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Das heute giiltige Konzept der Pathophysiologie des Wasserstoff-
wechsels (MacH, HAMBURGER 1. MATHE) unterscheidet streng zwischen
Storungen im intra- und extracelluliren Flissigkeitsraum (ICR und
ECR). Dehydrierung und Uberwisserung konnen demnach einzeln jeden
der beiden Flissigkeitsrdume fiir sich betreffen, aber auch Kombinatio-
nen dieser Einzelstorungen sind moéglich.

Fiir die Frage des Hirnédems ergaben sich dazu in den letzten Jahren
spezielle Probleme.

Wichtige Ergebnisse erbrachten vor allem elektronenoptische Be-
funde, welche beim Hirnddem (hervorgerufen durch Infusion von destil-
liertem Wasser, durch Traumen, Kilte, vendse Stauung, Hirnmetastasen)
keine Erweiterung extracellulirer Gewebsspalten, wohl aber Schwellung
der Fortsitze der astrocytiren Glia zeigten (Lus® u. HARRIS; SHIMODA,
Ubersicht bei HorF u. JELLINGER). Aus diesen Tatsachen konnte ge-
schlossen werden, da8 es im Gehirn keinen nennenswerten ECR géibe und
seine Funktion von der Glia iibernommen werde.

Andere Untersucher pliddieren aber auf das Vorhandensein eines ECR
im ZNS, allerdings aufgrund mehr indirekter Methoden. So fanden Dav-
SON u. SpazIANI nach Infusion von J'3 und Succrose nur eine minimale
Diffusion ins Hirngewebe des Kaninchens in vivo, hingegen trat in vitro
in Hirnschnitten eine solche rasch ein. Es wird daraus auf die Existenz
einer Blut-Hirnschranke und eines ECR im Gehirn von 15/, geschlossen.

Fermentuntersuchungen am Triaethyl-tin-Hirnédem ergaben nach
KarsgEck u. Cumings nur einen Anstieg der extracelluliren und nicht
der intracelluliren Fermente, woraus sich eine extracellulire Lokalisation
dieses Odems ergeben wiirde.

* Mit Unterstiitzung durch den Wissenschaftlichen Fonds der Gemeinde Wien.
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Merkwiirdigerweise wurde Hirngewebe nach Uberwisserung mit
Losungen, die sich vorwiegend im ECR verteilen, nur selten untersucht,
wéhrend die intracellulire Ablagerung von Wasser nach Belastung mit
Glucoselosung oder reinem Wasser nach dem eingangs erwihnten Kon-
zept des Wasserstoffwechsels eigentlich eine Selbstverstindlichkeit
darstellt.

Wassergehaltsbestimmungen in Hirngewebe nach extracellulirer
Uberwésserung haben GERSCHENFELD u. Ma sowie FUNK-BRENTANO n.
Ma durchgefiibrt. Erstere Autoren fanden keine Zunahme des Gehirn-
wassergehaltes (merkwiirdigerweise auch nicht nach Uberwisserung mit
reinem Wasser und Pitressin), letztere keine nennenswerte. Beide Auto-
rengruppen haben die Fliissigkeit intraperitoneal oder oral zugefiihrt,
bzw. durch orale Wasser- und i. v. Salzgabe.

Nicht durchgefithrt wurde bisher eine i.v. Dauerinfusion, welche
unserer Meinung nach allein imstande ist, eine einigermaBen gleichmaBige
Verteilung der verabreichten Fliissigkeiten herbeizufithren (genauere
Diskussion der Probleme der Verteilungsvolumina bei MERTZ).

Den eigenen Untersuchungen liegen folgende Gedanken zugrunde:

1. Es sollen Versuchstiere mit Infusionsldsungen iiberwéssert werden,
die sich praktisch ausschlieBlich im ECR verteilen (Physiol. NaCl,
Mannitldsung). Durch anschliefende Wassergehaltsbestimmung soll fest-
gestellt werden, ob durch diese Infusionen der Gehirnwassergehalt steigt.
Wenn es der Fall ist, bedeutet dies, dall unter diesen Versuchsbedingun-
gen ein Raum im Hirngewebe wie ein ECR reagiert. Ob die zugefiihrte
Fliissigkeit nun tatsichlich extracelluldr abgelagert wird oder in die
Fortsitze der Astrocyten gelangt, kann zunichst ohne elektronen-
optische Untersuchungen nicht festgestellt werden.

2. Durch gleichzeitige Wassergehaltsbestimmung in anderen Paren-
chymorganen, deren extracellulirer Anteil bekannt ist, sind wir in der
Lage, den Anstieg des Wassergehaltes dieser Organe mit jenmem des
Gehirns unter den Bedingungen der extracelluliren Uberwésserung zu
vergleichen. Es lieBe sich dann auch eine quantitative Aussage dariiber
machen, inwieweit Hirngewebe unter den gegebenen Versuchsbedingun-
gen mehr, weniger oder gleichviel Wasser aufnimmt im Verglelch zZu
anderen Parenchymen (Muskel, Leber usw.).

3. Da die Schlissigkeit solcher Ergebnisse eine gleichméfige Vertei-
lung der zugefiihrten Flissigkeit im (lesamtorganismus unbedingt vor-
aussetzt, wurde bei unseren Versuchen die fortgesetzte i. v. Dauerinjek-
tion angewandt. '

Bevor wir auf die Ergebnisse eingehen, schildern wir die Details
unserer Unlersuchungsmethodik:

Als Versuchstiere wurden mannliche weiBe Miuse mit einem Korper-
gewicht von 25—30 g verwendet.
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Von diesen wurden Gruppen zu jeweils funf Tieren gebildet. Zwei
Gruppen dienten als Kontrollen. Die anderen Gruppen erhielten eine i. v.
Dauerinjektion tiber 2 Std. (Eine einfache Vorrichtung ermdglichte diese
Dauerinjektion in die Schwanzvene gleichzeitig an je finf Tieren).

Zwei Gruppen erhielten 209/, des Korpergewichtes in physiologischer
NaCl-Losung, eine Gruppe erhielt 40°/, des Kérpergewichtes in 3°/;iger
Dextroselosung und zwei Tiere erhielten 209/, des Korpergewichtes in
59/ iger Mannitlosung. Dabei wurde die Halfte der verabreichten Dosis
in 30 min injiziert, der Rest gleichméafig innerhalb der folgenden 90 min.
Diese Injektionstechnik entspricht annihernd der Clearancetechnik und
soll eine moglichst homogene Verteilung der injizierten Fliissigkeit
gewihrleisten.

Nach Beendigung der Injektion wurden alle Tiere durch Chloroform
getotet. Anschlielend wurden sofort Gewebsstiicke im Gewicht von
200—400 mg aus Muskulatur und Leber entnommen, ferner das Herz,
eine Niere und eine Gehirnhélfte. Diese Proben wurden sorgfiltig von
Blutresten und (besonders der Skeletmuskel) von gréberen Bindegewebs-
anteilen befreit und danach sofort der Wassergehaltsbestimmung zu-
gefiihrt, welche auf zwei verschiedene Arten vorgenommen wurde:

Die Bestimmung erfolgte bei einer Kontrollgruppe, bei einer mit
39/, iger Dextroselosung und bei einer mit physiologischer NaCl-Losung
tiberwisserten Gruppe nach der Karl Fischer-Methode, bei einer weiteren
Kontrollgruppe, einer weiteren mit physiologischer NaCl-Losung und bei
den mit 5% iger Mannitlsung tiberwésserten Tieren wurde nach der
Trocken-Methode verfahren. [Einzelheiten dieser Verfahren haben wir
in einer fritheren Arbeit ausfiihrlich geschildert (HorENEGGER, HROMAD-
KA u. Rossmantrn)]. Die Uberwisserung des ECR wurde — entsprechend
seiner im Vergleich zum ICR geringeren Ausdehnung — mit einer kleine-
ren Flissigkeitsmenge durchgefithrt (209/, gegeniiber 40°/, des Korper-
gewichtes). Relativ zur GroBe des entsprechenden Fliissigkeitsraumes
handelt es sich in beiden Fillen um extreme Flissigkeitsmengen. Solche
Mengen wurden deshalb gewéhlt, weil nur unter diesen Umsténden eine
signifikante Wasserzunahme der Gewebe um einige Prozente zu erwarten
ist, denn Organgewebe der verwendeten Arten besteht ja ohnehin zum
groBten Teil aus Wasser. Bei geringerer Uberwisserung wiren daher
statistische Signifikanzen schwer zu erweisen. Tab.1 zeigt Mittelwerte
und Sigma der einzelnen Tiergruppen sowie die Kinzelwerte der mit
Mannitlosung iiberwésserten Tiere. Tab.2 zeigt die mittleren Wasser-
gehaltszunahmen der Organe, aus Tab.3 ist die statistische Auswertung
der Versuche mittels Varianzanalyse ersichtlich.

Als wichtigste Untersuchungsergebnisse sind hervorzuheben: In allen
Organgeweben und auch im Hirngewebe kommt es sowohl bei extra-
als auch bei intracellularer Uberwéisserung zu einem signifikanten Anstieg
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des Wassergehaltes. Keine Signifikanz hingegen konnte errechnet werden
fir das verschiedene Ausmafi der Wassergehaltszunahme der einzelnen
Organgewebe (B - 0 in der Varianzanalyse). Hirngewebe unterscheidet
sich demnach bei extra- und intracellulirer Uberwisserung hinsichtlich
der Wasseraufnahme nicht signifikant von den anderen Parenchymen.

Betrachten wir noch die Zahlen etwas genauer, die sich bei Uber-
wisserung mit physiologischer NaCl-Losung ergeben:

Zunichst besteht bei allen Organen eine weitgehende Ubereinstim-
mung der nach zwei verschiedenen Methoden (Karl Fischer und Trock-
nung) bestimmten Werte. Danach ist die Wasserzunahme im Hirn-
gewebe mit jener von Herz- und Skeletmuskel praktisch identisch,
jedoch etwas (wenn auch nicht statistisch signifikant) geringer als in
Leber und Niere.

Andererseits ist auch bei Uberwisserung des IZR mit 39/,iger Dex-
troselosung die Wassergehaltszunahme von Hirngewebe sehr dhnlich der-
jenigen von Herz- und Muskelgewebe, hingegen im Vergleich mit Leber
und Niere etwas (wenn auch wieder statistisch nicht signifikant) erhoht.
Diesistleicht verséindlich, da jaLeber- und Nierengewebe einen weit groBe-
ren interstitiellen Anteil besitzt als Herz- und Skeletmuskulatur. Dadurch
nimmt bei vorwiegend intracelluldrer Uberwisserung der Wassergehalt
parenchymreicher Organe wie Herz und Muskel etwas stirker zu.

Damit kann die eingangs aufgeworfene Frage beantwortet werden:
Bei Uberwisserung mit Fliissigkeiten, die sich extracelluldr verteilen,
verhalt sich Hirngewebe hinsichtlich seiner Wasseranfnahme identisch
mit dem interstitiumarmen Herz- und Skeletmuskel, es zeigt aber auch
im Vergleich mit den interstitiumreichen Organen Leber und Niere
keinen statisch signifikanten Unterschied. (Nach DuLce u. GUNTHER
betrigt der interstitielle Anteil im Muskel der Ratte rund 9°/,, jener der
Leber rund 199/,).

Grob ausgedriickt kann daher nach den vorliegenden Untersuchungen
angenommen werden, daB bei extremer extracellulirer Uberwésserung
knapp 109/, des Gehirngewebes als extracellulirer Raum reagieren. Ob
die so aufgenommene Fliissigkeit nun tatséchlich extracellulir abgelagert
oder von den Gliafortsitzen aufgenommen wird, werden weitere morpho-
logische Untersuchungen zeigen miissen.

AbschlieBend sei noch erwihnt, da$ die nach Karl Fischer ermittelten
Wassergehalte stets um einige Prozente geringer sind als die nach der
Trockenmethode bestimmten. Das erklirt sich aus der Methodik und
wurde bereits andernorts ausfiihrlich behandelt (HOHENEGGER, HROMAD-
KA U. ROSSMANITH).

Die durch Uberwisserung mit Mannitlésung bewirkten Wassergehalte
liegen im Rahmen derjenigen, welche durch Injektion physiologischer
NaCl-Lésung erzielt wurden.
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Zusammenfassung

Es wurde der Wassergehalt von Hirngewebe und anderen Parenchym-
organen der Maus (Herz- und Skeltmuskel, Leber, Niere) nach intra- und
extracellulirer Uberwisserung untersucht. Dabei trat in allen Organen
ein signifikanter Anstieg des Wassergehaltes ein, welcher im Mittel bei
intracellularer I"Iberw'alsserung zwischen 1,8 und 7,5%, lag, wihrend er
bei extracellularer Uberwisserung 1,6 bis 4,99/, betrug. Die Wassergehalt-
zunahme von Hirngewebe ist bei extracellulirer Uberwisserung praktisch
identisch mit jener von Herz- und Skeletmuskulatur. Unter den Ver-
suchsbedingungen reagiert demnach ein Gewebsanteil des Gehirns als
extracellulirer Raum, dessen Grofle dem bekannten Extracellulirraum
des Muskelgewebes weitgehend entsprechen diirfte. Ob die bei extra-
cellulirer Uberwisserung abgelagerte Fliissigkeit tatsichlich extracellu-
lar oder aber in den Fortsitzen der Astrocyten gelagert ist, mufl
durch weitere morphologische Untersuchungen geklart werden.
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