "Resistenzquotienten" 
das Verhaltnis der gelOsten zu den erhaltenen Erythro­
cyten zu verzeichnen [Liebermann und Fillinger 
(154)]. Besonders grob und primitiv mutet das Ver­
fahren an, durch eine einzige Zahl das osmotische 
Verhalten einer Blutprobe zu charakterisieren. Es 
handelt sich um die Bestimmung der sogenannten 
Plurimumresistenz [Janowsky-Lang (148), Cohn­
reich (56)], d. h. jener NaCI-Konzentration, bei der 
der Hauptteil der Erythrocyten gelOst ist; sie ist er­
kennbar daran, daB eine hinter das Reagensglas bzw. 
die Kiivette gehaltene Schriftprobe leserlich erscheint 
(Lesepro benmethode). 

Da der iiberwiegende Teil der zu erarternden 
klinischen Resistenzuntersuchungen die beiden Grenz­
werte Hamburgers und Mossos, minimale und 
maximale Resistenz, verzeichnet, so sei an die Mag­

5 

--0,1;-
--0,3 

Abb. 4. Beispiel eines nor­
malenResistenzbildes. Die 
Hohe des Stabes bedeutet 
die Gesamtzahl der Ery­
throcyten pro Kubikmilli­
meter. Die Schraffierung 
bezeichnet die Konzentra­
tion der Tyrodelosungen, 
je dunkler, desto verdiinn­
ter, desto resistenter also 
die darin erhaltenen Ery­
throcyten. Die Zahl dieser 
in den einzelnen Losungen 
erhaltenen Erythrocyten 
wird durch die 0 bere Grenze 
der betreffenden Schraffie-

rung angegeben. 
(Skala links). 

lichkeit graphischer Darstellung dieser Ergebnisse erinnert, in dem die von 
verschiedenen Autoren als normalangegebenen Grenzwerte wie folgt zusammen­
gestellt sind (Abb. 5). 
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Au.Berste Normalwerte der minimalen (oberer Punkt) und maximalen (unterer­
Punkt) Resistenz nach verschiedenen Autoren. 

1m Text ,dieser Abhandlung wird die minimale und maximale Resistenz als Bruch. 
notiert werden: minimale Resistenz resp. ihre Schwankungsbreite inhundertstel Prozent. 
Kochsalz-LOsung im Zahler, maximale Resistenz im Nenner. 1st nur eine Zahl genannt, 80, 

bedeutet diese die minimale Resistenz. 

Zusatz: Vergleichend-Anatomisches. 
Chanel (47) bereits untersuchte auch Tierblut auf seine Resistenz. Er fand. 

Froschblut am resistentesten, dann kam Hundeblut (etwa = Mensch), Tauben­
blut war' am wenigsten resistent. FUr Rinderblutkorperchen fand Ham­
burger (100) 1883 eine minimale Resistenz von 56, in spateren Versuchen 
[mit Ubbels (287)] stellte er eine geringere Resistenzbreite der Erythrocyten 
des neugeborenen Kalbes im Vergleich zur Kuh fest. Rywosch (233) fand 
folgende Reihe der Tierspezies von hoch zu niedrig resistenten Erythrooyten: 
Meerschweinchen, weiBe Ratte, Hund, graue Ratte, Kaninchen, Sohwein,. 
Maus, Katze, Rind, Ziege, Hammel. Fur Kaninohe.nblut waren die absoluten 

Werte!:=!~. Auch nach meinen Erfahrungen sind Kaninchenblutkorperohen 

weniger resistent als mensohliche Erythrooyten, ihre Resistenz ist etwa ahnlich 
der bei hamolytisoher Anamie des Menschen gefundenen. 

Roncato (227) fand Haiblut am resistentesten, Huhnerblut weniger, Hunde­
blut nooh geringer. Pasteur, Vallery- Radot und L'Heritier (201) geben an,. 
daB die Resistenz kernloser Saugetiererythrocyten mit ihrer artmaBigen GroBe 
stiege. Asbhy (12) braohte die Resistenz der Erythrocyten verschiedener Sauge­
tierspezies in Verbindung mit ihrem Gehalt an bestimmten Kationen. Bei 

Macacus rhesus fanden Krumbhaar und Musser (145) die Resistenz :~~ also· 

der des Mensohen gleich. 

III. Klinische Ergebnisse. 
Eine abschlieBende Systematik der die osmotische Hamolyse hemmenden 

und fordernden Faktoren, mit anderen Worten der physiologischen und patho­
logischen Veranderlichkeit der osmotisohen Erythrocytenresistenz, laBt sich-
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noch nicht aufstellen. Immerhin ist iiber die klinischen Voraussetzungen einer 
Anderung der Resistenz schQ1;lso .. viel bekannt, daB folgende Gruppierung der 
hierher gehorigen Tatsachen zweckmaBig sein diirfte. 

a) Das Verhalten der Erythrocytenresistenz in seiner 
Abhangigkeit von konstitutionellen Faktoren. . 

Geschlechtsunterachiede beziiglich der osmotischen Resistenz bestehen 
mcht l ). Rassenunterschiede sind nach dem vorliegenden Material, das aller­
dings auBer den .Angehorigen verschiedener europaischer Volker in der Haupt­
sache nur noch die Neger in Nordamerika zu umgreifen scheint, nioht beob­
achtet worden. Resistenzunterschiede bei .Angehorigen verschiedener Blut­
gruppen sind, wenn auch nicht systematisch danach geforscht wurde, nicht 
gesehen worden. Ihr Vorhandensein ist auch sehr unwahrscheinIich, da nach 
unseren sonstigen Kenntnissen Hamolyse durch Ambozeptoren und Hamolyse 
durch Hypotonie keine innere Verkniipfung miteinander haben, wenn auch in 
seltenen Fallen am gleichen Individuum IsoIysinbildung und Resistenzverande­
rung gefunden wurde (s. u. S. 544). 

1m Vergleich zum Erwachsenen besteht beim Kind eine erhohte osmotische 
Resistenz [Unger (287a), H. und E. Simmel (261), Saenger (238), gegen­
teiliger Befund: Paris und Salomon (197), Greco (91)]. Dies ist im friihen 
Kindesalter ausgepragter als im spateren und als endogene Alterseigentiimlichkeit 
anzusehen, fUr die auch Analogien bei Tieren gefunden wurden [Lesage (148a), 
ferner 261]. 1m Greisenalter wurde von Reicher (217) erniedrigte, von anderen 
Untersuchern [Ballif und Marza (14)] normale Resistenz festgestellt. Allerdings 
ist das Serumcholesterin im Alter erhoht, und da dieses eine Schutzwirkung 
auf die Erythrocyten gegeniiber der osmotischen Hamolyse [Chauffard, 
Guy-Laroche und Grigaud (51), Rosenbloom und Mac Kelvie (137, 228)] 
ausiiben solI (s. u. S. 541), so konnte immerhin ein konstitutioneller AbfaH 
der Resistenz im hohen Alter durch die Einwirkung des Cholesterin auf die 
kreisenden Erythrocyten manchmal verdeckt sein. Gilford (87) behauptet ja, 
Zeichen einer physiologischen KnochenmarkserschOpfung - wie sie in jiingeren 
Jahren unter dem pathologischen Bilde der perniziosen .Anamie, spezieH ihrer 
aplastischen Verlaufsform erscheine - seien im Greisenalter haufiger zu finden 
als man gIaube. Aplastisch-anamische Zustande gehen aber mit Resistenz­
minderung einher (s. u. S. 534). 

Die klinisch wichtigste konstitutionelle Besonderheit des Resistenzbildes 
finden wir bei der familiaren hamolytischen .Anamie [Minkowski (172), 
Cha uffard (49)]. Zunachst sei erwahnt, daB in einzelnen sonst typischen Fallen 
von hamolytischer Anamie die osmotische Resistenz normal gefunden wurde. 
Bei manchen Autoren [z. B. Holland (1I8), Siegenbeck van Heuke~ 
10m (255)] sind die technischen Angaben nicht sehr genau. Auf die Bedeutung 
der Technik hat aber Widal [mit Abrami und Brule (300)] hingewiesen, 
der zeigte, daB die Resistenzminderung unter Umstanden nur an von ihrem 
Plasma getrennten bzw. mit NaCI-Losung gewaschenen Erythrocyten zu finden 
sei. Beim gesunden Menschen soIl Waschen die Resistenz nicht beeinflussen 

1) Kleine ResiBtenzschwankungen wahrend der Menses wurden beobachtet [Bauer 
und ABchner (16)], jedoch keine wesentlichen Abweichungen von der Norm [Jacobi (126)]. 
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[Strasser (268) 1)], eine Ansicht, die in Anbetracht der Beobachtungen von 
Snapper (264), dann von Rona'und Takahashi (226) iiber den Ca++-Verlust 
beim Was chen weiterer Priifung bedarf. Brinkman und van Dam (37) fanden 
nach Vorbehandlung der Erythrocyten mit ihrer aquilibrierten Losung beim 
Menschen und beim lipoidarm ernahrten Kaninchen unverandert Resistenz im 
Gegensatz zu mit NaCI gewaschenen Erythrocyten. Bisweilen ist eine Resistenz­
herabsetzung auch nur erkennbar an der Verschiebung der maximalen Resistenz 
[Schiip bach (247)], die nicht immer bestimmt wird. Einzelne Beobachtungen, 
in denen trotz Beriicksichtigung dieser Umstande Resistenzherabsetzung nicht ge­
funden wurde [Lommel (158), Bittorf (29), Gerhardt (83), GanBlen (81), 
Kozitschek (142)] sind teils so zu erklaren, daB die Blutkorperchenmethode 
zu grob war zur Erfassung feinerer Unterschiede. Bei Komplikationen der 
hamolytischen Anamie mit Herzfehlern und dadurch bedingter chronischer 
Stauung konnen Resistenzherabsetzung und Resistenzsteigerung in zunachst 
uniibersichtlicher Weise interferieren, vieIleicht zu scheinbar normaler Resistenz 
fiihren [Tixier (283)]. In einem eigenen FaIle zeigte das Resistenzbild neben 
sehr vielen fragilen Erythrocyten verhaltnismaBig zahlreiche hochresistente 
Elemente. - Es kann aber auch die Untersuchung in einem ungeeigneten Zeit­
pnnkt angestellt worden sein. Schon Holland (119) weist auf die Moglichkeit 
hin, daB in manchen Fallen die Resistenzminderung nicht jederzeit nachweisbar 
sei (iiber evtl. Provokation siehe spater). 

Man vergleiche hierzu den diagnostisch allerdings nicht ganz geklarten Fall von Par kes­
Weber (297), der mit 37 Jahren Resistenzherabsetzung, mit 42 Jahren normale Resistenz, 
mit 52 Jahren wieder Resistenzminderung zeigte [siehe auch Aschenheim (Il)]. 

Der typische Befund ist nun der, daB die Hamolyse schon in starkeren als 
halbprozentigenNaCI-Losungen auftritt. Das etwas summarisch erscheinende Ver­
fahren vonMeulengracht (169, 169a), beiAusbleibender Hamolyse inO,48%iger 
NaCI-Losung das Bestehen einer hamolytischen Anamie abzulehnen, trifft ffir 
sehr viele FaIle das Richtige. Die Angaben der Autoren beziiglich der maximalen 
Resistenz sind unbestimmter, sie wird auch als vermindert, nicht selten aber 
als normal angegeben, was zum Teil mit der groBeren technischen Unsicherheit 
der Bestimmung dieses Wertes zusammenhangt. Als Beispiele der typischen 
Befunde seien angefiihrt: 

Autor normaler Grenzwert hamolytische Anamie 
46 60 72 

Struver (272) 
40 44 46 
50 90! 76 54 

Roth (230) 
28 30 28 30 
46 66 

Pel (206) . 
36 46 

Beutler (25) . 
64 
32 

G6tzky u. Isaac (89) 
69 70 
47 47 

Gais bOck (80) 
44-36 66 
38-22 26 

Eppinger (67) 
64gew.: 68 52 gew.: 60 

- -
30 34 36 30 

1) Ehni und Alexieff (66) sahen bei sekundarer Anamie keine Resistenzveranderung 
durch Was chen der Erythrocyten, bestatigen abel' eine friihere Beobachtung von Widal, 
daB bei pernizi6ser Anamie gewaschene Erythrocyten verminderte Resistenz aufwiesen. 
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Ferner einige Beispiele ·aus dem Kindesalter: 

Zahn (307) P/2 Jahr 64; Kleinschmidt (139) PI, Jahr 72; Gotzky-
69 69 57 

Isaac (89) 1 Jahr 38; 3 Jahre 45; Levy (151) 7 Jahre 45; Beutler (25) 7 Jahre 

70 ( 68) 34 gewaschen 34 • 

Doch sind die Abweichungen von der Norm oft weniger weitgehend. Ep­

pinger (67) gibt als den haufigsten Befund Werte von 66;52 an gegeniiber der 

Norm mit ::=:!, also in der Hauptsache eine Herabsetzung der minimalen 

Resistenz (vergleiche aber obige Zahlen). Die Untersuchung eigener FaIle zeigte 
mir im Resistenzbild, daB nicht nur die fragilen Erythrooyten in sehr ver­
mehrter Menge vorhanden sind, sondern daB das Blut bei hamolytischer 
Anamie auch arm ist an hochresistenten Elementen. 

Es ist dariiber gestritten worden, in welchem Organ die Ursache dieses 
eigenartigen pathologischen Zustandes zu suchen sei. Die altere Auffassung 
von Daumann und Pappenheim (61), daB namlich die Resistenzminderung 
nur ein konsekutives Symptom der hamolytischen Anamie sei, ist ganz verlassen. 
Naegeli (184) hat die veranderte Form der Erythrocyten (verringerter Duroh­
messer, Annaherung an die Kugelgestalt) als das morphologische Substrat der Resi­
stenzverminderung bei der hamolytischen Anamie beschrieben [so auch GanBlen 
(81)]. So viel ist sicher, daB weder eine Krankheit der Leber l ) noch eine der Mi1z 
[Chauffard (50a), Meulengrach t (169a)] resp. des Reticulo-endothelial­
apparates [Eppinger (67), Fischer (73), Mayer (167)] aHein die hamolytische 
Anamie zu erklaren vermogen, sondern daB eine erblich determinierte Besonder­
heit der Erythrocyten [hierzu auch: Hertz und Sterling (114), Frenkel­
Tissot (77)] und natiirlich des erythropoetischen Gewebes die Widerstands­
unfahigkeit der roten Blutzellen zum mindesten mitbedingt. Freilich geht 
ein abnormes Verhalten der Milz bei den Hamolytisch-Anamischen neben der 
Erythrocyten-Eigentiimlichkeit einher, ist mit ihr in einer noch unbekannten 
Weise verkniipft und fUr die klinische Auswirkung jener Anomalie von groBer 
Bedeutung. Seit Springthorpe und Stirling (265) sehen wir immer wieder 
den vorziiglichen Erfolg der Milzexstirpation; die osmotische Resistenz der 
Erythrocyten kehrt aber - von seltensten Ausnahmen, deren methodische 
ZulangIichkeitnichtimmerfeststeht [Sauer (239), Whipham undCarson (299), 
Allan und Leinbach (5), Thursfield (282)] - nicht zur Norm zuriick, 
auch wenn sie sich ihr nahert. 

In welcher Weise die Resistenzveranderung nach der Splenektomie ver­
lauft, dariiber sind die Beobachtungen nicht ganz iibereinstimmend. GanB­
len (81) gibt namlich an, die Resistenz sei sofort nach der Operation am hochsten 
und fiele dann wieder ab (trotz klinischer Heilung); das gleiche sah Rosen­
thal (228a). AIle anderen Beobachter vermerken dagegen - sofern die Resistenz 
nicht iiberhaupt unbeeinfluBt bleibt [Weber, O. (296), Grote (94), Frey­
mann (79), Dawson (62), Gerhardt (83)] - ein alJplahIiches Ansteigen der 
Resistenz nach der Operation [Krumbhaar (149), Hattesen (105), 
Simmel (256)]. Wenn in der ersten Zeit post operationem die Resistenz noch 

1) VgI. Naunyn (165), Paschkis (200), Hayem (nach 182). 
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niedriger als ante operationem gefunden wird[Gerhardt (83), Simmel (256)], 
so dfufte dies auf eine sekundare Schadigung der Erythrocyten durch die 
Narkose zu beziehen sein; vgl. spater. 

Einige Zahlenwerte lauten: 

Autor vor. Op. Zeit seit Op. nach Op. 

Wynter (304) 55 4 Wochen 45 

Mosse (180) . 70 f: Wochen 50 

l D " 
45 

Sauer (239) 
75 9 Monate 45 
37 30 

Rosenthal (228a) 
80 5 Monate 59 
47 43 

DaB in der nach Milzentfernung noch restierenden Resistenzminderung 
nur eine Wirkung der zuriickbleibenden Teile des reticulo-endothelialen Systems 
sich auspragen solI, ist bisher nicht zu beweisen; eigenartig mutet der Verschlag 
an, durch Kollargolblockierung dieses Gewebssystems eine "vollstandige Heilung" 
der hamolytischen Anamie erreichen zu wollen [Fischer (73)]. Die sich mehren­
den Beo bachtungen ii ber latente hamolytische Anamie 1) bei Familienmit­
gliedern [Box (35), Kleinschmidt (139), Beckmann (19), Simmel (256), 
Beutler (25)] manifest Erkrankter, d. h. namlich iiber herabgesetzte osmotische 
Resistenz bei solchen gesunden Angehorigen, weisen deutlich genug darauf hin, 
da.B diese ererbte Besonderheit sich in erster Linie an den Erythrocyten aus­
pragt. 

Es ist bemerkenswert, daB die hereditare hamolytische Anamie in einer Reihe 
von Fallen verbunden mit anderen konstitutionellen Abwegigkeiten auftritt. 

Zunachst bestehen Beziehungen zur Arthritis urica. Lichtwitz (153), spater 
Eppinger (67), Meulengracht (169a), haben auf die vermehrte endogene 
Harnsaure bei Fallen von hamolytischer Anamie hinge1¥iesen. Guizetti (95) 
bat zuerst Gicht bei einem Patienten aus einer Hamolytikerfamilie beschrieben. 
v. Krannhals (143) hatte bereits friiher auf die gelegentliche Kombination 
von familiarem lkterus mit Gicht hinge wiesen , jedoch keine Resistenz­
bestimmungen ausgefiihrt. Leschke (149) beschreibt familiaren hamolytischen 
lkterus und schwere qelenkgicht bei einem Patienten, dessen GroBvater 
auch diese beiden Storungen aufwies. lch glaube nicht, daB man die Gicht 
nun als eine Folge der hamolytischen Anamie ansehen soIl, weil eine erhohte 
Blutmauserung mit von der Norm abweichenden Verhaltnissen im Nucleinsaure­
Stoffwechsel einhergeht, sondern fasse beide Anomalien als voneinander un­
abhangige Varianten auf, deren wahrscheinlich gemeinsame konstitutionelle 
Grundlage noch unbekannt ist. 

Ferner finden sich in vereinzelten Fallen von hamolytischer Anamie Ano­
malien des Kohlehydratstoffwechsels [Kahn (133)], welche in Anbetracht der 
beim Diabetes bisweilen beobachteten Resistenzminderung [Chalier (45), 
Port (214), Reicher (217), Simmel (256)] weiterer AufkUirung bediirfen. 

1) Der Ausdruck "okkulte" hamolytische Anamie [Beck (18)] scheint mir dem sonst 
iiblichen medizinischen Sprachgebrauch zu widersprechen. 
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Verstandlich ist bisher nur die rei Acidose beobachtete Resistenzherabsetzung 
(s. spater S. 539). 

Die Kombination von h.ii.molytischer Anamie mit Cholelithiasis [NonnenbT)lch (189), 
Da wson (82) u. a.] ist alseine sekundii.re anzusehen, da der hohe Gehalt der Galle an festen 
Bestandteilen eine erhOhte Disposition zur Konkrementbildung schaffen muB. 

Das gleichzeitige famili.are Vorkommen von Turmschadel und h§.molytischer 
Anamie [Beck (18)., Barkan (15), Freymann (79), Morawitz (175), 
N onnen bruch, . (189H Jmnn bei der· Seltenheit beider Zustande nicht aIs nur 
zufallig angesehen werden 1), sondem es liegt eine ererbte Minderwertigkeit 
vor, die sich in Anomalien ganz verschiedener Organe und Korpergewebe 
auspragt. 

Noch augenfii.lliger scheint mir dies' zu sein bei der Kombination von 
hamolytischer Anamie mit innersekretorischer Minderwertigkeit. Brule (41) 
sagt, daB die Frauen mit ictere Mmolytique acquis primitif - FaIle, die heute 
sicher groBenteiIs zur familiaren Form gerechnet wiirden - oft infantil aussahen 
und leichte Degenerationszeichen aufwiesen. Pel (206) vermerkt auffallende 
Grazilitat der Hamolytiker. Guizetti (95) beschreibt bei einem Manne Hypo­
genitalismus, Cursch mann pluriglandulare Insuffizienz (59), Iniantilismus, 
eunuchoide Ziige [auBerdem spastische Spinalparalyse (69)]. Freymann (59) 
sah Infantilismus, der nach Milzexstirpation trotz unveranderter Resistenz 
rasche Entwicklung zur Norm zeigte. 

Ob gelegentliche Verschlimmerungen einer hamolytischen Anamie wahrend 
der Menses [Nonnenbruch (189), Schlecht (242), Schiipbach (247)], das 
haufige erste Manlfestwerden oder die Zunahme der StOrungen in der Graviditat 
[Hynek (125), Naegeli (184), Sch ii p bach (247), eigene Beobachtung) unmittel­
bar innersekretorisch bedingt sind, ist allerdings noch unsicher. 

1m Gegensatz zur hamolytischen Anamie gehen diejenigen erblichen Beson­
derheiten der Erythrocyten, welche sich in auffalligen Formanomalien der­
selben manifestieren, nicht mit Veranderungen der osmotischen Resistenz 
einher. Uber die Sichelzell-Anamie berichten dieamerikanischen Autoren 
[Sydenstricker, Mulherin und Houseal (276)" Mason (165), Syden­
stricker (275)] stets, daB die osmotische Resistenz normal sei, - ein bei den 
vielen Analogien, die dieser Zustand zur hamolytischen Anamie bietet 2), 

besonders bemerkenswertes Ergebnis. Auch bei dem offenbar sehr seltenen 
Vorkommen elliptischer Erythrocyten [Dresbach (65), Bishop (28), Syden­
stricker (274), Huck und Bigalow (122)] wird die Resistenz aIs normal 
angegeben. 

Ob der bei weiblichen AngehOrigen aus Hamophiliefamilien (Konduktoren) gelegent­
lich erhobene Befund von auffallend gleichartiger Resistenz aller Erythrocyten [Sim­
mel (256)] sich ala charakteristisch bestatigt, muB erst an groBerem Material erforscht 
werden. Am Blut der Hamophilen selbst wurden Resistenzveranderungen nicht beobachtet, 

I} Die nur einmal [Grote (94)] gesehene Kombination von hamolytischer Anamie 
mit Asthma bronchiale kOnnte eher auf Zufall beruhen. 

2) Bei der Sichelzell-Anamie sind hii.ufig Ulcera cruris beobachtet. Lichtwitz (153) 
bemerkt solche als auffiiJIigen Befund bei h.ii.molytischer Anamie, Graf (90) [und Frey­
mann (79)] beschreiben sie bei zwei Geschwistern. Sie hatten das Aussehen trophischer 
Geschwiire und heilten Mch der Splenektomie rasch. Die Anamie allein bietet jedenfalls keine 
3usreichimde Erklarung fiir eine solche Koinzidenz, die auch kiirzlich wieder von Schup­
bach (247) notiert wird. 
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eine Bemerkung von Rosin (229) tiber Resistenzverminderung bei Hamophilie wird nirgends 
bestatigt, auch ein Resistenzbild erwies sich mir als normaP). 

Ferner sei erwahnt,. daB die osmotische Resistenz der Erythrocyten auch 
zu gewissen allgemeinen Konstitutionstypen in Relation gebracht wurde. 
Holler (120) sieht in der Resistenzsteigerung eine Minderung der Permeabilitat 
und damit der gesarnten Leistungsfahigkeit der Erythrocyten. Er halt - inner· 
halb physiologischer Schwankungsbreiten, deren erhebliches AusmaB er besonders 
betont - hohere Resistenz der Erythrocyten fur ein Zeichen allgemeiner 
Minderwertigkeit im Sinne eines Status hypoplasticus. Auch Schustroff und 
Wlados (249) sowie Ash by (12) sehen die resistenteren Erythrocyten als weniger 
leistungsfahig an. Ich mochte eine Auffassung ablehnen, nach der nur die ab· 
norm hochresistenten Erythrocyten als minderwertig erscheinen gegenuber 
der Norm. Sind diese es, wie Holler (120) meint, vielleicht dadurch, daB sie 
ihre an den leichten Stoffaustausch geknupften Funktionen mangelhaft er· 
fullen, so sind die subresistenten Erythrocyten zweifellos auch kein vollwertiger 
Korperbestandteil, da sie einem abnorm raschen VerschleiB lmterliegen. Auch 
sei bemerkt, daB wir bisher nicht sic her wissen, wie und ob uberhaupt Permeabili· 
tat und Resistenz miteinander verknupft sind. 

b) Resistenzanomalien durch Veranderung der 
Knochenmarkstatigkeit. 

In Gegensatz zur ersten Gruppe, bei der auch eine Abwegigkeit der Erythro. 
poese vorliegt, die jedoch eine. angeborene Besonderheit darstellt, solI nun die 
Auswirkung auf die Resistenz bei solchen Knochenmarksveranderungen be· 
sprochen werden, die im Laufe des Lebens als krankmachende oder regenerative 
Prozesse auftreten. 

Die essentielle Erythramie (Polcythaemia vera) ist hier zunachst zu nennen. 
(Obwohl sie in nicht seltenen Fallen familiar auf tritt, ist die konstitutionelle 
Grundlage ihrer Genese nicht genugend geklart, urn sie derersten Gruppe zu· 
zuordnen.) Die meisten Autoren konnten bei ihr normale Resistenzwerte 
finden [Lindbom(156), Mosse (181), Sutton undCole (273)], dieZahlmethode 
ergibt ein in allen Teilen gleichmaBig vergroBertes R€sistenzbild. Bedenkt man 
den EinfluB des Farbeindex und des Verdiinnungsgrades des Elutes in der 
hypotonischen SalzlOsung auf das makroskopische Erkennbarwerden der Hamo· 
lyse (s. oben), so werden geringe Abweichungen von den Normalzahlen nicht 
besonders auffallen, vor allem nicht leichte Zunahme der Resistenzbreite 
[Herrnheiser (113), Gutzeit (98), Ludin (159), Minot und Buckman (173); 
vergleiche auch Schultz undCharlton (246)]. Pappenheim (196) sah aller. 
dings die Erythrocyten der primaren Polycythamie als minderwertig und sub· 
resistent an. Gutzeit (98) erganzt dies durch den Nachweis ihres geringeren 
N·Gehaltes im Vergleich zur Norm. Da aber nach Vorschutz (294) die roten 
Blutkorperchen bei der perniziOsen Anamie mehr, beim Neugeborenen weniger N 
enthalten als beim gesunden Erwachsenen, in beiden Fallen aber die Resistenz 
erhoht ist, so scheint ein Parallelismus zwischen Resistenz und N·Gehalt nicht 
vorzuliegen (tiber sekundare Polycythamie s. unten S. 532). 

1) Opitz und Zweig (190a) verzeichnen bei 2 von 3 Hamophilen und deren Mtittern 
"Resistenzsteigernng"; die lnitgeteilten Zahlen weisen aber eher auf eine herabgesetzte 
Resistenz hin. 
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Blutverluste irgendwelcher Art I), welche zu einer sekundaren Anamie fiihren, 
fachen meist die Erythropoese an; dabei kommt es zur Resistenzsteigerung 
[Strasser undNeumann (269), May (166), Kai (134), Simmel (256) u.a.; vgl. 
auch spater]. Eine wichtige Ursache hierfiir - fiber die Beteiligung anderer 
Faktoren wissen wir nichts Betimmtes - ist sicher die, daB die osmotische 
Resistenz junger Erythrocyten unter normalen l\edingungen der Regeneration 
eine durchschnittlich erhOhte ist im Vergleich mit den schon langer kreisenden 
Elementen. Diese zuerst durch Snappers (264) Untersuchungen belegte, all­
gemein anerkannte Tatsache [Naegeli (184), Bauer und Aflchner (16), 
Rusnyak und Barat (232)] ist speziell fiir die jfingsten, noch Vitalfarbung 
annehmenden Erythrocyten (Retikulocyten) durch neuere vergleichende 
Arbeiten [Buckmann und Mac Naughter (42), Simmel (257, 258, 260)] 
bewiesen worden 2). Die gegenteilige Behauptung von Schustroff und 
Wlados (250), sowie Ash by (12) scheint experimentell nicht genfigend fundiert 
zu sein. Bereits Chauffard, der die zahlreich vorhandenen Retikulocyten 
bei der hamolytischen Anamie zuerst beschrieb, hat bemerkt, daB diese Elemente 
nicht fragiler sind, als die fibrigen roten Blutkorperchen; das gleiche fanden 
Fiessinger (72), Pepper und Peet (208), Sabrazes und Leuret (234), 
Meulengracht (169a); im Tierversuch Key (138). Maliwas (163) Ergeb­
nisse beruhen nach seiner Angabe nur auf Schatzungen und widerlegen obige 
Befunde nicht. 

Es sei hier eingeffigt, daB unter pathologischen Bedingungen der Blutregene­
ration die jungen Elemente sich anders verhalten konnen. Buckman und 
Mc Naughter(42) fanden die Retikulocyten bei pernizioser Anamie weniger 
resistent als bei Blutungsanamie, ich fand (259) bei Chlorose wenigstens emen 
Teil der Retikulocyten von geringer Resistenz und bei hamolytischer Anamie 
die Resistenz der Retikulocyten gleich der der fibrigen roten Blutkorperchen (258). 
Frenkel-Tissot (77) ffihrt sogar em Absinken der Resistenz im Verlauf emer 
hamolytischen Anamie auf eine verstarkte Ausschwemmung junger Erythrocyten 
zurfick. So ist es auch verstandlich, daB, wenn nach klinischer Heilung der 
hamolytischen Anamie die sehr lebhafte Knochenmarkstatigkeit sogar zur Uber­
regeneration, zur Polyglobulie fUhrt, trotzdem die Resistenz erniedrigt bleibt 
- sog. hamolytische Polyglobulie [Widal, Abrami und Brule (301); ferner 
Renon und Richet (218), Graf (90), Minot und Buckman (173); bei er­
worbener hiimolytischer Anamie u. a. von Mosse (182) erwahnt]. Hierher 
gehOrt wohl auch die Beobachtung von Box (35): ein sonst gesundes Kind 
aus emer Hamolytikerfamilie zeigte Milztumor und Polycythamie. 

Unter den sekundaren Anamien, bei denen es zu del' erwahnten Resistenz­
steigerung kommt, sei noch besonders die Anamie bei Leukamie und die 
Caroinomanamie genannt. Die Angaben der Autoren fiber die osmotische 
Resistenz bei Leukamien sind sehr schwankend, es wird bald normale, bald er- . 
niedrigte Resistenz verzeichnet [Strasser und Neumann (269), Port (214), 
Gaisbock (80), Charlton (48), Teschendorf (279)], bald soIl eine Verschie­
bung bei myeloischer Leukamie in einer, bei lympathischer Leukamie in der 

1) Hierzv gebOrt nacb Tierversuchen von Zappa (309) auch die Infektioil mit Mmoly­
tischen Kokken, auf welche Resistenzsteigerung folgt. 

2) Auch Normoblasten sind [B. Aschner (10)] resistenter als Normocyten. 

34* 
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anderen Richtung sich bewegen [Cohnreich (56)]. Hierzu mag als technische 
Schwierigkeit kommen, daB die makroskopische Ablesung der Hamolyse durch 
hohe Zahlen von Leukocyten gestort wird 1). Auch mit der Methode des 
Resistenzbildes haben sich charakteristische Befunde nicht gezeigt; die Bilder 
waren vielfach normal, bei den behandelten, d. h. bestrahlten Fallen von mye­
loischer Leukamie deuteten auch die zahlreichen hochresistenten Erythrocyten 
darauf hin, daB das zurtickgedrangt gewesene erythropoetische Gewebe sich 
zu neuer Tatigkeit entfaltete. 

Unter den klinischen Untersuchungsmethoden, die eine Friihdiagnose ver­
steckter Carcinome ermoglichen sollten, ist auch die Resistenzpriifung ver­
sucht worden. Eine Reihe von Autoren glaubte in einer gesteigerten Resistenz 
ein Kriterium gefunden zu haben, das, z. B. die Differentialdiagnose zwischen 
Ulcus ventriculi und Carcinom zu stellen erlaubte [Lang (148), Veyrassat (293), 
Port (214), Cohnreich (56)]. Die Ergebnisse haben schon frtih kritische Ab­
lehnung erfahren [Ribi erre (221), Schmid-Lachner (244), Paltauf (134), 
Sandaya (237)]. . 

Wie es zu jener irrtlimlichen Anschauung kam, laJ3t sich zum Teil folgendermaJ3en 
erklaren: sowohl das blutende Ulcus wie das blutende Carcinoma ventriculi bringen eine 
gewisse Resistenzsteigerung mit sich. Bei einem schwach und wenn auch libel' sehr lange 
Zeitraume so doch meist nur mit Unterbrechungen blutenden Ulcus bleibt del' Farbe­
index oft hoch (nahe 1,0), wahrend es beiin Carcinom teils durch die kontinuierliche Blutung, 
teils iufolge del' toxischen EinfHisse haufiger zu merklich vermindertem Hamoglobingehalt 
des einzelnen Etythrocyten kommt (F. 1. 0,6 z. B.). Da nun, wie oben erwahnt, bei 
niedrigerem Farbeindex eine gr6J3ere Anzahl von Erythrocyten hamolysiert sein mull, 
ehe die minimale Resistenz makroskopisch erkennbar wird pIs bei hohem Farbeindex, 
so kann hierdurch del' Eindruck entstehen, als seien die Blutk6rperchen bei Carcinom beson­
del'S resistent. Man wird somit aus einer Resistenzverschiebuug in nicht h6herem Malle 
als aus dem Farbeindex die Diagnose stellen k6nnen, mit anderen Worten, das Verfahren 
ist zur Entscheidung del' gestellten Frage praktisch bedeutungslos. 

AuBer durch anamisierende Einfltisse wird das Knochenmark auch durch 
chronische Stauungszustande im Kreislauf oft in erhohte Tatigkeit gesetzt 2). 
Klinisch ist tiber die unmittelbaren Folgen der Stauung fUr die Resistenz nicht 
sehr viel bekannt. Experimentell ist es freilich eine seit Chanel mehrfach be­
statigte Tatsache, daB in einer CO2-Atmosphare die Erythrocyten weniger 
resi"tentsind als in O2 [Ottiker (193), Holler (120), Teissierund Duvoir (280), 
Reicher (217); dagegen aber die Versuche von Ashby (12)]3). Die in vivo 
vorkommenden Unterschiede der CO2-Spannung scheinen aber zu klein zu sein, 

1) Diese sind gegen Cytolyse im hypotonischen Milieu recht widerstandsfahig, wie folgende 
eigene Beobachtung zeigt: bei einer unbehandelten lymphatischen Leukamie mit zwei 

Millionen Erythrocyten und 380000 Leukocyten pro cmm waren in del' 0,4L6sung (~ iso-
10 

tonisch, entsprechend 0,37% NaCI) nurmehr wenige Tausend Rote, dagegen 260000 Weille 
erhalten;.in 0,3 aIle Erythrocyten gel6st und noch 120000 WeiBe erhalten. 

2) Tierversuche libel' Resistenzsteigerung durch Knochenmarksreize u. a. bei Sattler 
(238a). 

3) Nach JodI bauer und Haffner (131) liegt das Resistenzmaximum gegen Hypotonie 
bei PIT = 9,5. - Ariola (7) erklart die nach Injektion von Hamoglobinl6sungen beobachtete 
Resistenzherabsetzung aus einer Saureabgabe an das Blut. - Vgl. hierzu die Beobachtungen 
von Jarisch (130) libel' die Abhangigkeit del' [H+] von del' Temperatur und dIe 
von Ege (65a) libel' die Beziehungen zwischen [H+] und Erythrocytenvolumen. 
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urn eine solche Wirkung hervorzubringen. Bei chronischer Stauung tritt umge­
kehrt Resistenzsteigerung oft deutlicp. hervor.Besonders bemerkenswert sind 
Faile mit symptomatischer Polycythamie. Hier sind manchmal sehr reichlich 
hochresistente Erythrocyten vorhanden, und wenn in der Literatur mehrfach 
bei Polycythamien Resistenzsteigerung verzeichnet wurde, so diirften in diesen 
Beobachtungen vielleicht FaIle von sekundarer Polyglobulie durch Stauung 
mit enthalten sein. 

Bernard, De br'e und Porak (21) bemerken zu ihrem Fall von Cyanose 
mit hochgradiger Polyglobulie, daB keine "Knochenmarksreaktion" eingetreten 
sei. Es lag also nur eine Bluteindickung vor;die Resistenz war normal. 

In diese Gruppe scheinen auch Beobachtungen iiber Resistenzsteigerung 
bei Pneumothorax artificialis zu gehOren [Brieger (36)]. 

Eigenartige Befunde sehen wir bei jener Veranderung der Erythropoese, 
welche unter mangelliafter Hamoglobinbeladung der erzeugten Erythrocyten 
zum Bilde der Chlorose fiihrt. Wahrend die makroskopische Methode keine 
charakteristischen Resultate lieferte [Limbeck (155), Cohnreich (56), Palt­
auf (194)], ist das Resistenzbild der unbehandelten Chlorose ein durchaus 
charakteristisches, wie es bisher bei keiner anderen Krankheit beobachtet wurde. 
Das Blut enthalt zwar abnorm viel hochresistente, aber auch abnorm vie! 
sehr schwach resistente Erythrocyten; die Anza,hl der eine gewisse mittlere 
Resistenz aufweisenden Zellen ist hochgradig vermindert zugunsten der extremen 
Gruppen. 

Z. B.: Elis. St., 3,1 Mill. Erythrocyten, davon in halbisotonischer Losung (0,5) nur 
1,0 Mill. erhalteI', in 0,4 aber nur noch 740000. Die Erythrocyten von mittlerer Resistenz, 
d. h. die in 0,5 erhalten aber in 0,4 gelost sind, und die normalerweise die Halfte oder mehr 
aller Zellen ausmachen, sind hier auf weniger als 1/10 aller Erythrocyten reduziert. ill einem 
anderen Fall (Martha Mg., 3,76 Mill. Erythrocyten) waren Elemente von mittlerer Resistenz 
iiberhaupt nicht in nachweisbarer Menge vorhanden; die Blutprobe enthielt 1,24 Mill. 
hochresistente Erythrocyten, die iibrigen 2,52 Mill. waren schwach resistente in 0,5 bereits 
geloste Elemente. Bei erfolgreicher Behandlung der Chlorose gehen die letztgenannten 
Zellen schnell an Zahl zuriick, die hochresistenten iiberwiegen zunachst und al1mahlich 
tritt die mittlere Gruppe in steigender Anzahl auf. 

Da sich das geschilderte eigentiimliche Verhalten sogar an den jiingsten, 
noch vital farbbaren Erythrocyten wieder verfolgen lieB, muB es sich wirklich 
urn eine Abwegigkeit der Knochenmarkstatigkeitl) handeln und keinesfalls 
nur urn die Auswirkung peripher in der Zirkulation angreifender Faktoren. 

Fiir die klinisch schwerste Starung des roten Blutbildes, die perniziase 
Anamie, hat die Resistenzuntersuchung keine Resultate von besonderer Wichtig­
keit gezeigt [Stedman (266), May (166), Zadek (305)]. Die in vielen Fallen 
[Costa undFayet (57), von Steyskal (267), Brugsch und Pappenheim (40)] 
gefundene Resistenzsteigerung 2) ist nicht pathognomonisch, sondern entspricht 
vor aHem der beschleunigten Erythrocytenproduktion, ohne sich von der 

1) Ausfall jener im einzelnen unbekannten Regulierung, welche eine gewisse Gleich­
maBigkeit im physikalisch-chemischen Aufbau der neugebildeten Erythrocyten gewahr­
leisten soli. 

2) Borchers (34) berichtet iiber Resistenzsteigerung bei der infektiosen Anamie der 
Pferde, einer in mancher Hinsicht der menschlichen Perniziosa ahnlichen Krankheit. Auch 
die von Seyderhelm (251,252) am Kaninchen experimentell erzeugte Anamie vom Per­
niziosatypus ging mit Steigerung der osmotischen Resistenz einher. 



534 Hans Simmel: 

Resistenzsteigerung bei der Reparation einer Blutungsanamie sicher zu unter­
scheiden. (Resistenz der Retikulocyten siehe oben S. 531). 

Es sei hier darauf hingewiesen, daB der Versuch, die Resistenz der Erythro­
cyten einfach als eine Funktion ihres Durchmessers aufzufassen [B e ck mann (20)], 
wohl als verfehlt angesehen werden muB [Meulengracht (169a)]. Erst kiirzlich 
hat Hurst (123) aus ziemlich groBem Material Verteilungskurven der Erythro­
cyten nach ihrem Durchmesser fiir die Norm,.fiir Blutungsanamie und perniziOse 
Anamie geliefert. Sie zeigen bei der ersten eine Verkleinerung, bei letzterer die be­
kannte VergroBerung im Vergleich mit dem Gesunden. Trotzdem sehen wir unter 
den heiden genannten pathologischen Bedingungen Resistenzsteigerung. Auch 
Toyoda (284) halt Makro- u:n,d Mikrocyten fiir gleich resistent und die Unter­
suchungen von Foldes (74) iiber das Erythrocytenvolumen lassen sich nicht 
mit Resistenzveranderungen in Beziehung bringen. 

Bei dieser Gelegenheit sei erwahnt, daB auch die mechanische Resistenz, wie sie siGh 
beim Anstechen einzelner Erythrocyten mittelst des Mikromanipulator [P eterfi (209)] 
beobachten liiBt, von der GroBe der Erythrocyten unabhangig ist. Der Vorgang verlauft 
ganz gleichmaBig bei den Makrocyten und den Mikrocyten einer perviziOsen .An.iimie. An 
normalem Blut bringt sogar die VergroBerung, die die Erythrocyten durch Quellung in 
hypotonischer Tyrode-Losung erleiden, keine Veranderung der mechanischen Resistenz 
mit siGh. (Eigene unveroffentlichte Versuche.) 

Gelegentlich wurde iibrigens bei der perniziosen Anamie herabgesetzte 
Resistenz gefunden. Eine exakte Verkniipfung der einzelnen Krankheits­
phasen mit bestimmten Resistenzverschiebungen lieB sich oft nicht aufweisen. 
Doch habe ich bisher in aplastischen Verlaufsformen und Phasen der perniziOsen 
Anamie stets erniedrigte Resistenz nachweisen konnen. Auch Sicard und 
Gutmann (253) fanden bei einer (sekundaren 1) aplastischen Anamie Resistenz­
herabsetzung, . May (166) erwahnt ahnliche Beobachtungen. 

Es kommen klinisch nicht selten Erschopfungszustande - bisweilen durch 
friihere Blutverluste, meist aber durch andere Schadigungen verschiedener 
Art hervorgerufen - zur Beobachtung, die von langdauernden Anamien begleitet 
sind. Derartige sekundare Anamien sind oft auch durch energische Knochen­
marksreize schwer zu beeinflussen, so daB man von einem gewissen Torpor 
des Knochenmarks gesprochen hat. Die bei manchen Erschopfungszustanden 
[Reicher (215), Simmel (256) u. a.] gefundene Resistenzherabsetzung konnt@ 
in solchen Vorgangen ihre Erklarung finden. 

c) Resistenzveranderungen infolge Ausfalls oder krankhafter 
Funktion der Milz. 

Die Exstirpation der MHz am gesunden Menschen (z. B. wegen traumati"lcher 
Ruptur) iibt nach den bisherigen Erfahrungen keine oder jedenfalls keine wesent­
liche Wirkung auf die Resistenz der Erythrocyten aus [Hirschfeld (116), 
Weichsel (297 a)]. 

Auch im Tierversuch wurde eine Resistenzanderung manchmal vermiBt [Biagi (26), 
Brissaud und Bauer (38)], in der uberwieKenden Zahl der Falle aber eine Resistenzsteige­
rung gefunden [Pel (207), Schmincke, Ubersichtsreferat (245), Hirschfeld (116), 
Huyghebaert (124), Pearce und Peet (204), Takagi (277). Nach Takagi ist diese 
Resistenzsteigerung am jungen Hund deutlicher als am erwacbsenen Tier. Bei Macacus 
rhesus, der eine relativ kleine Milz hat, ist die Resistenzsteigerung gering (Krumbhaar 
und Musser (146)]. Man hat nun unmittelbar die Einwirkung der Milz auf die Resistenz 
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der Erythrocyten £estzustellen versucht durch Prii£ung der Milzvenen resp. Pfortaderblutes. 
Am Schaf faLd nun Bolt und Heeres (32) die Milzvenenerythrocyten weniger resistent 
aIs solche aus der Carotis; es verschwand die Differenz, wenn die Erythrocyten gewaschen 
waren. Brissaud und Bauer (38) fanden am Kaninchen keine sichere Resistenzminderung 
i.ni. Pfortaderblut, Chalier und Charlet (46) Bogar i.ni. Milzvenenblut bei Kaninchen, 
Ziege und Hund hohere Resistenz aIs im arteriellen Blut. 

Bei Durchblutung des iiberlebeAden Organs kOnAten Strisower und Gold­
schmidt (271) allerdings herabgesetzte osmotische Resistenz der Milzvenenerythrocyten 
nachweisen. Auburtin und Chabanier (13) untersuchten die Resistenz der Erythrocyten 
aus der Milzpulpa; sie fanden sie bei Kaninchen, Katze und Hund geringer aIs die der Ery~ 
throcyten i.ni. Kreislauf, und zwar sowohl am normalen Tier wie im Toluylendiaminikterus. 
(Menschliches Milzvenenblut wurde hauptsachlich bei Fallen von hamolytischer Anamie 
untersucht, dariiber siehe unten). 

Bei der Bantischen Krankheit, die nach ihrem anatomischen Bilde mit 
wesentlichen Veranderungen der Milzfunktion einhergehen muB, wurde die 
osmotische Erythrocytenresistenz bisher stets normal befunden [Hirsch­
feld (116)]. Dagegen beschreibt Zadek (306) bei einem durch 9 Jahre beobach­
teten und autoptisch bestatigten Fall von Splenomegalie Typ Gaucher zeit-

weilige Resistenzherabsetzung (!!) in einer Periode maBiger Anamie, dann 

normale Resistenz (:~) trotz lebhafter Regenerationszeichen in der terminalen 

Periode schwerster Anamie; Z adek spricht hier von einer hamolytischen Anamie 
als Begleitsymptom des Morbus' Gaucher. 

Die Milz iibt, wie oben erortert, bei der hereditaren hamolytischen Anamie, 
aber auch bei den erworbenen Formen einen intensiven EinfluB auf die Resistenz 
aus; denn nach der Milzexstirpation kommt es oft zu einem starken Ailsteigen 
der krankhaft niedrigen Erythrocytenresistenz. Allerdings ist noch nicht sicher 
bekannt, ob es sich hier nur um eine direkte Milzwirkung handelt oder ob zur 
Erklarung der Tatsachen funktionelle Korrelationen der Milz mit anderen 
Organen herangezogen werden miissen. Fiir letzteres spricht, daB die Resistenz 
manchmal erst langere Zeit nach der Operation merklich steigt und daB, auch 
wenn langst aIle zur Zeit der Operation vorhandenen Erythrocyten zugrunde 
gegangen sind, die Resistenz sich noch weiter verandert. Die Beobachtling 
von GanlHen (81), der in einem Teil seiner FaIle von hamolytischer Anamie 
bei der Splenektomle Erythrocyten aus der Milzvene weniger resistent fand 
als solche aus der MilzaTterie, ist von Graf (90) nicht bestatigt worden. Auch 
ich sah keine Resistenzherabsetzung unterdiesen Umstanden. Doch diirfte 
es schwierig sein - noch abgesehen von eventuellen Narkoseeinfliissen -, 
wahrend der Operation gleichmaBige Versuchsbedingungen innezuhalten. Bei 
pernizioser Anamie berichtet Robertson (223) von 3 Beobachtungen, in 
denen die Erythrocyten aus der Milzvene eine herabgesetzte Resistenz zeigten. 
Hiermit stimmt iiberein, daB bei einem zunachst als hamolytische Anamie 
aufgefaBten Fall von Panton, Maitland - Jones und Riddoch (195), der 
spater an typischer perniziOser Anamie starb, die vor der Operation normale 
Resistenz nach der Milzexstirpation erhoht gefunden wurde. 

Wahrend Milzextrakte von normalen Kaninchen in vitro nicht hamolytisch wirkten 1), 
sahen Gilbert und Chabrol (25) einen deutlichen hamolytischen Effekt, wenn die Milz· 
extrakte von mit Toluylendiamin vergifteten Tieren gewonnen waren. (Extrakte anderer 

1) . Nach Downs und Eddy (64) kann eine 30lche Wirkung "bisweilen" eintreten; 
in vivo kann die Resistenzbreite zunehmen. . 
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Organe waren unwirksam.) Entsprechendes beobachtete N 01£ (188) an der Hundemilz 
Mch Einverleibung des auch an sich schon hamolytisch wirkenden [Troisier und 
Richet (285)] Kobragiftes. 

Nach solchen Erlahrungen scheint mir kein Widerspruch darin zu liegen, 
daB wir bei manchen Krankheiten einen intensiveren EinfluB der Milz auf die 
Resistenz beobachten als am gesunden Menschen [B r u Ie (41)]. 

Diese abnorme Wirk'ung der Milz auf die Erythrocyten driickt sogar wahr­
scheinlich das Wesen der Erkrankung aus in einem erheblichen Teil jener FaIle, 
die unter dem < Sammelnamen: erworbene hamolytische Anamie (resp. Ikterus) 
beschrieben wurden [B r u I e (41), Chalier (44), Eppinger (67)]. DaB es 
sich hier nicht um eine Krankheitseinheit handelt, sondern um einen Symptomen­
komplex, wird heute allerseits anerkannt (vgl. auch Abschnitt d). 

Bei jener Gruppe, die von der familiaren hamolytischen Anamie nur deshalb 
abgetrennt wird, weil die Familienanamnese keine entsprechenden Erkrankungen 
in der Verwandtschaft ergibt oder weil die Anamie resp. der Ikterus erst. im 
spateren Leben aufgetreten sind [B r u Ie (41), Hegler (108), Huber (121), 
Reicher (217) (Fall A. S.I) und andere], wird eine verleinerte Priifung der 
osmotischen Resistenz haufig die ZugehOrigkeit zur konstitutionellen Form 
ergeben (ictere Mmolytique acquis primitif). lch glaube, diese Auffassung 
driickt den Tatbestand richtiger aus als die vielfach iibliche Formulierung, 
daB ein prinzipieller Unterscbied zwischen der familiaren und der erworbenen 
Form nicht bestiinde und "Obergange zwischen beiden vorkamen [Claus und 
Kalberlah (55), ChaHer (44), Lichtwitz (153), Pollitzer, Haumeder 
und Schablin (212); dagegen Naegeli (184), Meulengracht (169a)]. Die 
viel groBere UnregelmaBigkeit der Resistenzbefunde bei der erworbenen Form 
im Vergleich zur hereditaren [Mosse (179, 182), Panton, Maitland - Jones 
und Riddoch (195) und viele andere] ist verstandlich, wenn es sich bei der 
"erworbenen" Form nur um ein Symptom verschiedenartiger Krankheiten 
handelt - im Gegensatz zur angeborenen "MiBbildung" der Erythrocyten. Der 
schon vielfach gebrauchte Ausdruck "symptomatischer" hamolytischer Ikterus 
(oder Anamie) erscheint mir daher besser als "erworbener". Solche FaIle waren 
es, an denen Widal [mit Abrami und B r u I e (300)] zuerst die nur an den 
gewaschenen Erythrocyten erkennbare Resistenzherabsetzung beobachtete. 

In diese Gruppe sind erstens die FaIle zu rechnen, bei denen es, ausgehend 
von gastrointestinalen Infektionen oder Intoxikationen, zu ikterischen oder 
anamischen Zustanden mit herabgesetzter Erythrocytenresistenz kommt 
[Lewin (152), Loeper (157) 1)]. Der Fall von Konig (141) (symptomatischer 

hamolytischer Ikterus, nach Fleischvergiftung entstanden, Resistenz ~:, drei 

Wochen nach Splenektomie :!) zeigt wieder den iiberragenden EinfluB der 

Milz auf die Resistenz auch in Fallen, wo - wie bier die Probeexcision zeigte -
die Leber nicht ganz intakt ist. Schon Claus und Kalberlah (55), sowie 
StrauB (270) haben auf die relativ starkere Beteiligung der Leber in den akqui­
rierten Fallen hingewiesen. Die heutige Auffassung von den "hepatolienalen 

1) Ob es sich bei der Ziegenmilchanamie, bei der de Rudder (231) herabgesetzte 
Resistenz fand, urn hamolytis(\he Wirkungen vom Darm resorbierler Saponine handelt, 
steht noch dahin. 
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Erkrankungen" lassen uns ja Storungen in Milz und Leber eng verkniipft er­
scheinen. Fiir die Herabsetzung der Erythrocytenresi,stenz ist aber ersteres 
Organ in ganz iiberwiegendem: MaBe'verantworllich zu machen. 

In einer Reihe von Fallen haben Chevalier und Tourkine (53) Resistenz­
herabsetzung bei Lebercirrhose teils selbst beobachtet, teils in der Literatur 
nachweisen konnen. In den meisten Fallen von Lebercirrhose freilich ist die 
Resistenz normal, doch kann Resistenzminderung bei allen Formen derselben 
auftreten. Allgemeininfektionen irgendwelcher Art bringen, meist terminal, 
schwere anamische Zustande mit Resistenzherabsetzung zur Entwicklung. 
Da die Milz bei Lebercirrhose stets in hohem MaBe verandert ist, eine akute 
Infektion nun aber die Tatigkeit der Milz mobilisiert, so kann die Resistenz­
herabsetzung bei Lebercirrhose auch als splenogen aufgefaBt werden 1). Hierher 
gehOren wohl auch die von Frank (76) beschriebenen FaIle von hypertrophischer 
Lebercirrhose mit eigenartigem Verlauf und Resistenzherabsetzung. 

Ferner waren in die Gruppe der symptomatischen splenogenen hamolytischen Anamie 
die FaIle von Resistenzverminderung bei Malaria einzureihen [S ac que pee (235), Br ul e (41), 
May (16611.)]. Die Resistenzbefunde sind aber Mer so schwankend [Marcandier (164), 
Parodi (198)J, daB sie vorerst unverwertbar sind; Nettes (187), Bowie Eppinger (67) 
fanden eher Resistenzsteigerung. 

Entsprechend liegt es bei den Fallen, wo Lues eine Resistenzherabsetzung bedingt haben 
soIl [Gerhardt (83), Ludke (160)]. FUr den ersten Fall dieser Art [Fournier und 
Joltrain (75)] nahm Chauffard (ibidem, Diskussion) ein zufalliges Zusammentreffen von: 
Lues· mit hamolytischei" .Anamie an. 

In einem Fall von Wilsonscher Krankheit im Kindesalter faBt Paul (202) den Ikterus 
ala hamolytischen auf; die Resistenz erwies sich als normal. 

Nicht nur die Milzexstirpation laBt uns am hamolytisch Anamischen die 
Wirkung dieses Organs auf die Resistenz erkennen, sondern umgekehrt auch 
Eingriffe, welche die Tatigkeit der Milz durch verstarkte Durchblutung oder 
auf andere Weise erhohen (vgl. oben). Beckmann (20) sah an Fallen von 
hamolytischer Anamie, die zunachst ohne Resistenzminderung einherzugehen 
schienen, nach Quarzlichtbestrahlung der Milzgegend, Duschen, Massage oder 
Rontgenbestrahlung der Milz erhebliche Resistenzabnahme eintreten 2). Dies 
Provokationsverfahren, das sich auch Curschmann (60) bewahrte, verdient 
weitere Beachtung, besonders wenn es sich in diagnostisch unklaren Failen 
um die Indikationsstellung zur Milzexstirpation handelt. Ubrigens kOnnen 
auch Einfllisse, die nicht in erster Linie die Milz treffen, eine solche latente 
Resistenzminderung manifest werden lassen, z. B. die im Hochgebirge auf­
tretende Reizung der Erythropoese [Frenkel - Tissot (77)]. Ein Absinken 
der bereits niedrigen Resistenz bei hamolytischer Anamie konnte ich in zwei 
Fallen beobachten, bei denen ein erfolgloser therapeutischer Versuch mit Rontgen­
bestrahlung der Milz gemacht worden war. Poynton und Lukis (215), die 
im Gegensatz dazu giinstige Bestrahlungserfolge sahen, machen liber Ver­
anderung der Resistenz keine Angaben. 

Man hat nun versucht, noch einen weiteren Symptomenkomplex mit einer 
splenogenen Fragilitat der Erythrocyten inZusammenhang zu bringen. Gilbert 

1) Vgl. die haufigen Beobachtungen [Zahn (307) u. a.] uber das erste Manifestwerden 
der hamolytischen Anamie bei Gelegenheit einer beliebigen Infektionskrankheit. 

2) Anscheinend unabhangig von der Milzfunktion sah von Rhoden (219) nach allge­
meiner Quarzlichtbestrahlung eine VergroBerung der Resistenzbreite eintreten, Schmidt­
Nielsen (243) beobachtete Resistenzminderung. 
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und Chabrol (86) haben auf Beziehungen zwischen Resistenzherabsetzung 
und paroxysmaler Hamoglobinurie hingewiesen. Sie sahen bei einem Patienten, 
der im allgemeinen nur einen "einfachen acholurischen lkterus" ohne Resistenz­
veranderung aufwies, nach Eintauchen der Hande in kaltes Wasser zunachst 

ein Absinken der Resistenz von : auf :~, dann nach einigen Stunden eine 

Hamoglobinurie auftreten. Patient hatte selbst an sich beobachtet, daB nach 
Kalteeinwirkungen oder Anstrengungen bei ihm "Krisen" auftraten: leichtere, 
bei denen n~ der lkterus zunahm, schwerere mit Entleerung roten Harns. 
Gilbert und Chabrol nahmen an, daB die periphere Abkiihlung eine Hyper­
amie der Eingeweide, also auch der Milz, zur Folge hatte und stellten folgende 
Stufenleiter der durch "Hypersplenie" bedingten Krankheiten auf: 1. Ein­
facher chronischer Ikterus, 2. chronischer Ikterus mit Resistenzabnahme, 
3. paroxysmale Hamoglobinurie. 'Diese Lehre hat allerdings sich weiterhin 
n.icht bestatigt. Schon bei der ersten hierher gehOrigen Beobachtung [Bett­
ll):ann (23)] findet sich zwar chronischer lkterus und KaItehamoglobinurie, 
aber keine Resistenzherabsetzung, wie dies auch weiterhin in der uberwiegenden 
Anzahl der untersuchten FaIle von paroxysmaler Hamoglobinurie festgestellt 
wurde [Choroschilow (54), Lindbom (156), Panton, Maitland - Jones 
und Riddoch (195)]. Erich Meyer (170) betont, daB die prinzipiell unzu­
~angliche Methodik der Resistenzpriifung bei den komplizierten Verhaltnissen 
der paroxysmalen Hamoglobinurie besonders miBtrauisch machen solIte gegen 
den Befund einer Resistenzminderung [vielleioht sind auch so die Ergebnisse 
von Ludke (160) zu erklaren]. Andererseits maoht der plotzliohe Untergang 
von Erythrooyten und eine dementspreohende Regeneration es eher wahr­
soheinIioh, daB die z. B. von MoB (178) gefundene Resistenzsteigerung von 
dem Syndrom der paroxysmalen Hamoglobinurie als solohem unabhangig ist. 
Falle, wie der (mir nur im Referat zugangliche) von Peh u, ChaIier und 
Contamin (205): Resistenzherabsetzung bei einem kongenital luetisohen 
Kind mit paroxysmaler Hamoglobinurie, ersoheinen zu unubersichtlioh, um 
weitgehende Sohlusse aus ihnen ziehen zu konnen. 

1m Gegensatz zu den bisher erorterten Beobaohtungen muB erwahnt werden, 
daB unter geeigneten Bedingungen auch eine Sohutzwirkung der Milz gegen 
die Hypotonie-Hamolyse auftreten kann, wenn namlioh die Milz hamolytisohe 
Gifte abzufangen und zu binden vermag. So zeigen nach Krumbhaar (144) 
splenektomierte Hunde auf Injektion hamolytischer Gifte eine starkere Anamie 
und eine starkere Resistenzherabsetzung als Normaltiere. 

d) Anf das kreisende Bint wirkende Einfliisse, weiche die 
Resistenz verandern. 

Es sind nun jene Veranderungen der osmotisohen Erythrooytenresistenz 
zudiskutieren, bei denen wir mit Wahrsoheinlichkeit weder eine veranderte 
Erythropoese im Knoohenmark, nooh 'einen veranderten Blutabbau in der 
MHz, sondern eine sekundare Beeinflussung der auch konstitutionell nioht 
abnormen Erythrocyten annehmen miissen. Und zwar handelt es sioh um 
Einflusse durch chemisoh oder physikalisoh-chemisch abnorm zusammen~ 
gesetztes Blutplasma. 
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Im Gegensatz zu den Versuchen in vitro (siehe oben S.532), die eine ver­
schiedene Resistenz der Erythrocyten in einem mit CO2 oder O2 gesattigten 
Milieu zeigten, sind die entsprechenden Differenzen in· der Zirkulation nicht 
intensiv genug, um die Resistenz zu beeinflussen, obwohl Auderungen im Quel­
lungszustand der Erythrocyten auftreten sollen [Aiello (4)]. So ergab weder 
starke experimentelle Stauung eines Gliedes (eigene Versuche), noch allgemeine 
Kreislaufsstauung bei kiirzerem Bestand eine Veranderung der Resistenz, 
wahrend wir die Resistenzsteigerung bei langdauernder Kreislaufinsuffizienz 
ala indirekte Wirkung iiber das Knochenmark auffassen (siehe oben). Dagegen 
mochte ich die bei der diabetischen Acidose, ebenso bei der Hungeracidose 
gelegentlich beschriebene Resistenzherabsetzung [Chalier (45), Simmel (256), 
Jacobi (126)] ala periphere Auswirkung der physikalisch;0hemischen Zustands­
anderung im Plasma ansehen. Hierher diirfte auch die Resistenzminderung 
in einigen Zustanden gehoren, die zur Gruppe der anaphylaktischen gerechnet 
werden [Doerr (63), Simmel (256)]. 

Ace I und Spitzer (3) berichten iiber kurz dauernde Resistenzsteigerung wahrend 
der Sekretion des normal sauren oder hyperaciden Magensaftes. Die Zulanglichkeit ihrel: 
Methodik [nach von Liebermann (154), siehe oben S. 523] - auch bei den vergleichenden 
Versuchen in vitro - kann allerdings zweifelhaft erscheinen; auch stehen diese Ergebnisse 
mit denen von Acel (1, 2) iiber Resistenzsteigerung im Hunger und bei Muskelarbeit eigent­
lich im Widerspruch. 

Unter allen Resistenzveranderungen ist die Steigerung der osmotischen 
Erythrocytenresistenz bei samtIichen Formen des mechanischen Ikterus ani 
langsten klinisch bekannt und am baufigsten geschildert. Chanel (47) bereits 
beschreibt das Phanomen und erklart die Resistenzsteigerung als Folge von 
mangelliafter BIutregeneration, ohne eine nahere Begriindung dieser Auf­
fassnng zu .geben. Die spateren Untersucher erklaren die Resisteuzsteigerung 
aus einer peripheren Beeinflussung des BIutes, allerdings auf Grund ganz ver­
schiedener Theorien. Von Limbeck (155) nahm an, beim Ikterus wiirden 
die labileren Erythrocyten schnell zerstort, so daB nur die stabileren iibrig 
blieben und somit eine scheinbare Resistenzsteigerung resultierte, was Ri­
bierre (220) widerlegte. V aq uez (290) glaubte in der VergroBerung der Erythro­
cyten im Ikterus die Ursache der Resistenzsteigerung sehen zu sollen. Spater 
fiihrte er nach seinen mit Ribierre (292) gemeinsam ausgefiihrten Tierver­
suchen die Resistenzsteigerung auf einen echten Immunisierungsvorgang zuriick. 
Die gleichen Versuche zeigten, daB es sich um eine Eigenschaft der Erythro­
cyten selbst handelte, die nicht etwa durch ihnen anhaftendes Serum bewirkt sei; 
Rist und Ribadeau - Dumas (222) hatten namlich gefunden, daB die Schutz­
kraft des Serums gegen die Natriumtaurocholat-Hamolyse bei Ikterus ansteige. 
- Ponder widerspricht dem iibrigens auf Grund neuer Versuche (213a). 
Nach der heute iiblichen Terminologie sind die im Plasma bei Ikterus auf­
tretenden Substanzen nicht ala "Antigene" zu bezeichnen, so daB schon deshalb 
der Ausdruck "Immunisierung" vermieden werden sollte. Ferner erfordert 
jeder Immunisierungsvorgang eine langere Zeitspanne zwischen dem Beginn 
der Aritigenwirkung und dem Wirksamwerden der Antikorper. Einen gewissen 
zeitlichen Spielraum erfordert as auch, wenn die Resistenzerhohung nach der 
Li m beckschen Theorie zustande kommen soll. Wenn keine Senkung der Erythro­
cytenzahl eintritt, so miissen fiir die zerstorten labilen Erythrocyten doch junge 
Elemente nachgewachsen sein, ehe es zu einer merklichen Resistenzsteigerung 
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kommen kann. Tatsachlich tritt eine sehr erhebliche Resistenzvermehrung 
schon z. B. 4 Tage nach Krankheitsbeginn bei einem katarrhalischen Ikterus 
auf, 2 Tage nach eingetretener Hautverfarbung (eigene Bobachtung). Das 
Resistenzbild zeigt, daB in dieser .Zeit ein Drittel aller Erythrocyten abgebaut 
und regeneriert sein miiBte, eine mit unseren sonstigen Kenntnissen iiber die 
Blutmauserung nicht vereinbare Annahme. Es muB daraus geschlossen werden, 

.daB die Resistenzsteigerung im Ikterus in erster Linie auf einer durch die Ohol­
amie - im wesentlichen wohl durch die GaUensauren - hervorgerufenen 
Zustandsanderung der kreisenden roten Blutkorperchen beruht. 

Die bei Stauungsikterus gefundenen Werte ffir die Resistenz seien nach einigen der 
friihesten Untersucher angefiihrt: 

Autor Jahr h6chster Normalwert Ikterus 
von Limbeck (155) 1896 44 38 

Vaquez und Laubry (291). 1903 44 38-36 

42 38-32 
Ribierre (220) .. 1903 34 28 u. tiefer 

Bei Icterus catarrhalis im Kindesalter ·fanden neuer~s Schiff und Eliasberg (240) 
genau die gleichen Werte: 38-32 ffir minimale Resistenz. - Weiteres Material iiber 
Resistenzsteigerung bei Ikterus: bei Biffis (27), Bonnano (33), Charlton (48), Cohn­
reich (56), Paltauf (194), Port (214), Stedman (266), Strasser und Neumann (269), 
Simmel (256). 

Bei angeborenem GallengangsverschluB fanden Ferrand und Robert (69) 
betrachtlich erhOhte Resistenz. Der Fall von Feldmann und Lawson (68) 
mit nicht gesteigerter Resistenz ist nach ihren Angaben als in seiner Genese 
zweifelhaft anzusehen. 

Die Beobachtung von Payan (203), biliare Lebercirrhose mit Resistenz­
herabsetzung, beruht nach Ansicht des Autors auf einer Kombination des 
Leidens mit einer (pradisponierend wirkenden 1) hamolytischen Anamie (vgl. 
oben: hamolytische Anamie und Cholelithiasis, S. 529). 

Bei akuter gelber Leberatrophie beschreibt J aco bsen (127) Resistenz­
steigerung in 9 Fallen. 

[Kaneko (135) verzeichnet, soweit mir ersichtlich, keine Resistenzveranderungen bei 
WeiIscher Krankheit.] 

mer das Verhalten der osmotischen Resistenz beim Icterus neonatorum 
gehen die alteren Beobachtungen auseinander: Oathala und Daunay (43), 
sowie Morize (177) fanden Resistenzherabsetzung; Hofmeier (118), Mensi 
(168), Slingen berg (263), Unger (287 a) Resistenzsteigerung. Die neueren 
Untersucher finden die Resistenz normal (resp. nicht herabgesetzt): Knopfel­
macher (139a), Kleinschmidt (139), Schiff und Farber (241), Gerter (84), 
Oserna und Liebmann (58), H. und E. Simmel (261), Saenger (238). 
Es ergibt sich daraus, daB der Icterus neonatorum jedenfalls kein hamolytischer 
Ikterus in dem Sinne ist, daB es infolge einer besonderen Fragilitat der Erythro­
cyten in dieser Lebensperiode zu vermehrtem Blutzerfall und dadurch zum 
Ikterus kame. 

Ob es bei langer dauerndem mechanischen Ikterus noch zu sekundaren, 
indirekten Einwirkungen auf die Resistenz kommt, bleibe dahingestellt. FUr 
die unmittelbare Wirkung der Oholate sprechen auch - im Gegensatz zu den 
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alteren und mehr summarisohen Versuohen Bonnanos (33) - die Unter­
suohungen von Zanelli (308) iiber Resistenzsteigerung naoh intravenoser 
Galleninjektion; Rusnyak und Barat sallen naoh partieller Hamolyse durch 
Cholate - im Gegensatz zur Wirkung anderer Hamolytioa - eine erhOhte 
Resistenz der erhalten gebliebenen Erythrocyten [vgl. hierzu die etwas schwan­
kenden Befunde von Green (92)]. Die Beobachtung von Osterhout (192), 
daB die Permeabilitiit pflanzlicher Zellen sich unter der Einwirkung von Natrium­
taurocholat vermindere, sei als Parallele erwahnt. - Ob es sich bei der von 
Gargi ulo (82) erwahnten resistenzsteigernden Wirkung von "Hepatin" -
Jnjektion um Cholatwirkungen handelte, ist nicht sicher zu sagen. 

Vereinzelte Beobachtungen [Holler (120), Simmel (256)] liegen dariiber 
vor, daB es beirn Abklingen eines meohanischen lkterus bisweilen zu einer 
Resistenzherabsetzung, sozusagen einer negativen Phase, kommen kann. loh 
nehme an, daB die mit dem Aufhoren der Cholamie riioklaufig werdende Zustands­
iinderung der Erythrocyten bei einem Teil der Zellen iiber das Ziel hinaus­
sohieBt - ein auoh sonst bei reparativen Prozessen bekanntes Phanomen. 
Beobachtungen von Schustroff (248) kOnnten auch als hierher gehOrig zu 
deuten sein. 

AuBer durch Cholate ist fernerhin durch Lipoide eine unmittelbare Beein­
flussung der Erythrocyten beziiglich ihrer Resistenz bekannt [May (166) u. a.J 1). 
Sehr eingehende Untersuchungen dariiber finden sioh bei Brinkman und van 
Dam (37) (vgl. oben S. 518). Sie wiesen am Kaninchen eine resistenzmindernde 
Wirkung der Phosphatide (Lecithine) nach und eine antagonistische Wirkung 
des Cholesterins. Ahnliche Befunde am Sohaf erhoben Bolt und Heeres (32). 
Beumer (24) sah am Meersohweinchen bei Eifiitterung trotz Ansteigen des 
Serumcholesterins keine Resistenzveranderung, wahrend Dorle und Sperling 
(62a) an Mensch und Meerschweinchen nach Cholesterinfiitterung Resistenz­
steigerung beobachteten. . 

Die Untersuchungen von Rosenbloom und Mo Kelvie (228), Cholesterin­
verminderung irn Serum bei hamolytisoher Anamie, Anst.eigen des Wertes 
nach Splenektomie, lassen eine Verkettung der Milzeinwirkung auf die Resistenz 
mit dem Effekt der Lipoide moglioh erscheinen 2). Eppinger (67) sieht in 
.Anderungen des Serumcholesterins eine Hauptursache ffir Sohwankungen der 
osmotischenResistenz. Chauffard, Guy-Laroche und Grigaud (51) hatten 
frUber beirn hamolytischen Ikterus normales, bei Stauungsikterus meistens 
vermehrtes Serumoholesterin gefunden. 

Eine Reihe von Blutgiften bewirken ferne durch ihre Bindung an die krei­
t 

senden Erythrocyten eine Resistenzveranderung derselben. 
Auf die experimentellen Blutgifta.namien und die "Pachydermie" der Erythrocyten 

[(Morawitz und Pratt (176)] solI nicht eingegangenwerden,da es sicb hier um eine eigen· 
artige Strukturveriinderung der Erythrocyten [Entmischung des Systems Lipoide-EiweiJl, 
Bildung der Heinz-Korperchen (103)] handelt, fiir die Analogien bei Beobachtungen an 
Menschen bisher nicht gesehen wurden. 

Olmer und Raybaud (190) sahen Resistenzherabsetzung (:~) nach CO­

Vergiftung auftreten und etwa 2 Wochen lang anhalten; Tierversuohe fielen 

1) Eine theoretische ErkJii.rung hierfiir sucht Hattori (106) zu geben. 
2) Rosenthal (228b) fand allerdings bei hii.molytischer Anamie das Cholesterin normal, 

dagegen den Lipoidphosphor vermindert. 
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gleichsinnig aus. Tesehendorf (279) fand auch bei Leuehtgasvergiftung 
Resistenzherabsetzung. leh beobaehtete eine leichte Resistenzminderung in 
einem Fall, wo gleichzeitig CO-Einwirkung und Hautverbrennungen statt­
gefunden hatten. (Schwere Verbrennungen bewirken bekanntlieh intravasculare 
Hamolyse.) 

Bezuglieh des Arsens konnte Thiele (281) den von Gunn (96) und Gunn 
und Feltham (97) behaupteten Schutz, den es in vitro gegen Hypotonie­
Hamolyse ausiiben solI, nieht bestatigen. Arsylen macht nach Tierversuchen 
von Katzenelbogen (136) keine Resistenzveranderungen. Schustroff und 
Wlados (250) beobachteten bei .Arsenkuren zuerst steigende, dann fallende 
Resistenz. Akute AsHa-Vergiftung bewirkt trotz schwerer Anamie keine Resi­
stenzveranderung [Panton, Maitland - Jones und Riddoch (195)]. 

Die sparlichen Beobachtungen iiber Pb-Wirkungen auf die Resistenz [Orban (191), 
Fici (71), May (166)] sind zweideutig. Klinisch diirften bei Pb-Intoxikation recht ver­
wickelte Verhaltnisse vorliegen; Stedman (266) notiert Resistenzsteigerung . 

.!themarkose macht nach Frey (78) Resistenzherabsetzung, naeh Parisot 
und Heully (198) wirkt Chloroform noch starker in dieser Richtung. 

Ebenfalls Resistenzherabsetzung sahen Renon und Richet (218) naeh 
langdauemder Einwirkung von Terpentindampfen. Die noch in der Periode 
der deutlichen Resistenzminderung auftretende Polyglobulie fassen die Autoren 
als kompensatorisch auf und ordnen damit den Fall nach seinem Verlauf dem 
von Widal, Abrami und Brule (301) gegebenen Schema ein: bei der Heilung 
der erworbenen hamolytischen Anamie wird zunachst die Erythrocytenzahl 
normal oder ubemormal, erst spater verschwindet die Resistenzminderung 
(vgl. oben S. 531). 

e) Zweifelhafte Resistenzverschiebungen bei verschiedenen 
Krankheiten. 

SchlieBlich einige Beispiele vorwiegend aus der neueren Literatur dafiir, 
daB eine Priifung der osmotischen Resistenz noch bei einer groBen Anzahl 
anderer als den bisher erorterten Krankheiten vorgenommen worden ist. Bis­
weilen scheint, ohne daB auch nur der Versuch einer exakten Fragestellung 
gemacht wurde und unter tunlichster Vereinfachung der Technik, die Resistenz­
untersuchung ganz wahllos auf das dem Untersucher zugangliche klinische 
Material angewandt worden zu sein. Es darf nicht wundemehmen, wenn 
die Resultate diirftig, oft widerspruchsvoll ausfielen. Unter solchen Umstanden 
sind negative Ergebnisse nicht selten wertvoller als anscheinend positive. 

Naheliegend war es, bei bilioser Pneumonie nach Resistenzveranderungen 
zu suchen; Ergebnis im allgemeinen negativ [Bittorf (30), Eppinger (67), 
Morano (174), Reicher (217), Teschendorf (279)]. 

Bei Lungentuberkulose wechselnde Befunde; bei schwerer Erkrankung 
- wie auch in kachektischen Zustiinden anderer .Art - wird mehrfach Resistenz­
abnahme vermerkt [Chanel (47), Brieger (36), May (166), Port (214), 
Reicher (217), Stedman (266), Teschendorf (279), Bauer und Aschner: 
Tuberkulinreaktion_ und Resistenz (16)]. 
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Keine gesetimaBige Veranderung ist nach Greenthal und O'Donnel (93) 
eine eventuelle· Resistenzhe'rabsetzung beiInfektionskrankheiten; auch bei 
Sepsis wird sie nur manchmal [Gerhardt (83)] gefunden. 

Nephritiden zeigen nach May (166), Stedman (266) sowie Teschendorf 
(279) keine gleichmaBigen Resistenzveranderungen. 

Einige weitere AutOren, di?- uber Resistenzpriifungen bei .zum Teil sehr verscbieden­
artigen Krankheiten berichten, seien nur genannt: Ribil3rt6 (220r, Schultz 1IDd Charl­
ton (246), Liebermanll. und Fillinger (154), Strasser und Neumann (269), Jaku-
schewsky (128), Urcelay (288). -

Auch bei Psychosen wurden Resistenzveranderungen beschrieben, welche 
fUr ·bestimmte Erkrankungsformen typisch sein sollten: Allers (6), We x­
berg (298) (bei beiden weitere Literatur), Raphael und Potter (216), Le­
vine (150), Ballif und Marza (14). Auf Grund neuerer Methodik lehnt 
Jacobi (126) diese Ergebnisse ab; er sah bei den verschiedensten Psychosen 
stets das gleiche normale Verhalten der Resistenz. Vereinzelte Abweichungen 
im Resistenzbild lieBen sich stets mit einem schweren Erschopfungszustand 
oder einer Hungeracidose, aber nie mit bestimmten Formen der psychischen 
Erkrankung als solcher in Zusammenhang bringen. 

Endlich ist zu erwahnen, daB bei RO;ltgenbestrahIungen [Bleidorn und von Bonin (31)], 
Badeprozeduren [Becher und Muller (17), Koltze (140)]. Klimawechsel [Helwig (111), 
Helwig und Muller (112), Wanner (295)], wesentliche Resistenzveranderungen nicht 
gefunden wurdeu. 

IV. Schlufibemerkungen. 
Durch die ziemlich zahlreiche Literatur der letzten Gruppe - es durfte und 

sollte hier nur eine Auswahl angefiihrt werden - konnte der eingangs er­
wahnte Eindruck, die Resistenzpriifung sei eine im Grunde unfruchtbare 
Methode, hervorgerufen werden. Das in den vorhergehenden Abschnitten 
zusammengestellte Material diirfte dieser ablehnenden Ansicht widersprechen. 
Auch die positiven Befunde lassen freilich noch manches Problem offen. Not­
wendige Voraussetzungen fUr deren Klarung sind: exaktere Fragestellung, 
zu der wir besserer Kenntnisse vom Aufbau des Erythrocyten und vom Mechanis­
mus der Hamolsye bediirlen, und empfindliche Methodik. Hier kann uns weiter­
fiihren die Wahl zweckmaBiger "physiologischer" Salzlosungen und die Aus­
nutzung des fraktionierten Verlaufes der Hamolyse, entweder in der Weise, 
daB die einzelnen Stufen coloiimetrisch quantitativ bestimmt werden (Ham­
burger - Brinkman) oder, speziell in der klinischen Anwendbarkeit be­
quemer, durch die Auszahlung der Erythrocyten in den einzelnen Fraktionen 
(Simmel). 

Hier sei auch erwahnt, daB die Verkniipfung der osmotischen Resistenz­
priifung mit benachbarten Untersuchungsmethoden aussichtsreich .erscheint.· 
Takei (278) konnte auf Grund von Untersuchungen mit dem Hamatokrit­
verfahren Beziehungen zwischen der Volumkurve der Erythrocyten in hypo­
tonischen, abel' noch nicht hamolysierenden Losungen und der Resistenzkurve 
auffinden, wahrend Gollwitzer - Meier (88) auf bestimmte qualitative Unter­
schiede in den Bedingungen der Hamolyse und der Blutkorperchenquellung 
hinweist [vgl. hierzu die Messungen Ponders (213) iiber das Erythrocyten­
volumen im Verlaufe der Quellung]. Das gleichzeitige Auftreten von Resistenz-
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veranderungen und hamolytisohen Ambooeptoren, zuerst von der franzosisohen 
Sehule [Chauffard, Troisier und Girard (52), Widal und WeiBenbaoh (303), 
Widal und Philibert (302)] beobaehtet, ergab interessante, wenn auehnooh 
nicht ganz iiberschaubare Resultate [Liidke (160), Se h ii P baoh (247)]. Die 
von, Guy - Laroche (99) behauptete geringere osmotische Resistenz spezifisch 
sensibilisierter Erythrocyten fand ich bisher nicht bestatigt (unveroffentlichte 
Versuche). Ferner lassen sich Blutproben aus den einzelnen Resistenzfraktionen 
vitalfarberisch weiter analysieren, ein Verfahren, das mir bereits greifbare 
Ergebnisse geliefert hat (257, 260). 

Einige Hauptpunkte unserer Kenntnisse iiber die klinische Bedeutung der 
osmotisohen Erythrooytenresistenz lassen sich wie folgt zusammenfassen: 

Die Erythrocyten einer Blutprobe stellen trotz morphologischer Gleich­
artigkeit in physikalisoh-chemiseher Hinsieht eine Mannigfaltigkeit dar. Dies 

ist erkennbar daran, daB normalerweise bereits in einer l~ isotonisohen Losung 

der Serumsalze einige Promille der Erythroeyten hamolysiert sind, wahrend 

andererseits auch einige Promille noch gegeniiber einer :0 isotonischen Losung 

resistent sind, in fur ungelost bleiben. Da die mit anderer Methodik ala junge 
Elemente charakterisierten Zellen (Retikulocyten) eine durchschnittlioh hohere 
Resistenz zeigen als die alteren roten Blutkorperchen, kann angenommen werden, 
daB das verschiedene Alter der kreisenden Erythrocyten einen, vielleicht sogar 
den bedeutendsten Koeffizienten dieser Mannigfaltigkeit darstellt. Der Verlauf 
der Resistenzkurve, ebenso das normale Resistenzbild weisen darauf hin, daB 
die jungen Erythrocyten relativ schnell an Resistenz verlieren, dann in eine 
Periode mittlerer Resistenz gelangen, welche langsamer durchlaufen wird, 
und endlich wieder rasch immer widerstandsloser werden, vermutlich urn dann 
dem Abbau zu verfallen. Nach diesem Verlauf in mehreren Phasen ist anzu­
nehmen, daB die mit dem Alter der Erythrocyten verbundene Resistenzminde­
rung ein auf der Wirkung mindestens zweier Faktoren beruhendes Phanomen ist. 

Veranderungen der osmotischen Resistenz konnen an dem Erythrocyten­
gemisch in versehiedener Weise sichtbar werden. Es gibt eine angeborene und 
vererbbare Strukturanomalie der roten Blutzellen, welche mit einer durch­
schnittlichen Resistenzherabsetzung einhergeht. Dabei ist das Blut zwar auoh 
arm an hochresistenten Erythrocyten, doch sind in manchen Fallen immerhin 
so viele derartige Elemente vorhanden, daB eine VergroBerung der Resistenz­
breite resultieren kann. - Es bestehen zwischen der hamolytisehen Anamie 
und einigen anderen konstitutionellen Anomalien Wechselbeziehungen, welche 
vieIfach noch der Klarung bediirfen. 

Eine ziemlich gleichmaBige Veranderung, namlieh Steigerung der Resistenz 
aller Erythrocyten, kommt unter der Einwirkung der gallensauren Salze zustande. 
Phosphatide (Lecithin) rufen dem entgegengesetzt cine Resistenzminderung 
aller Erythrocyten hervor, ebenso CO2 oder anderweitige Zunahme der H+ 
Konzentration. 

Dagegen bewirken Einfliisse, die eine beschleunigte Produktion normaler 
junger Erythrocyten hervorrufen, eine qualitative Veranderung des Resistenz­
bildes. Es kommt zu einer relativen Zunahme der hochresistenten Elemente, 
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9hne daB eine entsprechende Verminderung der fragileren~~Erythrocyten ein­
trate. Bei iiberstiirzter Produktion j:unger roter Blutko:t'Wchen (perniziose 
Anamie) konnen ahnliche Resistenzveranderungen auftreten, doch werden 
diese unter Umstanden weiterhin modifiziert durch ein atypisches osmotisches 
Verhalten der jungen Elemente und durch den krankhaften Blutzerfall. Bei 
manchen Erschopfungszustanden, besonders deutlich bei aplastischen Anamien, 
tritt- das . Uberwiegen des Blutunterganges gegeniiber der Regeneration durch 
die groBere Ausdehn1lllg der in der Abbauperiode befindlichen Erythrocyten­
gruppe hervor (Resistenzminderung). 

AhnIich verhalten sich die Abweichungen der Erythrocytenresistenz bei 
gewissen Oberfunktionszustanden der MUz. 

Eine besonders komplizierte Storung im osmotischen Verhalten der Erythro­
cyten liegt bei der Chlorose vor. Schon die jungen Erythrocyten sind zum Teil 
wenig resistent und die urspriinglich hochresistenten machen den. resistenz­
mindernden AlterungsprozeB in der Weise durch, daB dessen letzte Phase sich 
schell an die erste anschlieBt. Daher kommt es, daB die normalerweise in 
iiberwiegender Zahl vorhandenen Erythrocyten eines gewissen mittleren Resi. 
stenzgrades bei der Chlorose stark vermindert sind. 
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amie, Leukamie usw., Brillantvitalrot, Verweil-

- Bilirubinamie, latente bei dauer im Blute 266. 
444, 445. Bronchialasthma, Anamie, 

- Blutmengenbestimmung hamolytische hereditare 
nach der Farbstoffme· und 529. 
thode bei 493. 

- Urobilinausscheidung 455. 
Blutmengen bes tim mung 

und ihre klinische 
Bedeutung, unter be· 
sonderer Berlicksich· 
tigung der Farbstoff· 
methode 240. 

- AderlaB 255. 
- AusblutungvonTieren252. 
- Blutk6rperchenvolumen 

500. 
- Blutverdtinnung (Einfiih. 

rung von Stoffen in 
die Blutbahn) 254. 

Capillaren, Minutenvolu· 
men und 203. 

Carcinom s. Tumoren, Kar· 
zinom. 

Carcinoma ventriculi, 
Darmflora bei 137. 

Celluloseverdauung durch 
Darmbakterien 161, 165. 

Chloroformnarkose, Ery. 
throcytenresistenzminde­
rung in der 542. 

Chlorose, Erythrocytenre. 
sistenz bei 531, 533. 
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Cholalurie und Cholalamie, 
Nachweis und Vorkom­
men 460. 

Cholamie 462. 
- Erythrocytenresistenz und 

540. 
- Familiare (Gilbert) 442. 
Cholate, Erythrocytenre. 

sistenz und 540. 
Choleli thias is, 
- Bilirubinamie, latente, bei 

444. 
- Erythrocytenresistenzmin. 

derung bei 529. 
- Urobilinaussoheidung bei 

455. 
Campher, Leberfunktions· 

prlifung mit 504. 
Cholerese 472. 
Cholesterinamie (Hyper. 

cholesterinamie s. a. Li· 
poide) 462. 

Chromocholie 476. 
Cholinabbau durch Darm· 

bakterien 159. 
Christiansen· Douglas ·Hal· 

dane, Minutenvolumen·Be· 
stimmungsmethode 218. 

Chromaffines System, 
Sohilddrlise und, Wechsel· 
beziehungen 352. 

Cyanose, Erythrocytenre. 
sistenz bei 533. 

Cytolytische Reaktionenbei 
malignen Tumoren 407. 

- Literatur 376. 

Darm, 
- Bilirubin-Rlickresorption 

aus demselben ins Blut 
443. 

- Schilddruse und 357. 
- Urobilinbildung im 450, 

451. 
Darm bakterien der Er· 

wachsenen und ihre kli· 
nische Bedeutung 77. 

- Aohylia gastrica und 135. 
- Anaciditas gastrica 134. 
- Anaerobier 120. 
- Anamie, pernziose 138. 
.- Anamie, sekundare kryp. 

togenetische 143. 
- Arten und ihre Vertei­

lung 112. 
- Aushungerung der 166. 
- Autodesinfektion des 

Darms 123. 
- Autointoxikationen (en. 

terogene) 147. 
- Blutfarbstoff, Verande· 

rungen durch 163. 
- Carcinoma ventriculi 137. 
- Celluloseverdauung durch 

161, 165. 
- Cholinabbau durch 159. 
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Darm bakt erien, 
- Diat und ihr EinfluB auf 

die Flora 130. 
- Dickdarmflora 133. 
- Diinndarm£lora, normale 

11 I. 
- Duodenalsondierung Ill. 
- Einleitung 104. 
- EiweiBverdauung durch 

157. 
- Entnahme von Darmin­

halt, MethOden 107. 
- Ernahrungsphysiologie der 

(Verwendungsstoff -
wechsel) 163. 

- Farbemethoden 11I. 
- Fettabbau durch 162. 
- Gallenfarbstoffe, Verande-

rungen durch 162. 
- Gramnegative Keime 119. 
- Grampositive Keime 113. 
- Grundlagen der modernen 

Darmbakteriologie und 
ihre Entwicklung 104. 

- Infektionen des Diinn­
darms, endogene, durch 
darmeigene Keime 153. 

- Infektionstoxikosen und 
Infektionen, enterogene 
151. 

- Inhaltsiibersicht 77. 
- Keimansiedelung im Darm 

167. 
- Kohlenhydratverdauung 

und 159. 
- Leichendarmuntersuchung 

111. 
- Literatur 78. 
- Magensaftsekretionssto-

. rungen und 134. 
- Milchsaurekeime (grampo­

sitive) 113. 
- Nahrungssto£fe und ihre 

Beeinflussung durch 156. 
- Operative Eingriffe und ihr 

EinfluB auf die 137, 
138. 

- Organismus und 164. 
- Pathologische Zustande 

134, 155. 
- Pflanzenfasern und Zell­

membranen, Verande­
rung durch 161. 

- Reaktion, aktuelle, des 
Darminhalts 126. 

- Sepsis, enterogene und ihre 
Erreger 152, 153. 

- Stoffwechel, arteigener der 
Bakterien 156. 

- Subaciditas und Superaci­
ditas gastrica 134. 

- Tetanusbacillen 145. 
- Therapie, antibakterielle 

165. 
- Ulcus ventriculi (duodeni) 

137. 

Sachverzeichnis. 

Darmbakterien, 
- Verdauungsvorgange, Be-

einflussung durch 156. 
- Vitamine und 165. 
-- Zahlung 123. 
- Zellmembranen und Pflan-

zenfasern, Veranderung 
durch 161. 

- Ziichtungsmethoden 12I. 
Darmfaulnisprodukte, 

Entgiftung in der Leber 
503. 

Darmstorungen, Flora des 
Darmes nach postopera­
tiven 137, 138. 

DextrinlOsung, Blutmen­
genbestimmung durch In­
jektion von 259. 

Dextroseglykamie (Dex­
trosurie), Leberfunktions­
storungen und alimentare 
494, 496, 497. 

Dia betes mellitus, 
- Anamie, hamolytische he­

reditare (Erythrocyten­
resistenzminderung) und 
528. 

- Blutmengenbestimmung 
nach Insulingaben bei 
499. 

EiweiBkorper (s. a. Blut­
eiweiBkorper) und 
deren Abbaupro­
dukte in malignen 
Tumoren und im Or­
ganismus Krebskran­
ker 386, 389. 

- - Literatur 368. 
EiweiBstoffwechsel, Le­

beriunktionsstorungen und 
480. 

Ei weiBverdau ung, Darm­
bakterien und 157. 

Endokrine Driisen s. Inkre­
tionsdriisen, Inkretions­
storungen. 

Energiewechsel, 
- Carcinomzellen 395. 
- Schilddriisenfunktion und 

337. 
Entgiftungsvorgange und 

ihre Storungen in der 
- Leber 503. 
- Milz 538. 
Entwicklung, Schilddriisen­

funktion und 334. 
Epiphaninreaktion bei 

malignen Tumoren 403. 
Epithelkorperchentetanie, 

Darmbakterien und 156. 
Eppinger, v. Pap und H. 

Schwarz, Minutenvolu-
- Darmbakrerien bei 156. menbestimmung 223. 
- Fettabbau bei 501. Ernahrung s. a. Diat. 
- Urobilinausscheidung 455. - Schilddriise und 347. 
Diat, Darmflora und ihre Ab- Erythramie, essentielle, und 

hangigkeit von der 130. Erythrocytenresistenz530. 
Diazoreaktion Leberfunk- Erythrocytenresistenz, 

tionsstorunge~ und 445 . osmotische, und ihre 
446. ' I Priifung !>07. 

D I Ch " : - Altersunterschlede 525. 
oug as s. rlstlansen. : _ Anamie, hamolytische (he-

Drucksphygmogramm,' reditare) 525. 
absolutes 44. - - Konkomitierende Kon-

Duodenalgesch wiir, Darm- : stitutionsanomalien 
flora bei 137. 528. 

Duodenalsaft bei Leber-' - - Menstruati<?n 529. 
funktionsst5rungen 463. ' - - PathogenetlSches 527. 

_ Albuminocholie 468. 1- - Schwangerschaft 529. 
_ Bilirubingehalt 464. I - Anaphylaktische Zustande 
_ Farbstoffzufuhr und ihr und 539. 

Nachweis in 476. - Arrhenius-~adsensche 
G 11 464 Technik 518. 

- a e~enge. _ Arsenmedikation (-vergif-
- Gall~nsauren 466. tung) 542. 
- Gewmnun& 463. _ Arthritis urica 528. 
- Mo~hologlsche Bestand· _ Athernarkose und542. 

teile 469. _ Azidose 529, 539. 
- Urobilingehalt 465. _ Badeprozeduren 543. 
- Wert der Untersuchung - Bantische Kranklleit 535. 

464. - Bleivergiftung 542. 
-- Zusammenfassung 469. - Blutfliissigkeit, chemische 

Eisenausscheidung in der 
Galle 475. 

und physikalisch­
chemische Verande­
rungen in ihrem Ein­
fluB auf die 538. 



Erythrocytenre sist enz, 
- Blutgifte und 54l. 
- Blutungsanamien 53l. 
- Bronchialasthma 529. 
- Chloroformnarkose 542. 
- Chlorose 531, 533. 
- Cholamie (Cholate) 540. 
- Cholelithiasis 529. 
- Cyanose 533. 
- Diabetes mellitUs und 528. 
- Entnahme des Blutes ~516. 
- ErschOpfungszustande 

534, 542. 
- Erytmamie, essentielle 530. 
- Fragestellung 515. 
- Gauchers Splenomegalie 

535. 
- Gefalle ffir die Aufnahme 

des Blutes 517. 
- Gerinnungsverhinderung 

des Blutes 516. 
- Geschichtliche Vorbemer­

kung 514. 
- Grade der Hamolyse und 

we Feststellung 
521, 523. 

- Grenzwerte der beginnen­
den und kompletten 
Hamolyse 518, 523, 
524. 

- Hamburgers Methodik und 
ihre Modifikationen 
517ff. 

- Hamoglobinurie, paroxys­
male 538. 

- Hamolysenkurven, -werte 
und -prozente 522. 

- Hamophilie 529. 
- Hypersplenie (Gilbert und 

Chabrol) 538. 
- Hypogenitalismus 529. 
- Hypotoniehamolyse 514, 

516. 
- - Schutzwirkung der MHz 

gegen dieselbe 538. 
- Ikterus, mechanischer und 

539. 
- Infantilismus 529. 
- Infektionskrankheiten 543. 
- Inhaltsiibersicht 506. 
- Inkretionsstorungen 529. 
- Junge Erythrocyten 531. 
- Kachexien 534, 542. 
- Kaninchenanamie, experi-

mentelle yom Perni­
ziosatypus 533. 

- Karzinomanamie 532. 
- Klimawechsel 543. 
- Klinische Ergebnisse 524. 
- Knochenmarksverande-

rungen und 530. 
- Kohlenoxydvergiftung und 

541. 
- Konstitutionelle Faktoren 

525, 530. 

Sachverzeichnis. 

Eryt hrocytenresistenz, 
- Leberfunktionsstorungen 

536, 537, 539, 540. 
- Leseprobenmethode 523. 
- Leuchtgasvergiftung 542. 
- Leukamie 53l. 
- Lipoide und 541. 
- Literatur 508. 
- Lungentuberkulose 542. 
- Malaria 537. 
- Mechanische Resistenz der 

Erythrocyten 534. 
- Milz, Schutzwirkung gegen 

hamolytische Gifte 
538. 

- Milzbestrahlungen und 

571 

Erythro cytenresistenz, 
- Volumen der Erythrocyten 

und 534. 
- Waschen der Erythrocyten 

516, 518, 519. 
- Wilsonsche Krankheit 537. 
- Zahlmethoden 519. 
- Zirkulationsstorungen 532, 

539. 
- Zus)!.tze zur Blutprobe 516. 
- - Aquilibrierte Salzlosun-

gen 520. 
Erythrocytenzahlung, 

Blutmengenbestimmung 
vermittels 255, 257. 

sonstige funktionsbe-
einflussende Mall- Fii.llungsreaktionen, 
nahmen 537. Krebsdiagnostik ver-

- Milzextrakte 535. mittels 399. 
- Milzfunktionsstorungen - - Literatur 373. 

(Milzausfall) 534. Farbstoffmethode der 
- Nephritis 543. Blutmengenbestim-
- Permeabilitat der Erythro- mung (s. a. Blut-

cyten und 530. mengenbestimmung) 
- Perniziose Auamie 531. 245, 281. 

533. - Anamie, perniziose 498. 
- Pferdeanamie, infektiose - Anamie, sekundare hyper-

533. chrome 498. 
- Plurimumresistenz 523. - Blutkrankheiten 493. 
- Pneumonie, biliose 542. 1- Brillantvitalrot, Verweil-
- Pneumothorax arteficialis dauer im Blute 266. 

533. - Durchmischung (gleich-
- Polycythaemia vera 530. maBige) des Farb-
- Polyglobulie 533. stoffes in der Blut-
- Primare und sekundare Re- bahn 268. 

sistenz 518. - Experimentelle Untersu-
- Psychosen 543. chungenan Versuchs-
- Rontgenbestrahlungen tieren 289. 

537, 543. - Fettsucht 499. 
- SchluBbemerkungen (Zu- 1- GaisbOcksche Krankheit 

sammenfassung) 543. 494. 
- Sepsis 543. ,_ Goldhydrosol, Verweil-
- Sicheizellanamie 529. dauer im Blut 267. 
- Splenektomie 527, 534, - Hamatokritverfahren 276. 

535. - Hamogiobin, Verweildauer 
- Stauungszustande im im Blute 267. 

Kreisiauf (bzw. im - Hohenklima 496. 
Knochenmark) 532, - Klinische Untersuchungen 
539. 292. 

- Syphilis 537. - Kongorot, Verweildauer im 
- Temperatur bei der Unter- Blute 266. 

suchung 517. - Kritik der Methode 283. 
- Terpentindampfe 542. - Methodik der Blutmengen-
- Tuberkulinreaktion und bestimmung 276. 

542. - Nierenkrankheiten· 496. 
- Turmschadel 529. - Plasmaplethora 497, 498. 
- Unterschenkelgeschwiire - Polycythamie 493. 

529. - Prinzip 262. 
- Untersuchungsmethoden Quantitative Feststellung 

515. der Farbkonzentra-
- Verbrennungen 542. tion in der Blutbahn 
- Verdiinnungen des Blutes 268. 

516. . - Sauglinge 292. 
- Vergleichend-Anatomi- - Schicksal des Farbstoffs im 

sches 524. Organismus 271. 
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FarbstoHmet ho de der 
Blutmengenbestim­
mung, 

- Schwangerschaft 493. 
- Tabellarische Ubersichten 

30l. 
- - Hund 304. 
- - Kaninchen 306. 
- - Mensch 301. 
- Trypanblau, Verweildauer 

ill Blute 266. 
- Unschadlichkeit der Farb­

stoffe 262. 
- Unveranderlichkeit des 

Farbsto££es in der 
Blutbahn 264. 

- Vaquezsche Krankheit 
493ff. 

- Verweildauer des Farbstof­
fes im Blute 264. 

- Voraussetznng fiir ihre An­
wendung 262. 

Farbstoffpro ben bei Leber­
funktionsstiirungen 476 ff. 

Farbung von Darmbakterien 
Ill. 

Faulnisprozesse, Toxamien, 
intestinale, durch 151. 

Fermen"te in malignen Tu­
moren und im Orga­
nismus Krebskran­
ker 392. 

Literatur 370. 
Fettabbau durch Darmbak­

terien 162. 
Fette im malignen Tumoren 

und im krebskranken 
Organismus 384. 

- - Literatur 368. 
Fettstoffwechsel, Leber­

funktionsstorungen und 
501. 

Fettsucht, Blutmengenbe­
stimmung nach der Farb­
sto££meth0de bei 499. 

Fleisch vergiftung, An-
amie, hamolytische (Ery­
throcytenresistenz) nach 
536. 

Flockungs - TrUbungs ·Reak­
tion bei malignen Tu­
moren 404. 

-~ Literatur 375. 

Gaisbocksche Krankheit, 
Blutmengenbestimmung 
nach der Farbstoffmethode 
494. 

Galaktoseglykamie (Ga­
laktosurie), Leberfunk­
tionsstorungen und ali­
mentare 495, 499. 

Galle, 
- Anorganische Substanzen 

(Kalk, Eisen) und ihre 
Ausscheidung in der 475. 

Sachverzeichnis. 

Galle, 
- Farbsto££zufuhr und ihr 

Nachweis in Duodenal­
saft und Stuhl 476. 

Gallenbestandteile, Stii­
rungen ihrer Ausscheidung 
und Verarbeitung 438. 

Gallen bild ungsstorungen 
472. 

Gallengangser kran-
kungen, Urobilinaus-
scheidung bei 455. 

Gallenfarbstoffe, Darm­
bakterien und 162. 

Gallensauren, 
- Blut und Harn, Gehalt an 

(Nachweis und Vorkom­
men) 461. 

- Duodenalsaft bei Leber­
funktionsstorungen und 
sein Gehalt an 466. 

Gauchers Splenomegalie, 
Erythrocytenresistenz bei 
535. 

Genitalorgane und Schild­
druse, Wechselbeziehungen 
351. 

Gicht, hamolytische heredi-
tare Anamie und 528. 

Gifte, 
- SchiIddruse und 350. 
- s. a. Blutgifte, Entgiftungs-

Vorgange. 
G leichgewichts methode 

zur Bestimmung der Mi­
nutenvolumen 213. 

Globuline des Serums und 
Diazoreaktion 447. 

Glucoselosung, Blutmen­
genbestimmung durch In­
jektion von 259. 

Glucuronsauresynthesen 
in der Leber 503. 

Glykamic (Hyperglykiimie), 
Leberfunktionsstol ungen 
und alimentare 496. 

Glykoch olie 475. 
Goldhydrosol, Verweil-

dauer im Blute 267. 
Gramnegative Keime ill 

Darm 119. 
Grampositive Keime im 

Darm 113. 
Graviditat s. Schwanger­

schaft. 
Guaj akolpro be bei Leber­

funktionsstorungen 504. 
Gu m miakazienlosung, 

Blutmengenbestimmung 
durch 261. 

Haldane s. Christiansen. 
Hamatopoetischer. Appa­

rat s. Blutbildungsappara.t. 

Hamburger, Erythrocyten­
resistenzbestimmung nach 
517ff. 

Hamoglobin, 
Blutmengenbestimmung 

aus dem Hamoglobinge­
halt nach verschiedenen 
Eingriffen 255. 

- VerweiIdauer im Blute 
267. 

Hamoglobinurie, paroxys­
male, und Erythrocytenre­
sis tenz 538. 

Hamokla&ische Krise, Le­
berfunktionsstorungen und 
488. 

Hamolyse, s. a. Erythro­
cytenresistenz, 

- Krebsdiagnostik mittels 
der 395, 397. 

- - Literatur 372. 
Hamolytische hereditare 

(familiare) bzw. erworb. 
Anamie und hamolyti­
scher Ikterus 525. 

- Erythrocytenresistenz und 
525, 535. " 

- Fleischvergiftung und 536. 
- Infektionskrankheiten 537. 
- Konkomitierende Konsti-

tutionsanomalien 528££. 
- MiIzexstirpation 527, 535. 
- Pathogenetisches 527. 
Hamophilie, Erythrocyten~ 

resistenz bei 529. 
Harn, 
- Diazoreaktion und ihre Ver­

schiedenhmten bei Le­
berfunktionsstorungen 
445, 446. 

- Bilirubinnachweis in 439, 
440. 

- Gallensauren in, Nachweis 
und Vorkommen 460. 

- Urobilinnachweis und 
quantitative Bestim-
mung im 451, 452. 

Harnsaureausscheidung, 
Le berfunktionsstorungen 
und 475, 487. 

Harnstoffbildung, Leber­
funktionsstorungen und 
480. 

H aut, SchilddrUse und 357. 
Hepatargie 505. 
Herzfrequenz, Minutenvo-

lumen und 176. 
Herzschlag volu men (Mi­

nutenvolumen) und 
Methodik seiner Be­
stimmung 169. 

- Arterien 201. 
- Atmung und 178. 
- - Innere 193. 
- Ausnutzungskoeffizienten 

174. 



Herzschlagvol umen, 
:....-... Barcroft, Roughton und 

Shogis Methode 233. 
- Barcrofts Modifikation der 

Meakinschen Me­
thode 234. 

- Bestimmungsmethoden 
beim Menschen 204. 

- Blutbeschaffenheit 
(-menge) 198. 

- Blutdruck und 181, 184. 
- Blutgasanalyse 235. 
- Blutverteilung und 190. 
- Blutverteilung und Sauer-

stoffausniitzung 
durch das arterielle 
Blut 193. 

- BornsteinB Bestimmungs­
methode 21l. 

- Capillaren 203. 
- Christiansen-Douglas-Hal-

danes Methode zu 
seiner Bestimmung 
218. 

- Diastolische Herzfiillung 
und ihr EinfluB auf 
die Herzleistung 177. 

- Einleitung 17l. 
- Eppingers, v. Paps und H. 

Schwarzs Methode 
223. 

- Faktoren und Bestim­
mungsmethoden 172. 

- Ficksche Formel 205, 206. 
- Ficks Versuche 204. 

Gasanalytische Methoden 
205, 235. 

- Gleichgewichtsmethode 
213. 

- Herzfrequenz und ihr Ein­
fluB auf Schlag - und 
Minutenvolumen 
176. 

- Herzfiillung und 177, 180. 
- Herzleistung (Verarbei-

tung des angebote­
nen Blutquantums 
durch das Herz) 175. 

- Inhaltsverzeicbnis 169. 
- Kohlensaurebestimmung 

des Blutes 238. 
- Kohlensaurespaunung des 

venosen (und arteri­
ellen) Blutes 219, 
221, 223, 233. 

Darstellung der Kurven 
243. 

- Kries Versuche 204. 
- Krogh und Lindhards Be-

stimmungsmethode 
212. 

- Literatur 170. 
- Lowys und v. Schrotters 

Bestimmungsme­
thode 206. 

Sachverzeichnis. 

Herz s chlagvo lumen, 
- Luftanalysen 239. 
- - Gang der Analysen 241. 
- - Haldanes Apparatur 

239. 
- - Instandsetzung der 

Apparatur 24l. 
- -- Kohlensaurebestim­

mung 242. 
- - Sauerstoffbestimmung 

242. 
- - Stickoxydulbestim­

mung 243. 
- - vVasserstoffbestim­

mung 242. 
- Meakins, Redfields und 

Bocks Methode 234. 
- Miillers (Otfried) Versuche 

205. 
- Miiller(Albert)-Dehams 

Versuche 204. 
- Mllskeltatigkeit und 180, 

184. 
- Nahrungsaufnahme 198. 
- Normalwert 173. 
- Oxyhamoglobin-Dissozia-

tionskurve 227. 
- Peripherer Kreislauf und 

187, 190. 
- Physiologische Variable 

und ihr EinfluB auf 
Blutdruck und 184. 

- Pleschs Methode 209. 
- Residualluftbestimmung 

und 213, 214. 
- Residualmethode 212. 
- Ruhestoffwechsel-Bestim-

mung 214. 
Sauerstoffdefizit des Blutes 

237. 
Sauerstoffspannung \:ge­

halt) des venosen 
(und arteriellen) Blu­
tes 219, 221, 223, 
226. 

- - Darstellung der Kur­
yen 243. 

Sauerstofftotalkapazitat 
des Blutes 221, 237. 

Sauerstoffverbrauch 213, 
226. 

Sekundenvolumen 172. 
Stewarts Versuche 205. 
Stickstoffoxydul-A t-

mungsversuch 214. 
Stoffwechsel 193. 
Stoffwechselversuch 221. 

- Stromaquivalent 174. 
- Stromvolumen 172. 
- Thermische Einwirkungen 

200. 
- Venen 202. 
- Venenstromgebiets-Er-

weiterung bzw. 
-Verengerung und 
187. 
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Herzs chlag volumen, 
- Widerstand in der Kreis­

laufsperipherie und 
190. 

Hohenklima, Blutmengen­
bestimmungen im 496. 

Hund, Blut- und Plasma-
menge beim (Tabelle) 304. 

Hunger, 
- Bilirubinamie im 443. 
- Urobilinurie im 454. 
Hyperbilirubinamie s. Bi­

lirubinamie unter "Leber­
funktionsstorungen" . 

Hypercholesterinamie (s. a. 
Lipoidsubstanzen) 462. 

Hyperglykamie, Leber­
funktionsstorungen und 
alimentare 496. 

Hypersplenie, Erythro-
cytenresistenz und 538. 

Hypocholie 473. 
Hypogenitalismus, An-

amie, hamolytische heredi­
tare (Erythrocytenre­
sistenzminderung) und 529. 

Hypophyse und Schilddriise 
Wechselbeziehungen 351. 

Icterus catarrhalis, 
_ Bilirubinamie, latente bei 

444. 
- Blutzuckerkurve 499. 
Icterus haemolyticus, (s. 

a. "Hamolytische" An­
amie). 

- Diazoreaktion bei 449. 
- Hyperbilirubinamie bei 

445. 
- Urobilinausscheidung 455. 
Ikterus (s. a. Leberfunktions­

storungen) 438. 
- Cholalurie und Cholalamie 

bei 46l. 
- Erythrocytenresistenz bei 

mechanischen Formen 
des 539. 

Gallenbestandteile in den 
Korperfhissigkeiten bei 
den verschiedenen Ikte­
rus-Formen (Tabelle) 
47l. 

1m munkorper bildung, 
Schilddriise und 348. 

Indol, Entgiftung in der 
Leber 503. 

Infantilismus, Anamie, 
hamolytische hereditare 
( Erythrocytenresistenz­
minderung) und 529. 

Infektionen (Infektions­
krankheiten), 

- Anamie, hamolytische und 
537. 

- Bilirubinamie, latente 444. 
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Infektionen, 
- Endogene, des Diinndarms 

durch darmeigene Keime 
153. 

Erythrocytenresistenz und 
543. 

- Toxikosen, enterogene 151. 
- Urobilinausscheidung 455. 
Infektio nsto x ikos e n, 

enterogene 151. 
Infusions methoden der 

'Blutmengenbestimmung 
257. 

Inhalations methoden der 
Blutmengenbestimmung 
256. 

Inkretionsdrusen, Schild­
druse und ihre vVechselbe­
ziehungen zu andern 351. 

Inkretionsstorungen, An­
amie, hamolytische heredi­
tare (Erythrocytenresi­
stenzminderung) und 529. 

Insulingaben, Blutmengen­
bestimmung bei Diabetes 
nach 499. 

In tra cu tanre aktionen bei 
malignen Tumoren 414. 

- Literatur 378. 

• J aq uets Sphygmograph 58, 
59. 

Jo d, Schilddrue und 329. 

Kachexien, Erythrocyten­
resistenzminderung bei534, 
542. 

Kalkausscheidung in den 
Galle 475. 

Kaninchen, Blut- und Plas­
mamenge beim (Tabelle) 
306. 

Kaninchenanamie, Ery­
throcytenresistenz bei ex­
perimenteller K. yom Per­
niziosatypus 533. 

Karzinomanamie, Erythro­
cytenresistenz bei 532, 
s. auch Carcinom. 

Klimawechsel, Erythro-
cytenresistenz und 543. 

Knochenmarksverande -
ningen, Erythrocytenre­
sistenz bei 530. 

Sachverzeichnis. 

Kohlenhydratstoffwech- L e b erf unkt io nssto-
sel, Leberfunktionssto- rungen, , 
rungen und 493, 500. - Aminosaurenabbau, Amin-

Kohlehydratverdauung, acidurie' und Amin-
Darmbakterien und 159. acidamie' 482. 

Kohlenoxydmethoden der - AnorganischeSubstanzen 
Blutmengenbestimmung und ihre Ausschei-
256. dung bei 475. 

Kohlenoxydvergiftung, - ~ntikorperbildung bei 505. 
Erythrocytenresistenz- - Atherschwefelsauresyn-
minderung nach 541. thesen 503, 504. 

Kolibacillosen(-sepsis) 152. - Azidose 501. 
Kolloide, Serumkolloide und - Benzoesaureprobe 504. 

Diazoreaktion 447. - Bilirubinamie (Hyperbili-
Komplementbindungs- rubinamie) 439, 441. 

reaktion, - - Darmbilirubin, Ruck-
- Krebsdiagnosen vermittels resorption ins Blut 

der 398. 443. 
- - Literatur 373. - - Diagnostischer 'Vert 
Kongorot, Verweildauer im 448. 

Blute 266. - - Familiare Cholamie 
Konstitution, Erythro- Gilberts 442. 

cytenresistenz und 525, - - Konstitutionelle 442. 
528, 530. - - Hunger 443. 

Kraftwechsel, Schilddru- - - Latente 444.' 
senfunktion und 337. - - Manifestwerden des Ik-

Kreatin- bzw. Kreatininbil- terus 445. ' 
dung bei Leberfunktions- - - Nachweis und Bestim-
stiirungen 486. mung von Bilirubin 

Kre bs s. Carcinoma, Karzi- 441. 
nom, Tumoren. - - Neugeborene 443, 445. 

Kreislauf, peripherer und - - Physiologische 442 . 
Herzschlagvolumen 187, - - Ursache 448. 
1~0. - _ Vorkommen 444. 

KreI~,lauforgane, Schild- - BluteiweiBkorper und 487. 
druse und 355. - Blutkrankheiten 444 445 

Kresolausscheidung - Blutzucker 494 496' . 

tlOnsstorungen 504. - Cholurie und Cholalamie 
(:paarung) bei LeberfUnk-l_ Campherprobe 504 .. 

Krogh und Lindhard, Mi- 460. 
nutenvolumen-Bestim- Ch 1'" d hI" . 1 
mungsmethode 212. - 0 amre un c 0 amIscne 

Krystalloidlosungen, ~lu:u~gen 462. 
Blutmengenbestimmung - CholelIthiasIs 444. 
durch Injektion von 259 - Cholerese 472. 
260. ' - Cholesterinamie (Hyper-

cholesterinamie) 462. 

La bilita tsreaktionen, bei 
malignen Tumoren 402. 

- Literatur 375. 
Lavuloseglykamie (Lavu­

losurie), Leberfunktions­
storungen und alimentare 
494, 497, 498. 

Le bensalter, Erythrocyten­
resistenz und 525. 

- Chromocholie 476. 
- Cirrhosis hepatis 444. 
- Dextroseglykamie (Dex-

trosurie), alimentare 
494, 496, 497. 

- Diabetes mellitus 501. 
- Diazoreaktion und ihre 

Verschiedenheiten 
bei 445, 446. 

- Duodenalsaft und (s. a. , Le bercirrhose, 
Kochsalz16sung, Blut- - Bilirubinamie, latente bei 

mengenbestimmung durch 444. 
Duodenalsaft) 463. 

- Einleitung 438. 
Injektion von 258, 259.;, - Erythrocytenresistenz bei 

Kohlenhydrate in malignen 537. 
Tumoren und im krebs- Le berfunktionsstorungen 
kranken Organismus ' und ihre klinische Dia-
383. gnose 423. 

- Literatur 367. , - Acholie 472. 

- Eiweil3stoffwechsel und 
480. 

- Entgiftungsvorgange und 
ihre Storungen 503. 

- Erythrocytenresistenz und 
536, 537, 539, 540. 



Le b eriunk tionsst 0-
rungen, 

- Exkretori.sche Funktion 
. und ihre Storungen 
475. 

- Farbstoffproben 476ff. 
- Fettstoffwechsel 501. 

Galaktoseglykamie ( Ga­
laktosurie) alimen­
tare 495, 499. 

Gallenbestandteile, Aus­
scheidung und Ver­
arbeitung 438. 

Gallenbestandteile in den 
Korperfliissigkeiten 
beiden verschiedenen 
Ikterusformen (Tab.) 
471. 

Gallenbildungsstorungen 
472. 

Gallensauren im Blut und 
Rarn, Nachweis und 
Vorkommen 460. 

Glucuronsauresynthesen 
503, 504. 

Glykamie (Hyperglyk-
amitl) alimentare 496. 

Glykocholie475. 
Gujakolprobe 504. 
Hamoklasische Krise 488. 

- Harnsaureausscheidung 
475, 487. 

- Harnstoffbildung und 480. 
- Harnuntersuchung auf Bi-

lirubin 439, 440. 
- Hepatargie 505. 
- Hypocholie 473. 
- Icterus catarrhalis 444. 
- Icterus haemolyticus (s. a. 

"Hamolytische" An­
amie) 449. 

- Ikterus' 438. 
- - Formen und Pathoge-

nese 448. 
- - Latenter 444. 
- Infektionskrankheiten 444. 
- Inhaltsiibersicht 423. 
- Intermediarstoffwechsel 

der Leber 480. 
- Kohlenhydratstoffwechsel 
. 493, 500. 
- Koma (Leberkoma) 505. 
- Korpereigene Stoffe und 

ihre Ausscheidung 
475. 

- Korperfremde Stoffe und 
ihre Ausscheidung 
476. 

- Kreatin- und Kreatinin­
bildung 486. 

- Kresolausscheidung 
(-paarung) 504. 

- Lavuloseglykamie (La-
vulosurie), alimen­
tare 494, 497, 498. 

- Lipamie 502. 

Sachverzeichnis. 

Le berfunk t io nsst 0-
rungen, 

- Literatur 424. 
- Mentholprobe 504 . 
- Milchsauregehalt des Blu-

tes bei 500. 
- Obstruktionsikterus 444. 
- Pharmaka und sonstige 

Stoffe in ilrrem Ein­
fluB auf die Gallen­
bildung 473. 

- Phenolausscheidung 
( -paarung) 504. 

- Phlorrhizinglykosurie bei 
500. 

- Phosphorvergiftung 501. 
- Polycholie 473. 

Salvarsaninjektionen 444. 
SchluBbemerkungen (Zu-

sammenfassung) 505. 
Schwangerschaft 445. 
Serumlipasebei 502. 
Stauungsbilirubin 448. 
Stauungsleber 444. 
Stuhluntersuohung auf Bi-

lirubin 441. 
Syphilis 444. 

- Temperament bilieux (Ter-
rain hepatique) 443. 

- Tuberkulose 444. I 

- Tumoren der Leber 444. 
- Urobilin (s. a. dieses) 450. 
- Urobilinurie (s. a. diesel 

453. 
- Verdauungslipamie 502. 
- Wasserstoffwechsel 502. 
- Zuckerstoffwechsel 493ff. 
Le berinsuffizienz, Urobi­

linurie und (s. a. Leber­
funktionsstorungen) 457. 

Leberkoma 505. 
Le ber krankheiten (s. a. 
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Lipoidsubstanzen, 
- Erythrocytenresistenz und 

541. 
- Tumoren, maligne, und 

krebskranker Orga­
nismus, Gelialt an 
384. 

- - Literatur 368. 
Literatur, 
- BlutmengenbestimmUhg 

unter besonderer Be­
riicksichtigung derFarb­
stoffmethode 246. 

- Darmbakterien der Rr­
wachsenim 78. 

- Erythrocytenresistenz und 
ihre Priifung 508. 

- Herzschlagvolumen und 
Methodik seiner Bcstim­
mung 170. 

- Leberfunktionsstorungen 
und ihre klinische Dia­
gnose 424. 

Schilddriisenf.unktion und 
Methoden· ihrer Priifung 
308. 

Sphygmobolometrie 2. 
- Tumoren, maligne, ihre 

Chemie und die chemi­
schen Veranderungen im 
Organismus 366. 

Lowy und v. Schrotter, Mi­
nutenvolumen-Bestim­
mungsmethode 206. 

Lungentuberkulose (s. a. 
Tuberkulose), Erythro-
cytenresistenz bei 542. 

Lymphogranulomatose, 
Blutmenge bei 298. 

Leberfunktionssto- Madsen s. Arrhenius. 
rungen), Magengeschwiir, Darm-

- Duodenalsaft bei (s. a. flora bei 137. 
Duodenalsaft) 463. I Magencarcinom, Darm-

- Urobilinurie bei 454, 455, flora bei 137. 
477. Magens aftsekretionssto-

Le bertu moren, Bilirubin- rungen, Diinndarrnflora 
amie, latente, bei 444. bei 134. 

Leseprobenmethode, Ery- Magnesiumsulfat, Gallen-
throcytenrcsistenzbestim- bildung bei intraduodena-
mung durch 523. ler Einfiihrung von 473. 

Leuchtgasvergiftung, Malaria, Erythrocytenre-
Erythrocytenrcsistenz- sistenz bei 537. 
minderung nach 542. Meakins,RedfieldundBocks 

Leukamie, Minutenvolumenbestim-
- Blutmenge bei 298. mung 234. . 
- Erythrocytenresistenz bei - BarcroftsModifikation 234. 

531. Meiostagminreaktion, 
- Hyperbilirubinamie bei Krebsdiagnostik mit-

akuter 445. tels der400. 
- Urobilinausscheidung 455. - - Literatur 373. 
Lindhard s. Krogh. Menstruation, Anamie, ha-
Lipamie, Leberfunktions- molytische hereditare und 

storungen und 502. 529. 
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Mentholprobe bei Leber­
funktionsstorungen 504. 

Milchsaure, Blutgehalt an, 
bei Leberfunktionssto-
rungen 500. 

Milchsaurekeime, gram­
positive, im Darm 113. 

Minutenvolumen (s. a. 
Herzschlagvolumen) 172. 

Milz, Schutzwirkung gegen 
hamolytische Gifte 538. 

Milzausfall s.- Milzfunk-
o tionsstorungen, Splenek­

tomie. 
Milzbestrahlungen, Ery­

throcytenresistenz und 537. 
Milzexstirpation s. Splen­

ektomie. 
Milzextrakte, Erythrocy­

tenresistenz und 535. 
Milzfunktionsstorungen 

(Milzausfall), Erythro­
cytenresistenz, osmotische, 
bei 534. 

Muskeltatigkeit, 
- Blutdruck ( Schlagvolu-

men) und 184. 
- Herzfiillung (Herzschlag­

volumen) und 180. 

Nahrungsaufnahme, Mi­
nutenvolumen und 198. 

Nahrungsstoffe, Darmbak­
terien und ihre Einwirkung 
auf 156. . 

Nebenniere s. "Chromaf­
fines" System. 

Nenadovics Sphygmometer 
74. 

Nervensystem, vegetatives 
s. Vegetatives. 

Neugeborene, Hyperbiliru­
binamie 443, 445. 

Nierenkrankheiten, 
:- Blutmengenbestimmungen 

nach der Farbstoffme­
thode bei 496. 

- Erythrocytenresistenz bei 
543. 

Nucleoproteide in mali-
o gnen Tumoren und im Or-

ganismus Krebskranker 
388. 

Oberflachenspannung, s. 
"Physikalisch" - chemische 
Veranderungen unter "Tu­
moren". 

Obstruktionsikterus, Bili­
rubinamie, latente, bei 444. 

Operationen, Darmbak-
terien nach 137, 138. 

Oxyhamoglobin-Dissozia­
tionskurven 227. 

Sachverzeichnis. 

Pankreas Schilddriise und, 
Wechselbeziehungen 352. 

Pap, s. Eppinger. 
Permeabilitat der Erythro­

cyten und Erythrocyten­
resistenz 530. 

Pepton, Gallenbildung bei 
Einfiihrung von Pepton ins 
Duodenum 473. 

Perniziose Anamie, 
- Erythrocytenresistenz und 

531, 533. 
- Hyperbilirubinamie 

445. 
bei 

- Urobilinausscheidung 455. 
Pferdeanamie, Erythrocy­

tenresistenz bei infektioser 
533. 

Pflanzenfasern 
membranen, 
rungen durch 
terien 161. 

und Zell­
Verande­

Darmbak-

Phenolausscheidung 
(-paarung) bei Leberfunk­
tionsstorungen 504. 

Phlorrhizinglykosurie bei 
Leberfunktionsstorungen 
500. 

Phlorrhizinprobe, Schild­
driiseninkretnachweis 
durch die 361. 

Phosphorvergiftung, Fett­
abbau bei 501. 

Pig mente in malignen Tu­
moren und im Organis­
mus Krebskranker 391. 

- Literatur 370. 
Plasmaplethora, Blut-

mengenbestimmung nach 
der Farbstoffmethode und 
497, 498. 

Plesch, Minutenvolumen-Be­
stimmungsmethode 209. 

Plethysmographie, Blut­
mengenbestimmung durch 
254. 

Pneumonie, 
- Erythrocytenresistenz bei 

bilioser 542. 
- Urobilinausscheidung bei 

455. 

Psychos en, Erythrocyten­
resistenz bei 543. 

Pulssammler Schapowaloffs 
30. 

Pulsuntersuchung, dyna­
mische (s. a. Sphygmobolo­
metrie) 1. 

Pulsvolumen, klinisches 
( optlmales) bolometrisches 
12. 

Puis welle, Wesen 3. 

Reaktion, aktuelle des 
Darminhalts 126. 

Redfield s. Meakins. 
Regenerationsvorgange 

(Reparationsvorgange ), 
Schilddriise und ihr Ein­
fluB auf 349. 

Residualluft, Bestimmung 
213, 214. 

Residualmethode zur Be­
stimmung des Minutenvo­
lumens 212. 

Respiratorischer Stoff-
wechsel, Schilddriisenin­
kretnachweis durch Stoff­
wechseluntersuchung 361. 

Ringerlosung, Blutmengen­
bestimmung durch Injek­
tion von 259. 

Rontgenbestrahlungen, 
Erythrocytenresistenz und 
537, 543. 

Roughton s. Barcroft. 
Ruhestoffwechsel, Bestim­

mung 214. 

Salvarsanikterus, Blut-
zuckerkurve bei 499. 

Salvarsaninjektionen, 
Bilirubiniimie, latente, 
nach 444. 

Salzstoffwechsel, Schild­
driisenfunktion und 343. 

Sauglingsalter, Blut-
mengenbestimmung nach 
der Farbstoffmethode im 
292. 

Scatol, Entgiftung in der 
Leber 503. Pneumothorax arteficialis, 

Erythrocytenresistenz bei 
533. Schapowaloffscher Puls-

Polycythamie, sammler 30. 
- Bilirubiniimie, latente, bei I Schilddriisenfunktion und 

445. die Methoden ihrer Prii-
- Blutmengenbestimmung fung 307. 

nach der Farbstoff- - Allgemeinwirkungen 334. 
methode bei 493. - Anaphylaktische Sensibili-

- Erythrocytenresistenz bei sierung und 348. 
530. - Anatomische Grundlagen 

Polyglo bulie, Erythrocy- 327. 
tenresistenz und 533. - Basedowsche Krankheit 

Prazipitation s. Fiillungs- und ihre Genese 362. 
reaktion. - Bau der Driise 327. 
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Schilddriiaenfunktion, . Schwangerachaft, Sphygmo bolometrie, 
- Blutbildungsapparat und - BiIirubinamie, Jatente, bei - Berechnung bei der Vo-

356. 445. lumboTometrie 27. 
- Blutuntersuchung auf In- - Blutmengenbestimmung - Celeritat und Tarditat dElS 

kret 358. nach der Farbstoffme- Pulses an der Hand der 
- Darm und 357. thode 493. absoluten Sphygmo-
- EinIeitung 325. - Urobilinausacheidung 455. gramme 48. 
- Endokrine DrUsen (son- Schwarz,H. a. Eppinger 223. - Druckmessung 12, 18. 

atige) und 351. Sekundenvolumen (a. a. - Drucksphygmogramm, ab-
- Energiewechael und 337. Herzachlagvolumen) 172. solutes 44. 
- Entwicklung und 33~. Senkungsreaktion bei - DurchfluBkorrektur 31. 
- Entwicklungsgeschicht- malignen Tumoren 40. - Effektbegriff im absoluten 

liches 327. . - Literatur 375. Volumbologramm 50. 
- Ernii.hru:ng und 347. Sepsis,' - Elektrizitii.1iswerk, Ver-
- Gifte und 350. - Enterogene und ihre Er- gleich seiner peripheren 
- Haut und 357. reger 153. Eracheinungen mit 
- Immunkorperbildung und - Erythrocytenresistenz bei denenderZirkulation55. 

348. 543. - Fehlerquellen· 29. 
- InhaItsubersicht 307. - Urobilinausscheidung 455. - Gesichtspunkte 3. 
- Inkretnachweia 358. Serum, - Graphische Aufnahme der 
- Jod und seine Bedeutung - Krebsdiagnostische Ver- Pulskurven 20. 

329. auche mit 395. - Indexgro.Be und GroBe der 
- Kaulquappenverauch zum - Schilddriiseninkret und Ausschlii.ge 26. 

Nachweis des Inkrets seine Feststellung durch _ InhaItaverzeichnis 1. 
362. Untersuchung von 359. _ Instrumentarium 13. 

- Kraftwechsel und 337. Seruminjektion, Blut- _ IsotonischePulskurven20, 
- Kreislauforgane und 355. mengenbestimmung durch 22. 
- Literatur 308. 260 
- Phlorrhizinprobe zum Seru~kolloide, Diazore- - Jaquets Sphygmograph 

Nachweis des Inkrets aktion und 447. 58, 59. 
361. Serumlipase bei Leberkran- - Kliniache Eignung der Me-

- Physikalisch-chemische ken 502. thode 30. 
Proben zum Nachweis K kt d f S h 0 j is. Barcroft. - orre uren er ge un-
des Inkreta 360. Sichelzellanamie, denen bolometrischen 

- Physiologische und patho- _ Erythrocytenrestisenz, os- Pulsvolumens 31. 
10gischeFunktionen 332. motische bei 529. - Literatur 2. 

- Regenerationsvorgange _ Unterschenkelgeschwiire - Namengebung 12. 
und 349. bei 529. - Nenadovics Sphygmome-

- Reparationsvorgange und Silberlosung, Blutmengen- ter 74. 
349. bestimmung durch kolloi- - Normalwerte fur das Vo-

- Respiratorischer Stoff- dale 261. lumen und die Arbeit 
wechsel und seine Unter-
suchung zum Nachweis Sphygmobolographie 58. des Radialpulses 27. 
des Inkrets 361. Sphygmobolometrie - Optimaldruck 12. 

- Salzstoffwechsel und 343. (dynamische Pulsunter- - Pneumatische, jetzige Me-
- Serologischer Inkretnach- suchung, Volumenbolo- thode derselben 13. 

weis 359. metrie) 1. - Prinzip 8. 
- Thyroxin 332. - Absolute Sphygmogramme - Pulsvolumen, klinisches 
- Vegetatives Nervensystem 44. (optimales) bolometri-

und 352. - Arbeitsbolographie 58, 61. sches 12. 
- Wachstum und 334. - Arbeitswert, optimaler - Pulswelle, Wesen 5. 
- Warmeregulation und 345. eines aliquoten Radialis- - Registrierendes System 
- Wasserstoffwechsel und stucks 12. und seine Eigenschaften 

343. - Arterienkaliber und Puls- 26. 
- Wirksames Prinzip, Ent- volumen 33. -- Schapowaloffscher Puls-

wicklung unserer Kennt- - Arteriometrie, palpatori- sammler 30. 
nisse 328. sche als Erganzungsme- - Schlauchwellen 6. 

Sohlagvolumen desHerzens thode der Sphygmobolo- - Sphygmobolographie 58. 
und die Methodik aeiner metrie 37. - Tarditat des Pulses, exakte 
Bestimmung s. Herzschlag- - Arteriometrie, Kritik 40. Begriffsfassung 48. 
volumen. - Arteriometrie, sphygmo- - Technik 18. 

Schlauchwellen 6. graphische 67. - tibertragung des Pulses 
Schro.tter, s. Lowy. - Arteriometrische Sphyg- auf das Volumbolometer 
Schwangerschaft, mobolographie, eine 23. 
- Anii.mie, hii.molytische pulsdynamische Univer- - Volumbolographie 58, 61. 

hereditare und 529. salmethode 71. - Volumbolometer 13. 

Ergebnisse d. inn. Med. 27. 37 
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Sphygmo bolometrie, 
- Volumsphygmogramm 

(-bologramm), absolutes 
konstruiertes 46. 

- Zirkulationsgr6Be im 
Lichte del' Volumbolo­
metrie und des abso­
luten Volumbologramms 
51. 

Sphygmograph Jaquets 58, 
59. 

Sphygmometer nach Ne­
nadovics 74. 

Splenektomie, Anamie, ha­
molytische hereditare bzw. 
erworbene (Erythrocyten­
resistenz) und 527, 534, 
535. 

Sta u ungs biliru bin 448. 
Stau ungsicterus, Blut­

zuckerkurve 499. 
Sta u ungsle bel', Bilirubin­

amie, latente, bei 444. 
Stauungszustande im 

Kreislauf, Erythrocyten­
resistenz und 532, 539. 

Stickstoffoxydul, 
- Atmungsversuch mit 214. 
- Blutmengenbestimmung 

vermittels Inhalation 
von 257. 

Stickstoffumsatz Krebs-
kranker 389. 

Stoffwechsel, 
- Minutenvolumen und 193. 
- Respiratorischer, s. Respi-

ratorischer. 
Stromvolumen (s. a. Herz­

schlagvolumen) 172. 
Struma, Darmbakterien und 

156. 
Stuhl, 
- Bilirubinnachweis im 4, 41. 

Farbstoffzufuhr und deren 
Nachweis in Galle und 
476. 

- Urobilin im Harn und 
Stuhl, gegenseitiges Ver­
haltnis 455. 

Urobilinnachweis und 
quantitative Bestim-
mung im 452, 453. 

Subaciditat des Magens, 
Darmflora bei 134. 

Syphilis, 
- Bilirubinamie, latente, bei 

444. 
- Blutzuckerkurve bei lueti­

schem Ikterus 499. 
- Erythrocytenresistenz und 

537. 

'rerpentindampfe, Ery-
throcytenresistenzminde­
rung durch 542. 

Sachverzewhms. 

Tetanie, Darmbakterien und 
156. 

Tetanusbacillen im Darm 
145. 

Thermische Einwirkungen, 
Minutenvolumen und 200. 

Thymus und Schilddriise, 
Wechselbeziehungen 351. 

Thyreoidea s. Schilddruse. 
Thyroxin 332. 
Toxamien, intestinale 151. 
Trau benzucker 16sung, 

Blutmengenbestimmung 
durch Injektion von 259. 

Troc kenrucks tands u n ter­
suchung, Blutmengenbe­
stimmung durch 257. 

Trubungsreaktion bei 
malignen Tumoren 404. 

- Literatur 375. 
Trypanblau, Verweildauer 

im Elute 266. 
Tuberkulinreaktion, Ery­

throcytenresistenz und 542. 
Tuberkulose (s. a. Lungen­

tu berkulose), 
- Bilirubinamie, latente, bei 

444. 
- Urobilinausscheidung bei 

455. 
TurmschadeI, Anamie, ha­

molytische hereditare (Ery­
throcytenresistenzminde­
rung) und 529. 

Tumoren, maligne, ihreChe­
mie und die chemi­
schen Veranderungen 
im krebskranken Or­
ganismus ( Serodia­
gnostik und chemi­
sche Grundlagen) 
365. 

Abderhaldenreaktion 412. 
- Albumin-A-Reaktion 415. 

Anorganische Bestandteile 
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