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XIII. 

Experimentelle Untersuchung iiber den Zusammenhang 
zwischen Nierenkrankheiten und secundiiren 

Veriinderungen des Circulationssystems. 
Von Dr. Oscar  I s r a e l ,  

Assistenten am pathologischen Insti tut  zu Berl in.  

(Hierzu Taf.XI. Fig. 1--2, Taf. XII. Fig. l.) 

Die Traube 'sche Theorie des Zusammenhangs yon Nieren- 
schrumpfmlg und Herzhypertrophie steht im Widerspruch mit den 
bekannten Ergebnissen neuerer physiologischer Untersuchungen yon 
unbestreitbarer Correctheit. Es erseheint daher unbedingt noth- 
wendig, dieselbe aufzugeben, aber der Versuch, sic durch eine den 
heutigen Anschauungen entsprechende Erkliirung zu ersetzeu, hat 
noch zu keinem end~iiltigen Resultat gefiihrt. 

Der yon den Physiologen beschrittene Weg exacter Forschung 
ist wieder verlassen und gerade yon hervorragendster Seite die 
Speculation zur Liisung der Frage herangezogen. 

Im zweiten nande seiner ,,Vorlesungen tiber allgemeine Patho- 
logie" beklagt sich C o h n h e i m ,  der die Theorie Traube ' s  wieder 
zur Geltung zu bringen sucht, dass sich seine Darlegung im ersten 
Bande der Vorlesungen (S. 96f.)  ,,nicht des Beifalls der Fach- 
genossen zu erfreuen gehabt und insbesondere bei keinem dev 
Autoren, die in neuester Zeit mit der Frage sich besehiiftig4 
Beachtung gefunden babe". Das mag wohl ein hartes Schicksal 
eines yon persiinliehen Sympathien getragenen Unternehmens sein, 
doch erscheint es nicht ungerechtfertigt. Das grosse, yon Keinem 
erreichte Verdienst T raube ' s  wird Niemand verkennen, der der vor- 
liegenden Frage n~iber getreten ist, e in  Compromiss aber, eine m o- 
d i f i c i r t e  Traube 'sehe  Theorie, ist unmiiglieb. - -  Den wirklichen 
Verhiiltnissen vermag eine solche Erkl~irung nieht zu entspreehen, 
weil die Pr~imissen T r a u b e ' s  durch seither gefundene Thatsachea 
widerlegt sind. 
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Von dem ersten Puukte der Traube'sehen Darstellung, auf 
den T raube  das Hauptgewicht legt, dass die Nierensehrumpfung 
verkleinernd wirke auf die Menge der Fliissigkeit, welche dem 
Aortensystem zur Bildung des thrnseerets entzogen wird, giebt 
C o h n h e i m  selbst zu, dass derselbe gegenw~irtig nicht mehr ira, 
Sinne seines Autors verwandt werden kiinne. 

Der zweite Pankt ist die Verringerung der Blutmenge, welche 
bei Nierenschrumpfung in einer gegebenen Zeit aus dem Aorten- 
system in's Venensystem tiberfliesst. Fiir diesen ftihrt Cohnheim 
die Auseinandersetzungen in's Feld, welche er in derselben Vor- 
lesung vorgetragen, und deren Resultat ist, dass ,der  Grad der 
Ersehlaffung resp. Verengerung tier kleinen Nierenarterien wesent- 
lich abh~ingt yon dem Gehalt des Blutes an harnfiihigen Stoffen". 
Wie ,diese Hypothese, welehe den Fiillungsgrad und damit die 
Weite der 51ierenarterien in Abh~ingigkeit bringt, nieht blos von den 
Zustiinden der Niere selbst, sondern hauptslichlieh von den Zust~in- 
den des Gesammtorganismus" die angefiihrte Ansicht T raube ' s  zu 
siiitzen geeignet i s t -  indem man sie als zweite Ursaehe der Blut- 
drucksteigerung ansehen soll - -  das ist von Cohnhe im durch den 
Hinweis auf diese Auseinandersetzungen nur so entfernt angedeutet, 
dass den Autoren gewiss kein Vorwurf daraus zu maehen ist, wenn 
sie die Darleg.ung weder verstanden, noch beaehtet haben. 

Bei der Pathologie des Harnapparats im 2. Bande der Vorlesungen 
kommt Cohnhe im auf dem Wege der Ausschliessung dazu, die 
frtihere Erkl~irung aufrecht zu erhalten. Wenn er auch den Beweis 
fur die yon ihm modificirte Theorie bis dahin nicht nachgeliefert 
hat, so miisste man sie doeh anerkennen, wenn sich die Exclusion 
als stichhaltig erwiese. Dass sie dies nicht sein kann, wird schon 
dadurch jedem Unbefangenen angedeutet, dass sie, genau genommen, 
unter die Kategorie f~llt, welche den Sehwerpunkt ihrer Auffassung 
in die Aenderung der Blutbesehaffenheit bei Nierenkrankbeiten legt, 
Ist der Gehalt des Blurs an harnf~ihigen Stoffen, weleher nach 
Co h n h e im's  Hypothese die Verhliltnisse der kleinen Nierenarterien 
reguliren soll, nicbt ein chemisehes Agens? Die ,ehemisehe Theorie" 
hat abet C o h n h e ira, ebenso wie die anderen mechanisehen Theorien 
ausgesehlossen. 

Dass es dennoch die Veritnderung der Blutbescbaffenheit ist, 
welche als erste Ursache, wenn auch nicht aussehliesslieh die tterz- 
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h?pertrophie bei Nierenleiden hervorruft, soil nun im Folgenden 
an der Hand neuer Thatsachen nachgewiesen werden, welehe sich 
als das Resultat der Fortsetzung jener Untersuehung tiber diese 
Frage ergaben, welche im August 1879 yon Grawitz und mir im 
77. Bande dieses Arehivs verfiffentlicht wurdeni). 

Seitdem anderweitige experimentelle Arbeiten die Zeit Grawitz 's  
zu sehr in Anspruch nahmen, habe ieh diese Untersuchungen allein 
fortgefiihrt, doch ist es selbstverst~ndlich, dass ein grosset Antheil 
an dem Folgenden meinem Freunde Grawitz gehBrt. 

Eine kurze Recapitulation unserer damaligen Ausfilhrungen 
mSge der Widerlegung der sachlichen Einw~inde, welche sie hervor- 
gerufen haben, sowie dem Berichte tiber die weiteren Untersuchungen 
voraufgehen. 

Wir hatten bei Kaninchen Herzhypertrophie experimentell er- 
zeugt 1) durch Hervorrufen einer chronischen Nephritis, 2) dutch 
Exstirpation eincr Niere. 

l~ur bei geeigneten Thiercn war dieses Ergebniss eingetreten; 
eine grosse Anzahl der Versuchsthiere hatte durch eine Hypertrophie 
der anderen Niere den Verlust an secernirendem Parench~ym gedeckt 
und keine Abweichungen im Circulationssystem gezeigt. 

Da also Herzhypertrophie nieht lediglich bei einer Nephritis 
auftrat, wie man nach den Erscheinungen der menschlichen Patho- 
logie nur erwarten durfte, sondern directe Wegnahme secernirenden 
Parench?ms dieselbe Erscheinung herbeifiihrte, so musste der Aus- 
fall der Nierenfunction als das wesentliche, urs~iehliche Moment an- 
gesehen werden. Es liess sieh ferner eine compensatorische Th~itig- 
keit der Nieren und des Herzens in dem Sinne folgern, dass der- 
jenige Theil der secretorischen Leistung, welcher wegen Beschr~inkung 
der absondernden Fl~iehen bei normaler Circulation ausgefallen w~ire, 
durch eine Mehrleistung der Circulation ersetzt wird, dass also eine 
directe Beziehung zwisehen Blutversorgung und der Qualit~it und 
Quantit~ft der Absonderung besteht. Sprach dieser Umstand schon 
gegen eine lediglich mechanische Ursache der tterzhypertrophie, so 
musste man nothwendiger Weise auf einen ehemiscben Herzreiz 
schliessen, als die manometrische Untersuehung keine irgend erheb- 
liche Blutdrucksteigerung in diesen F~illen ergab, und die Versuehe 

t) Experimentelle Untersuchun$ fiber den Zusammenhang zwischen Nierenerkran- 
kuug und Herzhypertrophie. S, 3i5 ft. 
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mit dem damals beschriebenen Strommesser den Uebertritt eines 
gegen die Norm erb~hten Blutquantum in der Zeiteinheit aus dem 
Arterien- in's Venensystem ergab, - -  woraus wir eine dauernde 
Erweiterung der Arterien ableiteten. 

Hiergegen sind nun yon verschiedener Seite Einw~inde gemacht 
Worden, die wegen des, wie ich gleich zeigen werde, scbeinbaren 
Widerspruchs zwisehen den manometrischen Messungen und der 
Bestimmung der Circulationsleistung in's Gesammt, in erster Linie 
unsere Beobachtungen anzweifelten i). Ferner wurde unsere Deutung 
der artificiellen 51ierenerkrankungen als chronisehe Nephritiden an- 
6egriffen. 

Was also jenen Widersprueh anbelangt, so haben wir selbst zu 
dem sehweren Missverst~indniss, aus dem derselbe hervorzugehen 
sehien, Aalass gegeben. Da wir unseren Apparat zur Bestimmung 
der Stromintensit~it ganz genau beschrieben, so dass er leieht naeh 
dieser Vorschrift herzustellen war, so glaubten wir nieht, erst 
weiterer Auseinandersetzungen zu bedtirfen, um mit den Worten 

,Stromgeschwindigkeit" uad ,,Strombesehleunigung" die Gesammt- 
leistung des Herzens bezeichnen zu kiJnnen, soweit sie sich in der 
For tbewegung  des Blutes {fussert. Es lag uns fern die ,,Ge- 
schwindigkeit" im hydrostatischen Sinne als erhiiht anzusehen, wie 
ja die ganze Natur unseres Apparates bur eiae Bestimmung des 
Ausflusses aus e inem be l i eb igen  Que r schn i t t e  zum Zweck 
batte, und wit folgerten, dass dieser letztere vergrSssert sei, weil 
sich der Druck normal, der Ausfluss aber als in der gegebenen 
Zeit vermehrt erwies. - -  Wir batten iibrigens unsere Vorriehtung 
nicht als Geschwindigkeitsmesser bezeichnet, sondern ihr den all- 
gemeineren Namen eines Strommessers beigelegt. 

Dass sich bei Heranziehung der yon uns gefolgerten Erweite- 
rung der Arterien der besagte Widerspruch yon selbst aufliist, er- 
giebt sich aus der Betrachtung, dass die Erweiterung der Gef~isse 
eine der Mehrarbeit des Herzens entsprechende Verminderung der 
Widerstiinde herbeiftihren, und somit der mittlere Seitendruck con- 
stant bleiben kann. 

Cohnbe im setzt als eine bekannte Thatsaehe voraus, dass 
jede Herzhypertrophie die arterielle Spannung steigere, und somit 
ein Individuum, dessert Arteriendruek dauernd d e r  normale sei, 

1) Cohnheim, Vorlesungen fiber hllgemeine Pathologie. Bd. IL S. 352. 
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keioe Herzhypertrophie haben kSnne und umgekehrt. Dieses ist 
eine ttypothese, da yon keioem Untersucher bisher Thatsachen 
festgestellt sind, weleho zu der Aufstellung dieses allgemeinen 
Satzes berechtigten, tterzhypertrophie heisst nach dem bisherigen 
Sprachgebrauch rein anatomiseh Vergr~sserung des Herzens; yon 
dem Vorbalten der Widerst~inde, die in den Gef~issen liegen, ist 
dabei nichts ausgesagt. Soil man nur diejenigen Herzvergr~sse- 
rungen zu den ttypertrophien rechnen, bci denen der aboorm grosse 
Muskel im Missverh~iltniss zu dem Gefi~ssapparat steht und soll man 
diejenigen Volumsvermehrungen des tterzmuskels ausschliessen, die 
mit einer Erweiterung der Gef~isse eombinirt sind? Das functionello 
Resultat einer solehen Erweiterung ist die Verminderung der Wider- 
st~inde und bekanntlich sie selbst einer der h~iufigsten, wean auch 
nicht oft uncomplicirten Befunde bei chronischen Nephritiden. 

Es ist, wie eine Betrachtung der einschlagenden Verh~iltnisse 
ergiebt, durchaus nicht nSthig, dass die Mehrleistung, welche ein 

vergriissertes tierz im Vcrgleich zu einem normalen austibt, sich 
lediglicb, oder aueh nut ihrem ttauptantheil nach, in einer Steige- 
rung des arteriellen Druckes ~iussere. Im Gegentheil participiren 
s~immtliche Faetoren des Circulationsvorganges an der vermehrten 
Herzfunetion, undes  ist nieht Saehe des hypertrophirten tterzens, 
sondern des GeF~isssystems im engeren Sinne, die Vertheilung des 
Zuwaehses an lebendiger Kraft, welehe auf den Kreislauf verwandt 
wird, zu specialisiren. Vom Herzen hiingt, wenn seine Museulatur 
sich normal zusammenzieht und der Kl.appenapparat in regelm~issiger 
Weise fungirt, nur die mittlere Quantit~it der in der Zeiteinheit in 
das Rohr der grossen Arterien geworfenen FlUssigkeit ab. Die 
Ausgleiehung der Druckdifferenz zwischen Systole und Diastole, so- 
wie die tliihe des mittleren bruckes h~ingen, abgesehen yon der fiir 
gewShnlieh als constant bei Seite zu setzenden physikalischen Be- 
schaffenheit der Blutfliissigkeit, yon dem Verhalten des Gef~iss- 
systems, d. h. den vorhandenen Widerst~inden, ab. bieses Ver- 
halten tier Gef~isse ist nun aber ein naeh den verschiedenen Theilen 
sehr verschiedenes, je nachdem es sich um in ihrer Zusammen- 
setzung wesentlich elastische, o d e r  um die tier Hauptsache naeh 
mit museuliisen Wandungen versehenen Gef~issri~hren handelt. Wenn 
beide Theile normal functioniren, wird nicht leicht eine erhebliche 
Drucksteigerung ausbleiben, sobald das Herz mehr arbeitet, da weder 
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die elastischen und noch weniger die museul~sen Theile sogleich 
eine Dehnung erfahren werden, welche das Gefiisssystem bef~higte, 
eiu gr~sseres Quantum Blut, als das bisberige aufzunehmen, ohne 
dass nicht auch die Spannung, welche auf der Bluts~iule lastete und 
mit ihr der Seitendruck vermehrt w~ire. Die Wirkung des erb~hten 
Druckes auf die muscul~sen Gef~tsse ist sofort eine Zusammenziehung 
ihrer contractilen Zellen, aber es handelt sich bier nicht um einen 
Vorgang, der yon Dauer ist. Vielmehr ist dureh die Untersuchun~ 
yon O s t r u m o f f  1) nacbgewiesen, dass sehr bald eine Ermiidung 
der Muskelzellen und in Folge derselben eiue Erweiterung der 
Querschnitte eintritt. Damit muss auch der Druck in dem ent- 
sprechenden Maasse sinken und nur noch so viel wird er erh~ht 
sein, als die elastisehen Elemente ihren Antheil an den Widerst~inden 
haben. Wiire die Elastieit~it der Gef~issw~inde gleich unendlieh, so 
wtirde hierin niemals eine henderung eintreten kiinnen und der 
Druek mtisste in dem entsprechenden Geffissgebiet dauernd erhi~ht 
bleiben. Hiervon ist jedoch, wie die anatomische und klinische Er- 
fahrung gelehrt hat, selbst die bestbeanlagte Aorta und Iliaca weit 
entfernt, und giebt unmerklich dem Andr~ingen der Blutmassen nach. 

Diese Thatsaehe, auf welebe ich noeh zuriiekkommen werde, 
erseheint in ihrer Bedeutung fiir die Pathologie der Nephritis noch 
nieht hinreiehend gewiirdigt. - -  Da es sieh nun in dem vorliegen- 
den Falle um eine sebr lange andauernde Vermehrung der Herz- 
arbeit handelt, so ist es begreiflieh, dass die sehr leicht debnbaren 
Gef~tsse nur immer ein Minimum yon Druekerhiihung bediirfen, um 
mit der ailm~ihlichen Einbusse an Elasticiffit ihren Quersehnitt auf 
eine der Herzthiitigkeit ad~iquate Fl~iche auszudehnen. 

So k o m m t  es,  dass  bei n o r m a l e n  Gef~issen die Druck-  
s t e i g e r u n g  g e g e n t i b e r  der  Ve rmehrun8  der F l t i s s i g k e i t s -  
b e f i i r d e r u n g  sehr  zu r i l ek t r i t t ,  und n ich t  n a c h w e i s b a r  sein 
kann ,  w~ihrend die B e s t i m m u n g  des A u s f l u s s e s  ein pos i -  
t i v e s R e s u l t a t  e rg ieb t .  G a n z a n d e r s  wird j edoch  d i e s V e r -  
h~tltniss, wenn es sieh um s t a r r e ,  n i eh t  d e h n b a r e R S h r e n  
hande l t :  Wenn die A r t e r i o s e l e r o s e  ih rc  Widers t~inde in 
die C i r c u l a t i o n  e in f t ih r t ,  wird  ein ganz  e rheb l i ch  gr i i s se -  
r e r  Anthe i l  de r  l e b e n d i g e n  Kraf t  als Drucke rh i i hung  ftir 
die U e b e r w i n d u n g  tier Widers t~inde v e r b r a u c h t .  

1) Pfl/iger's /krchiv ffir die 8esammte Physiologie. 1876. Bd. 12. S. 219ff. 
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Bei den manometrischen Versuchen an Kaninchen hatten wit 
es nun mit Thieren zu thun, deren Arterien nicht starr waren, und 
bei denen die Erh~hung des arteriellen Drueks bei Herzhypertrophien 
am so niedriger sein musste, je nachgiebiger die kleinen Arterien 
waren. Diese ErhShung iiberschritt thats~ichlich nie die physiologi- 
sehen Grenzen und, wer die Breite derselben kennt, wird uns ver- 
stehen, wean wir damals, ohne ein tlberw~iltigendes Material, einen 
bestimmten Schluss in dieser Richtung nicht machten, sondern ein 
negatives Resultat feststellten. 1Nachdem ieh an einer weiteren Zahl 
yon Thieren, bei denen die Obduction spiiter eine Herzhypertrophie 
ergab, erneute und dutch die Benutzung eines Kymographion ver- 
vollkommnete, manometrisehe Messungen vorgenommen, miichte ieh 
reich jetzt, aber auch das nur sch~itzungsweise, dahin erklltren, dass 
eine geringfiigige Erhiihung des Blutdrueks um 3 m 6  Mm. Queek- 
silber besteht. Positiv eine so geringe, durchaus in der Breite der 
normalen Verh~iltnisse liegende Aenderung naehzuweisen, ist nicht 
mliglich, und Jeder wird mir entgegenhalten, dasses  nieht schwer 
sei, aus der sehr grossen Zahl normaler Thiere, deren Blutdruck 
ieh bestimmte, ebenso hohe Zahlen auszusuchen, wie die, welehe 
ieh bei den Thieren mit Herzhypertrophie erhielt - -  es sind ja die 
individuellen Schwankungen sehr grosse, und selbst in demselben 
Individuum kommen betrliehtliche, allerdings leieht eontrolirbare hb- 
weiehungen vor. Wenn man abet, wio es eine unbefangene Sta- 
tistik soil, auf's Gerathewohl eine Anzahl F~ille ausw~ihlt, and die 
Summe ihrer Werthe durch die Anzahl dividirt, so erh~ilt man, bei 
den normalen Thieren einen Mittelwerth, weleher hinter den patho- 
logischen um wenige Millimeter zurtiekbleibt. Ob ieh mit dem 
Werthe 6 Mm. schon die obere Grenze erreicht babe und oh diese 
Zahl nicht lediglich ais ein Resultat der zufltlligen Gruppirung an- 
zusehen ist, l~isst sieh nicht er~rtern. Bei der geringfiigigen Anzahl 
(15) der mit dem Kymographion untersuehten einsehlltgigen Ftille 
ist dies leieht mSglich - -  dennoch aber ist soviel mit Sicherheit 
zu folgern, dass die Druckerhiihung immer nur eine sehr geringe 
war. Der hi)ehste mittlere Druck, den ich bei Herzhypertrophie 
constatirte, war 124 Mm., bei normalem Herzen 120Mm. Dagegen 
land ich Zahlen um 100 Mm. herum iifter bei den vergriisserten 
Herzen. Es haben jedoeh die 15 Zahlen der einen Kategorie, 
verglichen mit 15 beliebigen der anderen, das angeftihrte Verh~ilt- 
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niss gezeigt, u n d e s  wiire in diesem Sinne unsere Angabe vom 
August 1879 richtigzustellea. 

Es scheint mir zweckm~ssig, hier etwas nfiber auf die Eigen- 
thtimlichkeiten derartiger experimenteller Untersuchungen einzugehen, 
da die Feststellung der mittleren Werthe bei Versuchen yon einer 
Complieirtheit, wie die vorliegonden, mehr als irgend wo anders die 
grGsste Vorsicht erfordert, um nicht zu den schwerwiegendsten Miss- 
deutungeo Aalass zu gabon. 

Zwei Factoren sind yon der grGssten Wichtigkeit bei der Be- 
urtheilung und Deutung der Resultate, nehmlich erstens die allge- 
meinen EigenthUmlichkeiten der Versucbsthiere, ieb mGchte sagen 
ihre Constitution im Vergleich zu dem Durchschnittsmenschen, 
zweitens die individuellen Verschiedenheiten derselben, welche h~ufig 
nach Rasse und Lebensbedingungen die weitesten Grenzen inne- 
halteno 

Der erste Punkt ist im Allgemeinen leichter zu erledigen, da 
den Experimentatoren eine allgemeinere Kenntniss ihres Versuchs- 
thiores zu Geboto steht, auch ohne speciollo Besch~lftigung mit dem 
Einzelfalle; dieso letztere ist jedoch unumg~inglich nGthig fur den 
zweiten Punkt und erfordert neben mGglichster Objectivit~t un- 
zweifelhafte Uobung. 

Im Allgemeinen nun neigen Kaninchen durchaus nicht zur 
Herzhypertrophie. So h~iufig diese Ver~nderung bei Menschen, 
Hunden, Pferden u. s. w. ist, so ungewGhnlicb, da bishor iiberhaupt 
noch nicht beobachteL war sio bei Kaninchen. Worm es dennoch 
gelungea ist, dieselbe hervorzurufen, so mussten einestheils Um- 
stitnde dabei mitspielen, wie sie in solcher Wirksamkeit nicht fur 
gewGhnlich auftreten, anderntheils kann man aber auch nicht er- 
warten, dass die Abweichungen einen so hohen Grad erreichen, 
wie dies bei disponirten Thierklassen tier Fall ist. Das haupts~ch- 
lichste Hinderniss in dieser Richtung dilrfte bei Kaninchen die ge- 
ringe Widerstandsf~higkeit, wenn wiederum der Ausdruck gestattet 
ist, ihre schw~chliche Constitution, abgeben, indem die Thiere ster- 
ben, bevor die Herzhypertrophie eino greifbare St~irke erreicht hat. 
Der Umstand aber, dass sie vorkommt, and der Zusammenbang, 
in dem sie es thut, bekr~iftigt umsomehr die Geltung des allge- 
meinen Gesetzes und gestattet die Uebertragung tier experimentellen 
Ergebnisse in die menschliche Pathologie umsomehr, als die dazu 
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verwandte Thierspeeies weniger zu der vorliegenden Affection di- 
sponirt ist. 

W~ihrend dies im Al lgemeinen  fur die Experimente mit Ka- 
ninehen gilt, erfordern die i nd i v i due l l en  A b w e i c h u n g e n  eine 
Kritik des einzelnen Falles, die stets mehr oder weniger eine sub- 
jective bleibt und deren Werth nach der Uebung des Beobachters ein 
variabler ist. Wie wit die Schwierigkeiten der ersten Gruppe dadurch 
zu tlberwinden suchten, dass wit an einer sehr grossen Anzahl yon 
Thieren experimentirten, so haben wir in den einzelnen zweifel- 
haften F~illen an das Urtheil des Herrn Professor Virchow appel- 
lirt, und es erscheinen daher Versuche, wie der yon Zande r  (Inau- 
gural-Dissertation, Kl~nigsberg 1881) ad hoc an einem beschriink- 
ten Material unternommene, keineswegs geeignet, dutch ihr negatives 
Resultat unser positives zu paralysiren. Es ist unzweifelhaft, dass 
eine grosse Zahl yon Versuchen ein negatives Ergebniss haben, 
ohne dass der Grund hierftir in der Anordnung des Experimentes 
llige, sondern derselbe muss vielmehr in einer Anzahl yon Fehler- 

quellen liegea, yon denen jede einzelne geniigt, um das Unter- 
nehmen zu vereiteln - -  eine andere Gruppe yon Versuehen fiihrt 
jedoeh zu einem positiven Effect und dieser ist darum nicht minder 
verwerthbar. Auf die einzelnen yon Zande r  ausgesuehten Angriffs- 
punkte einzugehen, kanu ich bier um so eher unterlassen, da die- 
selben theils im Folgenden mit erledigt werden, thefts des allge- 
meineren Interesses entbehren. Nut in Betreff eines leichtmiigliehen 
Irrthums will ich betonen, dass wit bei Klassifieirung der Befunde 
nach hlterskategorien nicht yon wachsenden und ausgewachsenen 
Kaninchen sprachen, sondern yon jungen und alten, was insofern 
yon erhehlicher Bedeutung ist, als wir llberhaupt nur ausgewach- 
sene Thiere verwendeten. Wiihrend z. B. ein einj~ihriges Kaninehen 
vollkommen ausgewachsen ist, steht es in Bezug auf die eompen- 
satorisehen Vorgtinge an der intaeten Niere keineswegs mit einem 
3--4jiihrigen Thiere in gleicher Linie. 

Auf einem anderen Gebiete bewegen sieh die Einwlinde, welehe 
sich gegen die Deutung der yon uns erzielten Granularatrophien als 
dutch den Prozess einer chronisehen Nephritis entstanden, richten. 
Wir konnten nach Art der uns vorliegenden mikroskopisehen Bilder 
nieht eine einfache Atrophie durch husfall des Epithels zulassen 
und hielten an der'Diagnose: interstitielle Nephritis fest, obwohl es 

Archiv f. pathol. Anat. Bd. LXXXVI. Hft. 2. 21 
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uns als ein sehr bemerkenswerther Unterschied yon demselben Vor- 
gange beim Menschen aufstiess, dass die Glomeruli relativ sehr we- 
nig verlindert waren. Dass wir mit unscrer Auffassung dennoch 
im Reeht sind, hat der Verlauf erwiesen, indem sich jetzt heraus- 
gestellt hat, dass erhebliche Kapselverdiekungen mit Ver~dung der 
Gef~sskn~uel erst ziemlich sp~t nach dem experimentellen Eingriff 
auftreten, wiihrend die interstitiellen Vorg~inge an den tibrigen 
Theilen sich schon frtihzeitig in diagnostieirbarer Deutlicbkeit zeigen. 
Ieh gebe hier statt jeder Beschreibung auf Tar. XII Fig. I die ge- 
treue Abbildung eines Rindenschnittes yon einer Niere, welehe vor 
1 Jahr und 4 Monaten abgeklemmt war und wo der Zustand tier 
Glomeruli sowie die iibrigen Ver~inderungen keinen Zweifel tibrig 
lassen. Nebenbei will ich gleich bier hit~zufUgen, dass die kleinen 
Gefiisse eine meist nicht unerhebliche Verdickung ihrer Wand, mit 
Verengerung und zum Ttmil schon Versehliessung ihres Lumens 
aufweisen, wie man dies nicht exquisiter bei der Nephritis des 
Mensehen sehen kann. 

Waren wit somit zur Aufstellung der Diagnose ,Nephritis inter- 
stialis" vollkommen berechtigt, so i~isst sieh auch unsere Schluss- 
folgerung nicht bestreiten, dass in Bezug auf die Herzhypertrophie 
nicht die Nephritis an sich, sondern tier Ausfall an secernirendem 
Parenchym des veranlassende Moment sei, dean wir batten naeh 
E x s t i r p a t i o n  einer Niere denselben Effect auf des tterz gefunden. 
Den gleichen Erfolg babe ich, wie ieh beil[iufig bemerken will, aueh 
bei kiinstlich erzeugter Hydronepbrose gesehen, die in einem Falle, 
allerdings uuabsichtlich entstand, in Folge entztindlicher Vorgiinge, 
welehe (naeh Injection yon Alkohol mittelst Einstieh-Cantile) sich 
im Nierenbecken etablirten. 

Sehien dieser Zusammenhang nun festzustehen, so lag der 
Uebergang zu der Frage nahe, ob und wie zu dieser Basis die Ge- 
f~issver~tnderungen im weitesten Sinne, welche so' vorwiegend das 
anatomische Bild der chronischen Nephritis eomplieiren, in Be. 
ziehnng stehen. 

Eine grosse Anzahl weiterer, speciell darauf geriehteter Ver- 
suche, sowohl Exstirpationen als tempor~ire Abklemmungen, beide 
mit secund~irer, oft wiederholter Injection yon Alkobol, Quecksilber 
und anderen reizenden Stoffen in die erhalteue Nierensubstanz, hat 
bezUglieh der grossen Geffisse nut in wenigen F~illen ein positives 
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Rcsultat ergebcn, was sieherlich auf der mangelnden Disposition 
resp. der grossen Empfindlichkeit der Kaninchen beruht. Dagegen 
erschcinen die wenigen F~ille, welchc eine secund~ire Erkrankung 
der grossen Gef~sse ergaben, yon hiichster Beweiskraft, weil soweit 
ich aus der Literatur ersehen konnte, Verlinderungen, wie die im 
Folgenden zu beschreibenden, bisher bei Kaninchen tiberhaupt nicht 
beobachtet wurden und auch erfahrene Zoologen resp. Veterin~ire, 
welche ich deswegen cnnsultirte, etwas Derartiges noch nicht gc- 
sehen hatten 1). 

Der Prozess, yon dem ich in sehr vcrschiedener Ausdehnung 
fUnf F~ille beobachtet babe, llisst sich im Wescntlichen als eine 
c h r o n i s c h e  E n d o a o r t i t i s  d e f o r m a n s  bezeicbncn, die in cinem 
Falle mit einer leichten chronischen und heftigen frischen Endo- 
carditis c0mplicirt war, welche letztore den Tod des Thieres herbei- 
fiihrte. 

Mit der menschlichen Endoaortitis stimmt der Prozess aller- 
dings histologisch nicht ganz iiberein - -  so wenig, wie die Aorta 
des Kaninchens mit tier menschliehen in Bezug auf ihren feineren 
Bau in Parallele zu bringen ist. Wie diese vielmehr dutch ihrc~ 
wenn auch im Verhiiltniss zum Kalibcr des Gef~isscs nur schwach 
entwickelte, Musculatur die grlisste Aehnlichkeit mit der Wand der 
griJsseren peripherischen Arterien des Menschen hat, so auch der 
in ihr zur Erscheinung kommende pathologische Prozcss, dessen 
charakteristisches Bild in der Hauptsache durch die Verkalkung der 
Muskellagen hervorgebracht wird. In Taf. X[ Fig. l a  u. b ist die- 
jenige Aorta, in der jener Zustand am weitesten vorgeschritten, 
abgebildet women. Sic stammt yon einem Thierc, dessen rcchte 
l~iere 2 Stunden und 10 Minutcn lang dureh hbklemmen der 
~ierenarterie ihrer Circulation beraubt war und ebcnso, wie die 
intacte linke, sp~iter zu wiederholten Malen Injectionen geringer 
Mengen yon absolutem hlknhol erhalten hatte. Es starb ~ Jahr 
nach der ersten Operation im Winter an ciner doppelseitigcn Pneu- 

1) Nach Abschlnss dieser Arbeit haben racine fortgesetzten Nachforschungen doch 
noch dazu geffihrt, einen Fall der zu beschreibenden Art zu ermitteln. Herr 
Dr. A. Fr~inkel ,  hssistent an der prop~ideutischen Klinik, land sich im Be- 
sttz eines solchen Pr~iparate% welches yon einem Thiere stammte, des zu 
mehrfachen Versuchen auf der Klinik gedient hatte. N~iheres liess sich leider 
nicht mehr ermitteln. 

21" 
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monie mit starkem Milztumor. Ausserdem fand sich ein geringer 
Ascites und chronisehe Perisplenitis. In Folge der operativen Ein- 
griffe war in beiden Nieren eine multiple chronische interstitielle 
Nephritis entstanden, welche nur verh~iltnissm~issig wenig normales 
Parenehym fibrig gelassen hatte. Das Herz war m~issig vergriissert~ 
die Musculatur von guter Besehaffenheit. Die Aorta bildete eine 
stellenweise ganz slarrc Riihre. Die Iatima zeigt in grosser Aus- 
dehnung Fettmetamorphoso ihrer zelligen Elemente, welehe gruppen- 
weise in kleinen Tiipfelehen auftritt, am auff~lligsten ist jedoch die 
Ver~inderuag der Media, we die lVlusculatur in Form quergestellter 
bandfiirmiger Streifen verkalkt ist. Die Kalkplatten finden sich 
fiberwiegend an der vorderen Hiilfte im aufsteigenden und unteren 
Brusttheil der Aorta, an der hinteren im oberen Brusttheil, w~ihrend 
Bogen und Bauchtheil relativ frei sind. Mikroskopisch zeigten sich 
auch in den unteren Schichten der Intima stellenweise Kalkablage- 
rungen, Ueberall sind die verkalkten Theile von theils intacter, 
theils" proliferirter Intima iiberzogen - -  ulceriise Defecte finden sich 
nirgend. Die gewucherten Zellen zeigen durchweg eine erhebliche~ 
in Essigslture l/isliche Tr~ibung. 

Auffallend ist ausserdem an dieser Aorta, wie in vielen an- 
deren F~illen, auch we keine wahrnehmbare Structt~rver~inderangen 
stattgefanden haben, die grosse Weite, welche in dem in  Fig. 2 
dargestellten Pr~parat fiber den Klappen das betr~tchtliche Maass 
yon 17 Mm. erreicht. Des Uerz gehiirte einem Thiere, welches 
ganz wie das vorige behandelt und ein Jahr nach dem ersten Ein- 
griff an einer intercurrirenden Endocarditis der Mitral- und Aorten- 
klappen gestorben war. Beide Nieren zeigten umfangreiche~ narbig 
eingesunkene Rindenpartien und dem entsprechend auf dem Durch- 
schnitt resp. in den mikroskopisehen Pr~iparaten starke interstitielle 
Bindegewebsneubildung und Verdickung der Glomeruluskapseln, 
ohne erhebliche Schrumpfung der Gefiisskn~iuel selbst. Die noch 
vorhandenen Harnkan~ilchen sind unver~tndert. Das Herz ist ver- 
grSssert, dilatirt, die Musculatur verdickt yon leicht br~iunlicher 
Farbe, jedoch mikroskopiseh intact. Die Noduli der 3 Aorten- 
klappen sind bis zur Grfisse yon Stecknadelkniipfen geschwollen, 
yon durehscheinender graurother Substanz. An den Stellen, we sic 
bei der Systole die Aortenhand bertihren, finden sich in den Sinus- 
Valsalvae kleine sclerotisebe Verdickungen der Intima. Das vordere 
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Segel der Mitralis enth~ilt mehrere flache opakweissliche Verdickungen 
in der Gr~sse yea MohnkSrnern, die neben fibr~sem Gewebe einige 
Fettkt~rnehen enthielten. Der ganze freie Rand beider Segel ist 
verdickt und zeigt ein zart-rosa durchseheinendes welches Gewebe. 
In der Aorta findet sich dieht am Abgange des Truaeus anonymus 
eine aus zwei nebeneinander liegenden miliaren Verdickungen be- 
stehende Platte yon undurchsiehtiger ~veisser Farbe, die mikrosko- 
pisch als sclerotische Ver~inderung der Intima mit Kernwueherung 
erscheint. Verkalkungen fanden sieh in' diesem Falle nut in ganz 
geringer Ausdehnung in der Muscularis. 

In dieselbe Reihe yon secund~iren Ver~inderungen, wie die 
chronische endoaortitisehe und Klappenerkrankung, seheint mir auch 
eine andere Erscheinung zu gehiiren, die iifter als die eben er- 
wiihnten Affectionen~ und zwar mehrere Male in grosser Ausge- 
pr~igtheit constatirt werden konnte, nehmlich eine Sclerose des 
linken Vorhofs. In den exquisitesten Fiillen war yon Musculatur 
gar nichts mehr nacbzuweisen und die starre Wand des Atrium 
hatte einen papierartigen Habitus, sehr iihnlich dem starkgerieften 
englischen Briefpapier. Die mikroskopisehe Untersuchung ergab~ 
dass es sieh nicht um eine einfache Atrophie der muscullisen Ele- 
mente handelte, sondern dass eine intensive ehronisehe Entztindung 
die Wand in ihrer ganzen Dicke ergriffen hatte. 

Dass Ver~inderungen, wie die vorliegenden, als secund~tre an- 
gesehen werden mtissen, unterliegt umsoweniger einem Zweifel als  
die Parallelfiille aus der mensehliehen Pathologie, welche dies 
Verh~iltniss bekriiftigen, vielh~iufiger sind und gelegentlich die aus- 
gezeiehnetsten Formed annehmen. Es zeigt Sieh dann stets eine 
mehr oder weniger vorgeschrittene Dilatation ganz ohne, �9 oder mit 
nut ganz geringftigigen Verlinderungen der Iatima an den charakte- 
ristischen Stellem 

In allen diesen F~illen, denen man, einmal darauf' aufmerksam, 
gar nicht so selten begegnet, zeigt sieh eine auffallende Weite des 
hortenostiums mit entspreehender, allerdings viel weniger bemerk- 
barer, Verbreiterung der Klappen. Die aufsteigende Aorta ist in 
demselben Maasse erweitert. Veto Bogentheil aus maeht sich der 
Prozess nun in verschiedener Weise deutlieh~ je nachdem er llin- 
gere oder kUrzere Zeit bestanden, vielleicht auch versehieden naeh 
der ursprtlnglichen, normalen oder ehlorotisehen Anlage des Organs. 
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In dem letzteren Falle ist die E r sche inung  am f rappantes ten  , indem 

die Erwei terung konisch abn i m m t  und die Aorta gelegentl ich t iber 

de r  Thei lung in die Iliacae ihre  angeborene  a b n o r m e  Enge besitzt. 

Bei der  Dilatation der  gr t i sseren KSrpera r t e r i en ,  vor  Allem der  

Iliacae, f~llt gelegentl ich der  unregelm~issige Collaps der  W a n d u n g e n  

in der  Leiche auf. Stat t  des glat t l inigen plat ten Zus tandes  der  

col labir ten Gef~isse macht  sich mehr fache  Ausbueh tung  und  unregel -  

m~issige Oberfl~iche b e m e r k b a r ,  so dass das Geffiss den  Eindruck 

he rvo r ru f t ,  als sei die Int ima sclerot isch ver~lndert, N a c h  dem 

Aufschoeiden zeigt sich dann  abe r  eine intacto Gef~isswandl). - 

Das Gegenst i lck zu der  Erwe i t e rung  der  grossen  Gef~sse, 

I) Erst j~ngst hatte ich Gelegenheit eineh sehr charakteristischen Fall der Art 
zu beobachten. 

Ein 53j~hriger Arbeiter, der our kurze Zeit klinisch beobachtet war, 
kam mit der Diagnose: Dysenterie, Zur Section. Afff Veraaiassung eines 
Collegen entnahm lch der Letche vor den anderen Thei]en Herz and Aorta, 
welche zu einer besonderen Untersuchung dienen sollten. Das Ilerz war our 
wenig gr~sser als die Hand des Marines und fast contral~irt. Die Aorta war 
in ihrem oberen Theile aosscrordentflch welt undder Umfang nahm starker 
als normal nach unten ab. Daneben zeigten sich nut ganz geringe Ver- 
dlckungen an tier latima und etne kleine sichelf/irmtge Kalkablagerung genau 
an dem Theiluogswinkel der lliaoae. Die Maasse betrugen 

fiber den Klappen . . . . . .  8,6 Cm.~ 
am Ansatz des Ligament. arteriosum 7,0 
fiber dam Tripus Italleri . . . .  6,0 Aorta. 
unter ihm . . . . . . . . .  5,6 
fiber der Theilnng . . . . . .  3,8 
jede Iliaca maass . . . . . .  2,5 

Bei diesem etgenth~imlicheti Verhaltniss glaubte ich reich berechtigt die Ver- 
muthung auszuspreehen, dass eine chronisehe Nephritis vorhanden sei. Der 
Verlauf der Section best/itigte diese Annahme im vollsten Umfange. Die 
Nleren boten des Bld eioer exquisiten 6ranularatrophie; die Maasse waren 

links l l ,  OCm. 3,6 Era. 3,0 Era. 120 firm. 6ewtcht, 
rechts 8,8 - 3,0 - 3,0 - t05 - 

Der Ililus war bei beiden sehr gross nod mit Fett ausgeffillt. Es hatte wah- 
rend der Beobacblung des Kranken Anurie bestandeo und erst an der Leiche 
konnte der clrca 100 Grin. betrageode Inhalt der Blase uotersucht werden, 
wobel sich ein Starker Eiweissgehalt ergab. - -  D a sich neben eider starken 
w~isserigen Durchtr~inkung der Darmwande ketne weitere Veraoderung des 
Verdauuogskanals faod, musste man die Dur~chfalle als uramiSche ansehen, 
womit auch die fibrigen beobachteten Symptome (Sdpor, Krfimpfe einzelner 
Muskelgrnppen, besonders der WadenmnsCu!atar) harmonirten. 
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welche als Folge des andauernd, wenn auch nur sehr wenig ge- 
steigerten, Druckes anzusehen ist, und welches sowohl bei Men- 
s c h e n -  wegen Mangels der Musculatur - -  als auch bei Kaninchen 

wegen der relativen Schwltche der Muscularis im Verhiiltniss zum 
(~uerschnitt - -  auftritt, liefert das Verhalten tier kleinen Arterien. 

Wie diese liberhaupt zum wesentlichen Theil der Function der 
Blutdruckregulirung vorstehen, so spielen sic bei permanent er- 
hiihtem Druek insofern eine Rolle, als sic eine der jeweiligen Druck- 
h(ihe entspreehende Thiitigkeit austiben. 

Bei starker Vermehrung des Blutdrucks l~tsst die anf~ingliche 
Erregung der Musculatur und mit ihr die Verengerung des Gef~isses 
bald nach und mit der Erweiterung der Querschnitte tritt noth- 
wendi~er Weise ein entsprecbendes hbsinken des Druckes ein. 
hndererseits wirkt ein anhaltender schwacher Reiz, welcher nur 
eine Vermehrung des Gef~isstonus, aber keine Ermtidung hervor- 
ruft, aueh in nutritiver Richtung und die Folge ist eine tt?per- 
trophie der Muscularis. Diese ermiiglicht einen dauernden Gleich- 
gewiehtszustand zwischen Blutdruck und Gef~issweite. Die yon Ewald 
(dieses Archly Bd. 71) zutreffend hesehriebene tt?pertrophie der 
Gef~issmusculatur ist auch als Folge der ktinstlich erzeugten Herz- 
hypertrophien zu beobachtcn und zwar viel h~iufiger, als die secun- 
dlire Ver~nderung der grossen hrterien, was wohl darauf zurilckzu- 
fUhren ist, class sich in ihr ein compensatoriseher, gewissermaassen 
ph?siologisehcr Vorgang ausdrtickt, w~ihrend die Affection der grossen 
6efitsse einem eminent pathologischen, aus der Insuffieienz der Ein- 
richtungen entsprinsenden, degenerativen Prozesse seine Entstehung 
dankt. 

Das Verhliltniss zwisehen Wand und Lumen ist nun, naeh 
meiner Beobachtung, zwar oft ein so extremes, wie Ewald  an- 
giebt, aher es deutet 5~ichts darauf bin, dass der Querschnitt der 
kleinen Gefltsse constant gehlieben, oder gar verengt sei. In der 
Mehrzahl der zu Vergleichszwecken hergestellten Pr~tparate machte 
es den Eindruck, als oh die Weite der Gefitsse durchweg eine 
gr~issere sei, ohne class aueh hier wieder ein exeessives lVlaass der 
Erseheinung eintritte. Oh sehr zahlreiche Messungen jemals ein 
objeetiv nachweisbares Verhliltniss eonstatiren werden, erseheint sehr 
zweifeihaft, da neben der Schwierigkeit, absolut identische Theile 
yon verschiedeneu Individuen zu gewinnen, noch der jewcilige 
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Stand der postmortalen Ver~tnderung der Muskelfasern in's Gewicht 
fiillt, dessert Einfluss man wegen der Variabilit~it des Effectes ouch 
dureh Injectionen nicht ausschalten kann. Man kann bier our 
sehiitzen und mit Itiilfe des physiologischea Raisonnements zu airier 
Ansicht kommen. 

So oft ich die Hypertrophie der Museularis in den k|einen 
Gef~issen antraf, so begegne ieh doeh nur ein Mal in meinen Auf- 
zeichnungen dam Vorgange, den Gull  nnd S u t t o n  in der Bezeich- 
hung Arterio capillary Fibrosis zusammenfassen. Die viel bestrittene 
Auffassuflg dieser Ver~tnderung als eine prim~ire Seitens der ge- 
nannten Autoren, erleidet wenigstens fiir eine Zahl yon Fiillen 
durch meinen Befund eine weitere Anfechtung, d a i m  Zusammen- 
hang mit der nach gleichcn Eingriffen ,auftretenden Hypertrophic 
der Muskelwand sich die bindegewebige Entartung als tin unzweifel- 
haft secund~irer Prozess darstellt - -  kein compensatoriseher Effect 
wie die Vermehrung der Musculatur, sondern ein degenerativer, 
analog der Sclerose der grossen Arterien. 

Wenn wir jetzt - -  nachdem die besprochenen Erscheinungen 
alia aus der pritn~iren Nephritis abgeleitet sind - -  zu dam Ausgangs- 
punkt unserer Untersuchung zurtickkehren, so bleibt noch die Frage 
nach dcm ,,Wie?" dieses Vorganges zu beantworten. 

Wir hatten den partiellen Ansfall der Nierenfunetion fiir dos 
Zustandekommen der Herzfunction verantwortlieh gemacht und dar- 
aus gefolgert, dass die harnfiihigen Stoffe des Blutes den Reiz flit 
dos tterz abgebe, welcher zur Mehrth~ttigkeit, beziehungsweise Hyper- 
trophie, fiihrc. 

Zunltehst hat nun L e w i n s k i  ~) und nach ibm ouch Z a n d e r  s) 
den chemischen Nachweis des vermehrten tIarnstoffgehalts des 
Blutes gefordert, und da sie ihn nieht naehzuweisen vermoehten, 
geschlossen, dass diese chemische Einwirkung yore Blur auf das 
Herz nicht vorliegen k(inne. Ks ist aber die Sachlage keine solche, 
wie die erw~ihnten Autoren sie annehmen. Eine Retention yon 
tIarnstoff im Blute der Nephritiker findet, wie durch B a r r e l s '  klas- 
sische Untersuchungen bekannt, allerdings statt, allein bei chroni- 
sehen Prozessen our dann, wenn die Herzth~itigkeit eine unzu- 

~) Ueber den gusammenhang zwischen Nierenschrompfnng und Horzhypertrophie. 
Zeitsehrift flit klinische lVledicin Bd. I. Hft. 3. 

~) Z a n d e r, Inaugural - Dissertation, KSaigsberg 1881. 
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reichende wird fiir die Anforderungen des Stoffwechsels. Da nun 
abet die Nephritiker oft sehr lange Zeit nieht die geringste Reten- 
tion yon Harnhestandtheilen im Blute haben, so folgt daraus, dass 
der Harnstoff aus dem Organismus in demselben Maasse eliminirt 
wird, wie er producirt wird. Das ist nut so mi~glich, dass ent- 
weder seine Production in dem Maasse herabgesetzt ist, als der 
dureh die Nephritis herbeigefiihrten Besehrlinkung der functioniren- 
den Seeretionsfl~iche entsprieht, oder indem dureh die Mehrthlitigkeit 
des Herzens eine h~here secretorisehe Leistung erzielt wird, als in 
der Norm einer  funetionirenden Drtlsenfl~ehe yon der gegebenen 
Gr~sse entsprieht. Da das erstere bei Nephritikern fur gew~hnlieh 
nieht der Fall ist, so muss man annehmen, class sieh die Th~itig- 
keit des tterzens tier jeweiligen Bildung harnfiihiger Stoffe im Or- 

$anismus a n p a s s t  und so die Ausseheidung derselben herbeiftihrt. 
Thut sie dies, so wird eine ehemisehe Untersuehung zu keiner Zeit 
ein tiber die Breite der Norm hinausgehendes Vorhandensein dieser 
$toffe im Blur eonstatiren ki~nnen, wie dies ja bei gut eompen- 
sirenden Nephritikern der Fall ist - -  gentigt abet das tterz nieht 
den Ansprilehen, welehe wegen tier FunetionsstSrung in den Nieren 
an seine Th~tigkeit herantreten, so kann man aueh die Anhiiufung 
der Harnbestandtheile im Blute naehweisen und zwar sehon, bevor 
noeh die ur~imischen Erseheinungen eingetreten sind, in jedem 
Falle aber bedeutet dies, wie Bar t e l s  so tiberzeugend dargethan, 
eine drohende Gefahrl). 

Ist das obige Raisonnement richtig, dass sieh die Herzthiitig- 
keit den hnforderungen anpasst, welehe an das Iterz gestellt wet- 
den, so muss der experimentelle Nachweis verlangt werden, dass 
dutch die Einftihrung yon Stoffen, welehe ftir die Oeconomie des 
K~rpers nieht mehr verwerthbar sind, und demnach ausgesehieden 
werden mtissen, eiae Herzh~,pertrophie herbeigeftihrt werden kann, 
falls es  gelingt, diese Zufuhr ll, tngere Zeit hindureh zu erm~gliehen. 

1) Eine erfreuliche Bestiitigung finde ich in der mir noch nachtr~glich zugegan- 
genen Abhandlung yon R. F l e i s c h e r :  K l i n i s c h e  und p a t h o l o g i s c h -  
c h e m i s c h e B e i t r ~ g e z u r L e h r e v o n  d e n N i e r e n k r a n k h e i t e n .  Leipzig 
1881. Auf S. 53 weist genannter Autor, der auf ganz anderen Weger~ zu 
Resultaten kommt, welche mit den unseren in den wesentlichen Punkten 
vollkommen fibereinstimmen, die Forderung des unbedingten Naehweises der 
retinirten Harnbestandtheile ebenso kurz wie Mar zuriick. 
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Die e rs ten  V e r s u c h e ,  we lche  ich in d i e se r  Abs i eh t  ans te l l t e ,  

mis sg l i i ck ten ,  da  sich j e d o e h  in a n d e r e r  Bez i ehung  ein b e a c h t e n s -  

w e r t h e s  Resu l ta t  e rgab ,  will ich d ie se lben  n ich t  un te rd r t i cken .  

Die Ider des Experimentes war die~ dass nach Durchsehneidung nines Ureters 
dos Secret der betreffenden Niere in die Bauchh/ihle lief und veto Peritoneum re- 
sorbirt, winder secernirt werden musste, so dass die mit der Blase communicirende 
Niere schliess]ich alles zu ellminiren hatte~ was im KSrper an harnf/ihigen Sub- 
stanzen produeirt wurde plus demjenigen Quantum, welches durch die andere Niere 
dem Peritoneum zugefiihrt wurde und so wiederum ausgeschieden werden musste. 

Es wurde each dem gewShalichen Verfahren veto Riicken her zur Freilegung 
der Niere operirt und dann der Ureter hoch am Nierenbecken durchschnitten. 
Durch zweifache, mSglichst dichte Naht, die innere mit Catgut, die ~iussere mit 
carbolisirten Seidenf~iden~ wurde die Wnnde geschlossen and in 3 tier so opertrten 
F~itle erfolgte Iteilung per primam intentionem. In einem vierten Falle zeigte sich 
i0  Tage each der Operation nine FistelSffnung am Bauche~ aus der sich nine reich- 
liche Menge leicht getriibter gelblieher Fl/issigkeit not]eerie, die sieh bei genauerer 
Untersuehung als Urin erwies mit geringer Verunreinigung durch zellige Elemente. 
Naeh 8 Tagen schloss sich die Fistel, ohne dass ein operatives Einschreiten erfolgt 
w~ire, yon selbst~ and dos Thier erfreute sich his zu seinem 5 Wochen sp~iter er- 
fo]genden Tode nines relativen Wohlseins. Wean dieses Thier schliesslieh auch eine 
normale Niere yon 7,1 Grin. Schwere und etn Herz yon 6 Grin. hatte, so verzichte 
ich doeh, wie in den anderen Fiillen, auf nine Benutzung dieser Zahlen, da sich 
wegen der eigenthfimliehen Verfinderungen~ die ausserdem eingetreten waren~ nicht 
ermitteln lies% win viel lntactes Parenchym in dem ureterotomirten Organ der Zu- 
fuhr harnffihiger Stoffe in den Kreislauf vorgestanden butte. Es hatte sich nehmlich 
hei diesem~ win bei zwei anderen Versuchen nine regul~ire Hydronephrose gebildet, 
obwohl ich bei der Operation darauf Bedacht genommen hatte, durch wcite ErSff- 
hung des I~ierenbeckens dieser Eventualitfit vorzubeugen. Die Maassnahme erwies 
sieh jedoch a]s nntzlos~ weft nine ganz allgemeine Yerwaehsung aller Baucheinge- 
weide unter einander eintrat and durch diese adh~isive Peritonitis ouch dos geSffaete 
Nierenbeeken verl5thet wurde. Im Laufe yon 4 - - 5  Wochen gingen die Thiere an 
ErsehSpfung zu Grnnde. Bei einem derselben war tier anatomische Befund ein 
abweichender, indem die ureterotomirte Niere abgekapselt, abseedirt and der go- 
ruchiosen Gangr/iu auheimgefaIleh war. Den Versuch die oben erwfihnte adhesive 
Peritonitis, welche unzweifelhaft yon dem Einfliessen des Urins in die BauchhShle 
herrfihrt, in Beziehuag zu setzen zu den besonders h/iufigen Affectionen der serSsen 
Hfiute bei Nephritikern hat jfingst O s c a r  Meyer (inaugural-Dissertation Berlin 
188 | )  gemacht. 

Da sieh also das  Pe r i ton l i am n ich t  gee igne t  e r w i e s  zur  Ein-  

f i ih rung  yon  Harn~ so  bl ieb Nichts  t ibrig,  als  s ich zu d e r  s e h r  u m -  

st~indlichen u n d  mt lhevo l l en  E i n f t i h r u n g  d u r c h  den  Darmkana l  zu 

b e q u e m e n .  Der Urin yon  K a n i n c h e n  i s t  n ich t  in le icht  h i n r e i e h e n -  



317 

der Menge zu beschaffen und es bedarf erst vieler Arbeit, um ihn 
auf die zu Flitterungszweeken geeignete Concentration zu bringen. 
D a e s  naeh der obigen Auseinandersetzung nun aueh nieht erforder- 
lich schien, gerade gewiihtilichen Harn zu nehmen, sondern ein be- 
liebiger harnf~ihiger Stoff in geniigender Menge eingeftihrt, dieselbe 
Wirkung haben musste,  so wurde der Versueh mit Harnstoff ge- 
macht. Die ersten Experimente mit dieser Substanz sind yon 
L i c h t e n s t e i n  (Inaugural-Dissertation, Berlin 1881) angestellt und 
beschrieben worden. Wegen der GeringfUgigkeit des Materials und 
der erst im Entstehen begriffenen Methode ist er zu keinen Resul- 
taten gelangt, welehe tiber jeden Zweifel erhaben wiiren, obwohl 
sich nicht verkennen lltsst, dass die tlerzen seiner Thiere vine be- 
tr~tchtliche Griisse erreicht haben. Erst die systematisehe Ausbil- 
dung des Verfahrens hat reich zu unanfechtbaren Ergebnissen gefiihrt. 

Es seheint mir am zweekm[issigsten, mit einer Gabe yon 
2 Gramm pro die anzufangen und im Laufe yon 3 - - 4  Wochen 
allm~ihlich his zu 8 Gramm zu steigen. ~Iach liingerer Zeit babe 
ich den Thieren his zwiilf Gramm gegeben, doeh ist es mir nut 
bei einem kr~iftigen Thiere gelungen, die Dosis auf 16 Gramm zu 
steigern, ohne das Wohlsein resp. das Leben desselben zu gef'~[hr- 
den. - -  Diese Gaben wurden stets in dem fiinffachen Gewicht 
Wasser geRist und in zwei Portionen Vormittags und Nachmittags 
mittelst einer Spritze gegeben, die ein kurzes, welches Gummirohr 
als Ansatz hatte. Wenn man ganz langsam spritzt und jedesmal 
mit dee Bewegung des Stempels wartet his das Thier, dessert Kopf 
gehtirig fixirt ist, das gerade eingeftlhrte Quantum geschluekt hat, 
kann man ohne jeden Verlust und ohne alle Gefahr fur das Thier 
die LSsung einfiihren. Man muss dieselbe aber so concentrirt, wie 
irgend zullissig nehmea, well griissere Wassermengen sehr leieht 
Durchfiille erzeugen. Aus diesem Gvunde erhielten die Thiere auch 
stets sehr viel ttafer, beim Beginn der Behandlung sogar aus- 
schliesslich und erst sp~iter geringe Mengen Griinfutter. Erst ganz 
an die Fltissigkeit gewi~hnte Thieve erhielten das gewtihnliche Futter. 
Bei diesem Regime lassen sich die Thieve Monatelang erhalten, oh- 
wohl sie stark abmagern. Namentlich muss man stets sorgFfiltig ihr 

"Allgemeinbefiaden beobaehten und es ist mir mehvere Male gelun- 
gen, Schw~tchezustiinde, welche aus unbekaunten Ursachen eintraten, 
dureh ein- bis zweit~igiges Aussetzen der Injectionen zu beben, 
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Theoretisch ist gerade die Einfiihru•g von Harnstoff bei Ka- 
ninchen yon besonders grosset Wichtigkeit, da derselbe im Harn 
dieser Thiere normaler Weise nur in sehr gcringer Menge enthalten 
ist nnd nat einen kleinen Antheil der festen Harnbestandtheile 
bildet. Es liegt daher nahe, denselben Versuch mit Stoffen zu 
machen, welehe, normaler Weise garnicht im Ham vorkommen, 
jedoeh einmal im Organismus befindlich, dutch die Nieren wieder 
ausgeschieden werdea. Hierzu eignet sich sehr gut das Natron 
nitricum; es ist sehr leicht liislich und wird fast ebenso gut yon 
den Thieren vertragen, wie der Harnstoff~). 

Dutch alas allm~ihliche Steigen mit tier Riglichen Gabe des ein- 
zufiihrenden nnd auszuscheidenden K{lrpers wird dem Organismus 
Zeit gelassen, sich den vermehrten Ansprtiehen an die Th~itigkeit 
seiner Organe zu accommodiren, und der erstc sichtbare Effect in 
dieser Richtung ist eine Hypertrophic tier Nieren, welche bei keinem 
Thiere ganz ausbleibt, bei alton Thicren aber nur sehr gering ist, 
w~thrend sic bei jungen Thieren sehr weit vorschreitet und h~iufig 
allein genligt, um die grosse Mehrausscheidung zu bewlilti8en. 
Dann tritt aber auch eine Vergriisserung des Herzens ein, die sich 
bei diesen Thieren for gewiJhnlieh abet nieht dutch die Verh~lt- 
nisszahl zum Nierengewicht ausdriicken liisst, weil das letztere selbst 
vermehrt ist. - -  Nur einmal bei einem Thiere, welches kaum 
4 Woehen in Behandlung war, land ich ein Herzgewieht yon 3,7 Grin., 
sonst war dasselbe hie unter 5 Grin. Entsprechend hoeh war das 
Nierengewieht, welches in dem erw~ihnten Falle 9,5, sonst aber 
nicht unter 15,6 betrug. Dicse Zahl ergab sich bei einem Thiere, 
welches eine ganz exquisite Herzhypertrophie hatte und dement- 
sprechend auch einen hohen Index (Nieren- dutch Herzgewieht) 
2,16 ergab. Das Herz hatte 7,2 Grin. ~ewogen. Mit Natron 
nitricum-Fiitterung habe ich ganz entsprechende Resultate erhal- 
ten. Ein sehw~ichliehes Thier yon 1350 Grin. Kiirpergewicht ergab 
das ganz ungewiihnlich hohe Nierengcwicht !8,7,  das Herz wog 
6,15 Grin. 

q Aus anderem Gesichtspunkte schl~igt F l e i s c h e r  |. c. S. 56 die Injection y o n  

phosphorsaurcn Salzen vor. Dieselben w~rcn gewiss der Prfifung werth, wenn 
schon es nicht erforderlich zu sein scheint, diese Salze, sowie den Harnstog~ 
nach F l e i s c h e r ' s  Vorschlage gerade bei Thieren mit Nierenschrampfu•g 
einznfdhrem 
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huch den Zucker habe ich in Betraeht gezogen, zumal die ana- 
tomische Untersuchung bei Diabetes mellitus dos Vorkommen sehr 
grosser Nieren schon iange festgestellt hat, u n d e s  nach den obigen 
Erlahrungen nicht ausgeschlossen schien, dass gelegentlich ein Fall 
eintriite, wo die Thlitigkeit des Nierenparenchyms nicht ausreichte 
und das Herz mehr in Thtitigkeit zu treten h~itte. Nun hat sich aber 
der Traubenzucker nicht geeignet erwiesen fiir fortgesetzte Fiitteruug, 
w~ihrend es mir dagegen gelang, durch Injection yon 1- -2  Gramm, 
in concentrirter Ltisung in eine Vene oder in's Peritonltum, vorUber- 
gehende Blutdrucksteigerung zu erzielen. Dies und die wiederholte 
Beobachtuug am Leichentische, dass nicht jeder Diabetiker e inder  
Verringerung seiner anderen Organe entsprechend kleines Herz hat, 
veranlasste mich, die betreffenden Protocolle unseres Institutes auf 
die Zust~inde des Herzens hin durcbzusehea. Hierbei fand ich unter 
47 Fiillen yon Diabetes 5 Fiille yon Vergriisserung des tlerzens 
ohne Affection der Klappen und Arterien, sowie ohne Nierenerkran- 
kungen. Wenn man in Betracht zieht, wie sehr die Gesammtcon' 
stitution der Diabetiker leidet , dass ferner die Vergr(isserungsfithig- 
keit der durch keinen localen Erkrankungsprozess alterirten Nieren 
sehr grossen Ansprtiehen an die Secretion yon Zucker und Harn- 
stoff gentigen kann, und dass sehliesslieh braune Atrophie der 
Musculatur den gewShnlichen Herzbefund darstellt, so dtirfte man 
sogar berechtigt sein, bei Diabetikern, deren Herz trotz starker 
Pigmentirung seine normale Griisse bewahrt hat, das friihere Be- 
stehen einer Itypertrophie anzunehmen; derartige F~llle sind noah 
h~iufiger und lasscn die hohe Zahl der Herzh~pertrophien (10pCt.) 
als eino nicht zufiillige erscheinen. Leider war es mir nicht mlig- 
lich, ausreichende Erhebungen tiber die Verh~iltnisse des Circula- 
tionssystems der Diabetiker intra vitam zu machen, und ich m(ichte 
hiermit die Aufmerksamkeit der Kliniker auf diesen Punkt richten. 

51ach diesem Ergebniss muss man sich auch fragen, ob die 
idiopathisehen Herzla~pertrophien, die sich bei stark arbeitenden Per- 
sonen und S~iufern so oft vorfinden, lediglich auf die Muskelth~itig- 
keit zuriickzuftihren sind, und nicht zum Theil durch die Noth- 
wendigkeit der Elimination des Alkohol, rasp. des daraus resultiren- 
den Plus von Stoffwechselprodueten mitbedingt werden~ zumal ja 
auch die moist vorziigliehe Entwickelung der Nieren dieser Men- 
sehen, einen Fingerzeig in der angedeuteten Richtung giebt. Noch 
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einfacher erkl~irt sich die Herzhypertrophie der Sehwangeren, welche 
als die Folge der Inanspruehnaltme des miitterlichen tlerzens fur 
die Ausscheidungder fiitalen sowie tier vermehrten eigenen Stoff- 
weehselproducte anzusehen ist. 

Went) ich jetzt, die Resultate dieser Untersuchung zusammen- 
fassend, dem Vorgange der Herzvergriisserung bei behinderter 
Nierenth~itigkeit einen allgemeinen, den jeweiligen Speeialverh~tlt- 
nissen anzupassenden Ausdruck zu geben versuche, so scheint mir 
bisher Folgendes dartiber ausgemacht: 

Die Ansprtiehe, welche der Stoffweehsel an die seeretorisehe 
Th~itigkeit der Organe stellt, werden von den Nieren und in quan- 
titativ geringerem Maasse yon einigen anderen Organen (Lungen, 
ttaut, Darmtraetus nnd den grossen Unterleibsdrtisen) befdedigt. 
Betreffs der Stickstoffausfuhr beherrschen die Nieren vollkommen 
des Feld und nur unter pathologisehen Verh~iltnissen leistet ge- 
legentlieh eine vieariirende Th~itigkeit anderer Organe Erhebliehes 
i n  dieser Richtung. E ine r  S t e i g e r u n g  tier Anspr i iche  ge-  
ni igen d i e ' i n t a c t e n  Nieren  in s eh r  wei ten  Grenzen  und 
n u t  in den e x t r e m e n  FMlen (Diabe tes ,  Ha rns to f f f i i t t e -  
r ung )  t r i t t  - -  naeh den i nd iv idue l l en  Verh~il tnissen f r i iber  
ode r  sp~iter - -  eine In su f f i e i enz  d e r s e l b e n  ein. Dieser  
b e g e g n e t  dann eine v e r m e h r t e  Herzth~i t igkei t ,  welche  bei 
l l tngerem Bes tehen  zur  H y p e r t r o p h i e  ftihrt. 

Als den Reiz, welcher dieselbe hervorruft, muss man lediglich 
die harnf~ihigen Stoffe, d. b., im weitesten Sinne, alle diejenigen 
ansehen, welche im Kiirper circuliren, ohne ffir die Ernahrung 
weiter verwerthbar zu sein. Diese werden bei ausreiehender Com- 
pensation in dem Maasse, in dem sie in des Blut gelangen, auch 
wieder eliminirt durch eine deal hervortretenden Mangel an funetioni- 
render Seeretionsflliche ~iquivalente Mehrthiitigkeit des Herzmuskels. 
Ob dieser durch sie direct gereizt wird, oder ob sie seine nervlisen 
Apparate erregen, oder durch Reizung der Museulatur der kleinen 
Gefiisse des Kiirpers eine, jedenfalls nut m~issige, Drucksteigerung 
und durch diese den Reiz auf das Herz hervorbringen, oder ob 
diese Factoren g le ichze i t ig  zur Erzeugung der Herzhypertrophie 
mitwirken, babe ieh dutch eine Anzahl zu diesem Zwecke unter- 
nommener Versuche bisher noeh nicht mit $icherheit festzustellen 
vermocht. Weder die directe Reizung des ohne ErSffnung der 
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Pleuren freigelegten tterzens durch eingedickten Ham und Harn- 
stoff, noeh die Beobachtung tier Palpebra tertia bei Kaainchen, w~ih- 

rend der Einfiihrung yon U, hubert in dieser Richtung bisher ein 
verwerthbares Resnltat ergeben. - -  Wie dem nun auch sei, die er- 
wlihnte In su f fuc i enz  der  Nieren t r i t t  viel  f r t iher  ein,  und 
die Fiihigkeit der Nie ren ,  s e lb s t  zu h y p e r t r 0 p h i r e n ,  ist  
e ine  viel ge r inge re ,  als in der Norm bei p a t h o l o g i s c h e n  
Vorgi ingen,  specie l l  bei d i f fusen Nephr i t i den ,  und hier  
wird dann auch die Mehrthl i t igkei t  des I t e rzens  so lange  
und in so hohem Maasse in Ansp rueh  g e n o m m e n ,  class 
sich in diesen Fiillen die gr(isSten t t e rzen  l inden ,  w e l c h e n  
man ohne  K l a p p e n e r k r a n k u n g e n  und e n d o a r t e r i i t i s c h e  
Affec t ionen  begegnet .  

Fig. 1. 

Fig. 2. 

Fig. 1. 

E r k l ~ r u n g  d e r  A b b i l d u n g e n .  
Tafel XI. 

Chrontsehe Endoaortitis bei einem Kaninehen, welchem �88 Jahre ante 
mortem eine Niere temporlir abgeklemmt nod dem nachtr/iglich mehrfaehe 
Injectionen yon Alcohol abs. in die erhaltene Niereusubstanz gemacht waren. 
a Starke Degeneration im aufsteigenden Theile der Aorta, sowohl Wuche- 
rung nod Verfettung der Intima als Verkalkung der Muscnlaris. b Dieselbe 
Yer/inderung in der Aorta descendens. Itier tritt die quere Anordnung 
der ~erkalkten Musculatur mehr in die Erscheinung. 

lterz uud Anfangsthei[ der Aorta yon einem Kaninehen, welches im Laufe 
yon einem Jahre ebenso behandelt war, wie das vorige. Tod an frischer 
Endocarditls aortica et mttralis, yon tier in der Abbildang our wenig wahr- 
zunehmen ist. Dagegen mehrere sderotische Plaques auf dem Mitralsegel 
und in der sehr weiten Aorta. 

Tafel XII. 
Chronische interstittelle Nephritis yon einem Kaninchen, dessert Niere vor 
I Jahr nod ~ Monaten ante mortem auf I Stunde und 10 Minoten der 
arteriellen Circulation beraubt war. Man sieht neben starker interstitieller 
Neubildung im Gebiet der gewundenen Harnkaniilchen nod der Markstrahlen, 
an welchen Steilen das Epithel mehr oder weniger vollstiindig zu Grunde 
gegangen ist, Verdickuogen der Bowmann'schen Kapseln in verschiedener, 
meist sehr erheblleher Starke, sowie meistens sehr welt vorgeschrittene 
VerSdung der Gef/issschlingen. Dazwischen Gruppen yon erhaltenen nod, 
wie es scheint, hyperplastischen Harnkanalchen. In den entarteten Theilen 
sear starke entziindliche Verdiekungen der Gefassw/inde. An einzelnen 
Stellen hyaline Cylinder in den atrophirten Kaniilchen. 

- -  T 
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