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1891, Abtheilung fiir Zoologie.
— Die mneuesten Beobachtungen dber natirliche Eisenresorption.
Mittheilungen d. Zoologisehen Station in Neapel. Bd. XII, 1895.
22. Strelzoff, Ueber die Histogenese des Knochens. Untersuchungen
aus dem pathologischen Institut zu Ziirich. 1. Heft, 1873.
23. Virchow, Verkalkung abgestorbener Ganglienzellen. Dieses Archiv,
Band 50.

Erklirung der Abbildungen auf Tafel IX.

Fig. 1. Schnitt durch den Kopf eines Kaninchenembryos, Celloidinblock.
Ferrocyankalium-Salzsgure. Lupenvergrdsserung.

Fig. 2. Belegknochen des Meckel’schen Knorpels bei ausgetragenem
Kaninchenembryo. Berlinerblan-Reaction. Alauncarmin. Zeiss D.D.
Oc. 3.

Fig. 8. Perichondrium und angrenzender Knorpel einer Rippe vom 10 em
langen menschlichen Embryo. Zeiss D.D. Oc. 3.

Fig. 4. Sandkorn aus normalem Adergeflechte. Zeiss D.D. Oe. 3.
Ferrocyankalium-Salzsiure. Alauncarmin.

Fig. 5. Bandkorn aus einem Psammosarcom.

Fig. 6-8. Verkalkte Ganglienzellen der Grosshirnrinde. Ferrocyankalium-
Salzsiure. Alauncarmin.

XVIIL

Ueber die Einwirkung subcutaner Gelatine-
Einspritzungen auf experimentell erzeugte
Nierenerkrankungen.

Ein Beitrag zur Keontniss der Gelatine.

Aus dem Laboratorium der medicinischen Universititsklinik zu Bonn.)

Von
Dr. H. Stursberg.

Die zahlreichen Mittheilungen der letzten Jahre iiber die An-
.wendung der Gelatine machen es wahrscheinlich, dass wir in
ihr ein werthvolles Mittel gegen chirurgisch nicht angreifbare

Archiv f. pathol. Anat. Bd. 167. Hft. 2. 25
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Blutungen gewonnen haben, wenn auch bisher iber die Art
ihrer Wirkung Klarheit nicht gewonnen werden konnte®.

Gegeniiber denjenigen Autoren, welche die Einspritzungen
von Gelatine unter die Haut als durchaus ungefihrlich hinstellen
wollten, fehlte es nicht an Mahnungen zur Vorsicht und an Be-
richten tiber értliche und allgemeine Stérungen. War auch ein
Theil dieser Erscheinungen, soweit es sich um Schmerzen und
voriibergehende Temperatursteigerungen handelte, nebenséchlicher
Art, so warden doch einige Fille beobachtet, in denen die Ge-
latine einen hochst ungiinstigen Einfluss ausgeiibt zu haben schien.
Unter diesen sind besonders die von Bauermeister’ und
Freudweiler® von Wichtigkeit, weil sie dazu gefiihrt haben,
Nierenerkrankungen als Contraindication gegen die Behandlung
mit Gelatine anzusehen.

Bei der Kranken des ersteren, die an einer chronischen
Nierenentziindung litt, trat wenige Tage nach innerer Beibringung
des Mittels eine zum Tode fiihrende Urdmie ein, und letzterer
Autor berichtet @iber eine chronische und eine acute paren-
chymatdse Nephritis, die nach subeutaner Anwendung eine erheb-
liche, nur theilweise zuriickgehende Verschlimmerung, vermehrte
Eiweissausscheidung, Hiamaturie und H#moglobinurie, zeigten.
Ob der Bauermeister’sche Fall nicht auch ohne Gelatine-Behand-
lung #hnlich verlaufen wire, mag bezweifelt werden, die Be-
obachtungen Freudweiler’s lassen aber wohl keine andere Deu-
tung zu. '

Im Gegensatze hierzu sah Schwabe* einen vorziiglichen
Erfolg bei einer schweren Nierenblutung, und Aehnliches konnte
Hahn® und vor Kurzem Grunow® aus der Kieler Klinik mit-
theilen. Bei innerer Darreichung der Gelatine bei himorrhagischer
Nephritis konnte Sorgo” weder schidlichen noch niitzlichen Ein-
fluss feststellen.

Trotz dieser giinstigen Erfahrungen blieben erhebliche Be-
denken gegeniiber weiteren Versuchen mit Gelatine-Anwendung
bei Nierenkranken bestehen, und es lag daher nahe, Aufschluss
tiber die Wirkung des Mlttels auf dem Wege des Thierexperimentes
zu suchen, wenn wir nicht auf seine Darreichung bei den so

schiwer stillbaren Blutungen der Nephritiker verzichten wollten.

Ueber eine Reihe derartiger Versuche soll im Folgenden
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berichtet werden. Sie wurden an Kaninchen angestellt, und es
kamen zwei Sorten von Gelatine zur Verwendung, nehmlich
Gelatina alba Goldmarke von Merck, die ich als Gelatine I
bezeichnen will, und gute weisse Gelatine, wie sie seit
langerer Zeit von uns zu bakteriologischen Zwecken gebraucht
wird, GelatineIl. Da eine Einfiihrung grosserer Mengen von
schwachen Lésungen nicht wohl angingig war, wurden 10—40 pro-
centige Losungen injicirt und zwar zu je 5—10—15 cem unter
die Haut der seitlichen Rumpfgegend, selbstverstédndlich unter
Beobachtung aller aseptischen Vorsichtsmassregeln. Die Steri-
lisirung worde in der iblichen Weise, 2 mal 10 Minaten bei
100° mit 2 tigigem Zwischenraum vorgenommen, und ich hebe
‘mit Riicksicht auf die soeben erschienene Arbeit von Kuhn?
besonders hervor, dass ich our einmal eine Infection sah bei
einem Thiere, welches zufillig an der Einspritzungsstelle durch
einen Biss verletzt wurde.

Zunidchst richtete sich die Untersuchung darauf, ob gesunde
Thiere Erscheinungen von Nierenreizung bei Gelatine-Injection
zeigten, oder ob Leim oder leimartige Kérper im Harn auftriten.
Symptome der ersteren Art hatte Geraldini® in Form von ge-
ringer Eiweissausscheidung bei Anwendung sehr grosser Gaben
im Thierversuch gesehen und Karchesy'® fand einmal beim
Menschen ,etwas Eiweiss und eine muecinartige Substanz® im
Urin, allerdings nachdem der. betreffende Kranke noch eine Ope-
ration in Narkose durchgemacht hatte. Besziiglich der Ausschei-
dung von Gelatine oder von ihr abstammender Kérper durch
die Nieren hatten sowobl Bauermeister wie Freudweiler
Vermuthungen gedussert, und bereits frilher war Klug™ durch
Versuche an Hunden und Kaninchen zu der Anschauung gelangt,
dass unmittelbar ins Blut eingespritzte Leimlsungen den Kérper
durch die Nieren verlassen, dhnlich wie z. B. das genuine Eier-
albumin. :

Bei meinen Thieren erschien nur ganz vereinzelt nach sehr
grossen Gaben von Gel. Il eine Spur Eiweiss im Harn, eine
Beobachtung, auf die mit Riicksicht auf die leicht eintretenden
Verunreinigungen beim Auffangen des Urins wohl kein beson-
derer Wert zu legen ist.

Auf Leim wurde in der Weise untersucht, dass zunichst

2%
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mit Hilfe der gewdhnlichen Proben das Vorhandensein von
Albumin im Harn ausgeschlossen und dann die Biuretreaction
angestellt wurde, die auch Klug neben der Pikrinsiurefillung
zu diesem Zwecke angewandt hatte. Diese Probe fiel im Urin
nierengesunder Thiere stets negativ aus, auch wenn dieselben
grosse Mengen von Gelatine subeutan erhalten hatten. Hierin
liegt scheinbar ein Widerspruch gegentiber dem Ergebnisse von
Klug, der sich aber leicht durch die Ueberlegung erklirt, dass
bei dessen Versuchen das Blut sehr grosse Mengen von Leim,
in einem Falle nach seiner Berechnung 1,2 pCt. enthielt, wihrend
bei subcutaner Zufithrung in Folge der langsamen Aufsaugung,
welche ich ebenso wie z. B. Boinet ' wund Gaglio*® stets
bei der Section nachweisen konnte, die im Blute cirkulirende
Menge wohl meist nur ziemlich gering ist. Es wiire dann ent-
weder denkbar, dass die Zellen des Korpers diese kleine
Quantitit Gelatine zu assimiliren verméchten, oder aber, dass
die Ausscheidung im Harn nur sehr langsam vor sich ginge und
aus diesem Grunde der Nachweis nicht gelinge. Auch eine
Umwandlung der Gelatine bei der Resorption, wie sie Laborde™
mit Camus und Gley ™ annimmt, kénote die Veranlassung
sein, dass sich intravends zugefiihrte Losungen anders verhielten
wie sabcutan injicirte.

Anatomisch waren an den Nieren eines Kaninchens, welches
4 Wochen lang etwa 2—6 g Gel. II téglich bekommen hatte,
wesentliche Verinderungen nicht nachweisbar; erwihnt sei, dass
das Gewicht des Thieres wihrend dieser Zeit um etwa 100 g
zugenommen hatte.

Lag somit keine Ursache vor, eine schidliche Einwirkung
des ins Unterhaut-Zellgewebe eingefiihrten Leims auf die ge-
sunden Nieren anzunehmen, so musste doch an die Méglichkeit
gedacht werden, dass sich diese Organe im erkrankten Zustande
anders gegeniiber der Gelatine verhalten kénnten.

Um hieriiber Klarheit zu gewinnen, wurden bei einer An-
zahl von Versuchsthieren durch Einspritzungen von neutralem
chromsauren Kali acute Erkrankungen der Nieren erzeugt und
dann erst die Gelatineldsung injicirt. Die Chromsdure, deren
Wirkung zuerst von Gergens'® beobachtet und von Ka-
bierske ' genauer studirt wurde, ist bereits bei zahlreichen
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experimentellen Untersuchungen zur Anwendung gekommen.
Da sie sich in Form von 1—2procentigen Losungen des
genannten Salzes leicht und sicher dosiren ldsst, schnell aufge-
sogen wird und gut charakterisirte, nicht vollig diffuse Ver-
dnderungen in den Nieren erzeugt, erschien sie zur Herbei-
fiihrong der renalen Erkrankung besonders geeignet. Der von
Posner ™ gegen dieses Verfahren erhobene Einwand, dass
die plotzliche Abtédtung der Epithelien bei der Chromvergiftung
mit den Vorgingen bei Nephritiden ,wohl nur wenig gemein
habe“, ist wohl nicht ganz stichhaltig, da wir einerseits, wenn
nithig, durch wiederholte kleinere Gaben eine allmahlichere
Wirkung erzielen konnen, und da andererseits doch sicherlich -
manche vollkommen acut einsetzende Nierenentziindungen beim
Menschen auf eine &hnliche plotzliche Einwirkung toxischer
Stoffe zuriickzufithren sind. Nach Weigert * diirfte eine Zer-
stérung des Parenchyms durch chemische Agentien bei Er-
haltung des Bindegewebes ,am ehesten den Verhiltnissen bei
den genuinen Nierenerkrankungen nahe kommen®; ,in einer
allerdings sehr briisquen Weise® geschehe dies durch Kalium-
Chromat.

Ueber die Art der Versuche und ihren Verlauf giebt das
folgende Beispiel Aufschluss.

Soweit nothwendig, wurden stets Parallel- Versuche angestellt,
indem ein Thier nur mit chromsaurem Kalium, ein zweites
méglichst gleich starkes mit Kaliumchromat und Gelatine I,
event. ein drittes in derselben Weise mit Gelatine IT behandelt
wurde, und es war dabei besonders auf drei Punkte zu achten,
nehmlich aof das Verhalten des Harns, auf Unterschiede beziig-
lich der Lebensdauer und schliesslich auf Differenzen im ana-
tomischen Befunde.

Bei den regelmissig ausgefiihrten Harnuntersuchungen wurde
neben dem Verhalten der Eiweissausscheidung wieder wie bei
den nierengesunden Thieren auf Leim oder seine nichsten Ab-
kémmlinge gepriift.

Die Menge des Albumins verhielt sich bei den mit Gelatine
behandelten Thieren gewdhnlich nicht wesentlich anders wie bei
den Controllthieren, abgesehen von kleinen Ungleichheiten, die
sich vereinzelt besonders bei Anwendung kleiner Chromgaben
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Versuch X.
@, Graues Kaninchen, 900 g b. Graues Kaninchen, 387 g
Tag | Behandlung | Harn Tag | Behandlung Harn
1. Tag Harn eiweissfrei. 1. Tag. Harn eiweissfrei.
22. 1I.} 9 Uhr mor- 22.11.1 9 Ubr mor-
01. :gens 0,04 Kal. 01. |gens 0,04 Kal.
chrom. sub- chrom. sub-
cutan. cutan.
Nachmittags wenig Nachmittags wenig
dunner Harn. Reich- ddnner Harn. Reich-
lich Eiweiss, nach lich Eiweiss, nach
Entfernung desselben Entfernung desselben
keine Biuretreaction. keine Biuretreaction.

2. Tag. Morgens missigreich-| 2. Tag. Morgens Harn méssig
licher diinner Harn. reichlich. Verhalten
Sehr viel Albumen. -|desselben wie bei a.
Nach Enteiweissung 9 Uhr mor-

— keine Biuretreaction. gens 15 cem
40 procentige
Gel. II sub-
Nachmittags nur cutan.
wenige Tropfen Harn. Harn wie a.

3. Tag. Dinner Harn; sehr |3. Tag. Diinner Harn, sehr
viel Albumen, nach viel Albumen; nach
Entfernung desselben Entfernung desselben

keine Biuret- Biuretreaction 'an-
11 Uhr vor- reaction. 11 Uhr vor- gedeutet.
mittags 0,04 mittags 0,04
Kal. chrom. Kal. chrom.
subcutan. subcutan.

4. Tag. Morgens wenig 4. Tag. Wenig diinner Harn,
diinner Harn, massen- massenhaft Albumen.
haft Albumen. Nach Nach Enteiweissung.
Enteiweissung keine starke Biuret-

Biuretreaction. 94 Uhr vormit- reaction.
tags 15cem 40-
procentige
Gel. I sub-
Nachmittags kein cutan. Nachmittags kein
) Harn. Harn.
5. Tag. Morgens wenig Harn.|5. Tag.| Das Thier wird morgens todt im
26. 11. Befund wie gestern. | 26. 1. ! Stalle gefunden.
01.. | 12 Uhr mittags geht das Thier ein.| 01.

Section: Im Abdomen etwas wisserige Fliissig-
keit. Herz prall gefiillt, Musculatur ohne Besonder-
heiten. Lungen iniaet,

Nieren nicht besonders blutreich, Kapsel leicht
abziehbar, keine Veriinderungen der Oberfiiche. Anf
dem Schnitt erscheint die Marksubstanz intact, die
Rinde blass, etwas triibe, sonst ochne makroskopische
Verdnderungen.

Blase stark gefiillt.

Blut diinnfliissig.

Section: Beiderseits an den Injectionsstellen
gelatindses Aussehen des Unterhautzellgewebes in
grosser Ausdehnung. — Herz sehr prall gefiilly,
Musculatur ohne Besonderheiten.

Nierenkapsel glatt abziehbar; Oberfliche beider
Nieren mit feinen Blutpunkten in sehr grosser An-
zahl bedeckt, dunkel gefirbt, Auf dem Schritt er-
scheint die Marksubstanz frei von makroskopischen
Verinderungen. Die Rinde ist radiir gestreift, in-
dem gelbliche mit rothen Partien abwechseln; ihre
Gefidsse sind stark injicirt,

In der Blase wenig diinner Harn.

Blut diinnfliissig.
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(0,015—0,02 Kal. chrom.) feststellen liessen und wohl durch
eine verschieden grosse Empfinglichkeit und langsamere Auf-
saugung im einzelnen Falle zu erkliren sind. Irgendwelche
Schliisse waren daraus nicht zu ziehen.

Wichtiger gestaltete sich dagegen das Ergebniss der Unter-
suchung auf Gelatine. Um diese in dem stark eiweisshaltigen
Harn nachweisen zu konnen, musste zundchst das Albumin aus-
gefillt werden, und zwar geschah dies entweder durch Kochen
und vorsichtiges Ansduern mit Essigsiure®® oder auch nach
der von Klug' fiir das Blut angewendeten Methode mit
Hillfe von starker Salpetersiure. Nach sorgfaltiger Abfiltrirung
wurde im ersteren Falle durch die Essigsdure-Ferrocyan-
kalium-Probe und durch die Heller’sche Ringprobe, im
letzteren durch Erhitzen die véllige Entfernung der gewdhnlichen
Biweisskorper festgestellt. Bel negativem Ausfall dieser Re.
actionen wurde dann mit dem klaren Filtrat die Biuretprobe
vorgenommen, und es ergab sich, dass sie im Harn der Chrom-
siurethiere nie zu erhalten war, bei den mit Chrom und Gelatine
behandelten Kaninchen dagegen eine gewisse Zeit nach der Ein-
spritzung des letztgenannten Stoffes fast immer stark positiv
ausfiel.”) Oft war die Violettfirbung schon 24 Stunden nach der
Injection nachweisbar, oft trat sie erst spdter ein, ein Verhalten,
welches neben der mehr oder weniger langsamen Resorption der
Gelatine von der Schwere der Nephritis abhiingig zu sein schien.
Die Stérke der Farbe und die Menge des zu ihrer Hervorrufung
nothwendigen Kupfersulfates stieg schnell bis zu einem gewissen
Héhepunkte an, um dann, falls das Thier am Leben blieb, lang-
sam wieder abzuklingen.

Der Erwdhoung bediirfen einige weitere Proben, welche mit
dem von Einweiss durch Kochen u. s. w. befreiten Harn und
ausserdem zur Controlle mit einer Flissigkeit vorgenommen
wurden, die durch Ausfillen des eiweissfrei gemachten Urines
mit 6—7facher Menge Alkohol — analog dem von Gerhardt
angegebenen Verfahren, wie es von Schultess? und auch von

1) Bei sehr dunkel gefarbtem Urin machte die Erkennung der Farbe
gelegentlich "Schwierigkeiten; diesem Missstande konnte aber durch
Schiitteln mit Thierkohle und nochmaliges Filtriren leicht abgeholfen
worden.
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Krehl und Matthes? zur Albumosen-Darstellung verwandt
worden ist — und Lésung des reichlichen, nach 24 Stunden
gut abgesetzten Niederschlages in heissem Wasser gewonnen
worden war. In beiden Fillen verhielten sich die Reactionen
gleich, und zwar trat bei Zusatz des gleichen Volumens con-
centrirter Kochsalzldsung und etwas Salpetersiure keine Triibung
ein, ebensowenig mit Essigsiure- Ferrocyankalium?') oder mit
Salpetersiure. Nach Zusatz von Bleiacetat im Ueberschuss und
Ammoniak gab das wasserhelle Filtrat noch starke Biuret-
Reaction. In der neutral reagivenden Losung der Alkoholfillung
liess Sublimat eine Triibung entstehen, die bei Zusatz von Essig-
siure vollig, mit Salzsiure theilweise verschwand. Pikrinsiure
veranlasste eine in der Wirme losliche, beim Erkalten wieder
eintretende Fillung.

Da die Biuretprobe neben einigen fiir unsere Untersuchungen
unwichtigen Korpern nur den Protein-Substanzen zukommt,
konnen die angegebenen Reactionen nur auf eine engbegrenate
Anzahl von Verbindungen bezogen werden. Priméire Albumosen
sind wegen des negativen Ausfalls der Kochsalz-Essigsiure-, so-
wie der Essigsidure-Ferrocyankalium- und der Salpetersiure-Probe
auszuschliessen®. Dagegen wird Gelatine weder durch die ge-
nanoten Reagentien noch durch Kochen in saurer Losung zum
Ausfallen gebracht?®, und sie kommt daher neben den in der
Hydratation weiter fortgeschrittenen Albumosen und dem Pepton
in Betracht. An Korper der letztgenannten Art war besonders
in Erinnerung an die Untersuchungen von Haack? zu denken,
da vielleicht das Kaliumchromat, dhnlich wie in jenen Versuchen
das Argent. nitric. und die Jodtinctur, Fieber und Albumosurie
erregende Eigenschaften haben konnte. Dieselbe Moglichkeit lag
bei den Gelatine-Einspritzungen vor, die wie auch wir beob-
achten konnten, trotz genauester Asepsis beim Menschen Wirme-
steigerungen hervorzurufen im Stande sind. Beide Apnahmen
werden aber dadurch hinfillig, dass weder im enteiweissten Harn
der nur mit Chrom behandelten Thiere noch in demjenigen

1) Eine hierbei einige Male im Urin selbst beobachtete, in der Wérme
unldsliche geringe Tribung musste aof unvollstindige Entfernung des
Albumins bezogen werden. Die betreffenden Harnproben wurden von
der weiteren Untersuchung ausgeschlossen.
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gesunder, mit Gelatine injicirter Kaninchen jemals auf Albumosen
hinweisende Reactionen erzielt werden konnten. Und gleich-
zeitiger Anwendung beider Kirper eine Albumosurie erzeugende
Wirkung zuzuschreiben, ist doch wohl auch nicht angingig.

Zur Entscheidung der vorliegenden Frage konnen die oben
erwihnten Reactionen herangezogen werden. Die von Klug'!
angewandte Pikrinséiure giebt mit Albumosen eben so gut einen
in der Wirme léslichen Niederschlag wie mit Leim, sie ist also
nicht ausschlaggebend. Dagegen widerspricht das Verhalten des
Korpers gegeniiber Bleiacetat und Ammoniak der Annahme,
dass Briicke’sches Pepton vorliege, da letzteres durch diese
Reagentien gefillt®®) Gelatine aber nicht dadurch beeinflusst
wird*%

Nur das Verhalten der Lisung gegeniiber Sublimat konnte
zu Zweifeln Anlass geben, da sich bereits in nentraler Losung
ein Niederschlag bildete, der sich beim Ansduern mit Salzsiure
zum Theil 16ste, wihrend Gelatine gerade bei Gegenwart der-
selben durch Quecksilberchlorid gefdllt werden soll®™.

Vielleicht ldsst sich diese Abweichung dadurch erkldren,
dass die Gelatine nicht als solche, sondern in hydrirtem Zau-
stande als Gelatose in der untersuchten Losung enthalten ist,
sei es, dass sie bereits in dieser Form ausgeschieden wird, sei
es, dass durch die Behandlung mit SZuren u.s. w. erst diese
Umwandlung eintritt. Letzteres ist sehr wohl mdglich, da der
Leim ,besonders leicht zu einer hydrolytischen Spaltung geneigt®
ist (Neumeister™).

Auf Grund der vorstehenden Darlegungen und in Beriick-
sichtigung der Untersuchungen Winiwarters®, welcher bereits
vor lingerer Zeit die erhohte Durchldssigkeit entziindlich ver-
dnderter Gefisse fiir colloide Losungen nachgewiesen hat, glaube
ich behaupten zu konpen, dass die im Harn nierenkranker
Thiere bei subcutaner Gelatineinjection auftretende Substanz
als Gelatine, vielleicht in hydrirtem Zustande, aufzu-
fassen ist.

Bei Erérterung der Frage, ob die Ausscheidung dieses
Korpers auf das Verhalten der erkrankten Nieren von Einfluss
ist, waren Unterschiede im Verlaufe von Parallel-Versuchen bei
den immerhin complicirten Versuchsbedingungen und bei der.
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verschiedenen Empfindlichkeit einzelner Thiere gegeniiber der
Chromwirkung pur mit grosser Vorsicht zu verwerthen. Es sei
erwahnt, dass in einem Versuche (IV) bei einem kriftigen, mit:
kleinen Kalinmchromat-Dosen vergifteten Kaninchen nach In-
jection von 15 cecm 40 procent. Losung von Gel. IT eine voll-
kommene Anurie eintrat; erst nach 72 Stunden wurde wenig
diinner Harn entleert, der nach Entfernung des Eiweisses starke
Biuretreaction gab. Ein anderes Thier (XII), welches mehrere
Tage hindurch mit kleinen Chromkalium-Gaben und Einspritzungen
von Gel. I behandelt wurde, starb zwischen dem 8. und 9. Ver-
suchstage, wihrend das bei etwas geringerem Korpergewicht mit
Chrom in gleicher Menge injicirte Controllthier erst 4 Wochen
spiter einging. :
Auf diese Beobachtungen lege ich aus den oben angegebenen
. Griinden keinen besonderen Werth, dagegen ist der im Folgenden
zu schildernde anatomische Befund von grésserem Interesse.
Die inneren Organe wurden nach dem Tode bezw. der

Tédtung des Thieres baldméglichst dem Korper entnommen und
theils in Formalin, theils in Miiller’scher Flissigkeit oder Kalium-
Bichromat-Losung fixirt, mit Alkohol gehirtet und in Celloidin
eingebettet. Die Schnitte wurden meist mit Himatoxylin-Eosin,
nach van Gieson oder mit Boraxkarmin, gelegentlich auch
nach anderen Methoden gefirbt.

Zunichst muss auf die durch Chromséure allein verursachten
Schidigungen der Nieren eingegangen werden, soweit dies zur
Beurtheilung des unten zu schildernden Befundes nothwendig
erscheint. Das Verhalten der gleichzeitig untersuchten iibrigen
Eingeweide, Herz, Lunge u. s. w., kann unberiicksichtigt bleiben,
da auffallende Differenzen zwischen Chrom-Gelatine- und Chrom-
Versuchen sich hier nicht ergaben.

Frithere Beobachtungen'®'" haben uns gelehrt, dass durch
Chrom die Epithelien der gewundenen Harncanélehen am stirksten
geschidigt, bezw. zerstort werden, wihrend das interstitielle
Gewebe, die geraden Harncanilchen und die Gefiissknduel nur
verhiltnissmassig geringfiigige Verdnderungen erleiden. So hebt
z. B. Weigert, der die Praparate Kabierske’s zu sehen Ge-
legenheit hatte, besonders ,die vortrefflich erhaltenen Kerne®
der letztgenannten Gebilde hervor®, und Litten konnte in den
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Bowman’schen Kapseln kein Eiweiss nachweisen®. Im Gegen-
satze zu diesen fand Posner® stets gerinnbares Exsudat in
ihnen, ein Widerspruch, der sich vielleicht durch die von
Letzterem verwendeten sehr grossen Chromgaben (0,26—0,4 Kal.
chrom.) erkldrt. Aach Hellin und Spiro?', die ebenfalls grosse
Dosen (0,075 Kal. chrom.) zufiihrten, beschrieben geringes Eiweiss-
exsudat in den Kapseln, Kabierske beobachtete nur mitunter
kleine Mengen kérniger Substanz, und Cohnheim?® hat nicht
den Eindruck gewonnen, dass die Glomeruli véllig intact bleiben.
Auch im interstitiellen Gewebe treten bei ldngere Zeit iiber-
lebenden Thieren Verdnderungen in Form entziindlicher Affectionen
auf, wenn keine Restitution der Epithelien zu Stande kommt
(Weigert’, Kabierske').

Ueber den Blutgehalt der Chromniere finden sich verschiedene
Angaben. Die Rinde scheint in der Mehrzahl der Fille sine
geringe Blutfille zu zeigen, so dass sie mehrfach geradezu als
blass oder blassgelb bezeichnet wird(Voorhoeve® Kabierske'"),
dagegen fiel ofters eine erheblichere Rothung der Marksubstanz und
der Grenzschicht auf. Auch Gergens?®, der durch sehr grosse
Gaben ,Hdusserst blutreiche® Nieren erzielte, scheint diese Angabe
hauptsdchlich auf das Mark zu beziehen, da er die Rinden-
substanz als ,gelb®, die Marksubstanz als ,dunkelroth® be-
schreibt. Die Gefisskniiuel liessen gewShniich keine. erheblichere
Blutfiille erkennen; Blut in den Kapseln fand nur Kabierske
in seinem IV. Versuche bei einem Kaninchen, welches 10 Stunden
nach Einspritzung von 0,1 Kal. chrom. zu Grunde gegangen war.

Mit diesen Beobachtungen decken sich im Wesentlichen
meine Ergebnisse, soweit sie nur mit chromsaurem Kali be-
handelte Thiere betreffen. Bei den. verhiltnissméssig niedrigen
Dosen, die eingespritzt wurden, 0,005 bis hdochstens 0,05,
nach Bedarf mehrfach gegeben, war der Blutgehalt der Nieren
meist gering, nur die Grenzschicht war gelegentlich etwas stirker
gerothet. Mikroskopisch zeigten sich je nach der angewandten
Menge und der Lebensdauer nach der Injection verschiedene
Bilder, besonders an den Zellen der gewundenen Canilchen auf-
steigend von geringen Schidigungen bis zu volligem Zerfall mit
Auflésung des Kernes. Demgegeniiber waren die Glomeruli
kaum verdndert; hier und da waren etwas stirkere Fiillung ihrer
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Capillarschlingen und ganz vereinzelt Spuren von Exsudat in
den Kapseln zu erkennen. An den Zellen der Marksubstanz
und dem Zwischengewebe liessen sich erheblichere Beeintrichti-
gungen nicht nachweisen; nur bei lingerer Versuchsdauer be-
merkte man in der Umgebung grosserer Gefisse stellenweise etwas
kleinzellige Infiltration.

Gegeniiber diesen in Kiirze geschilderten Verdnderungen der
Chromniere ergaben sich bei einem Theile der mit Chrom
und Gelatine gleichzeitig behandelten Thiere wesent-
liché Abweichungen. Diese betrafen auffallender Weise nur
die mit Gel. II injicirten Kaninchen, wdhrend sie bei
Anwendung von Gel. I nicht gefunden wurden.

Im Jetzteren Falle zeigten die Nieren wohl eine etwas
stirkere Vergrosserung und einen reichlicheren Blutgehalt als bei
einfacher Chromvergiftung, mikroskopisch erkennt man ab und zu
etwas reichlicheres feinkdrniges Exsudat in den Kapseln und
eine Erweiterung der stellenweise mit einer homogenen Masse
angefiillten grosseren Gefisse, alle diese Differenzen sind aber
verhiltnissmissig nur geringfiigiger Art.

Im Gegensatze hierzu tritt bei den mit Chrom und Gel. II
behandelten Thieren, am stirksten, wenn der kurz vor dem
Tode entleerte Harn npach Enteiweissung poch starke Biuret-
reaction gegeben hatte, schon makroskopisch eine sehr erhebliche
Blutfiille hervor und auf dem Schnitt besonders in zwei Ver-
suchen eine sehr starke Injection der grdsseren - Gefisse der
Rinden-Substanz. Dadurch erhielt die letztere ein eigenthiim-
liches, radiir gestreiftes Aussehen, indem dichtstehende rothe
Streifchen sich scharf von dem gelblichen oder réthlich-gelben
Untergrunde abhoben. Bei der mikroskopischen Untersuchung
kennzeichnet sich der reichlichere Blutgehalt auch durch eine
stirkere Fiillung der Capillaren, gleichzeitig treten aber erheb-
liche Verdnderungen zahlreicher Gefissknduel hervor. Es
finden sich nehmlich in ihnen eigenthiimliche Exsudationen, die,
abweichend von den gewdhnlich bei Erkrankungen der Glomeruli
beobachteten, in dem Kapselraum gelegenen, ring- oder halb-
mondférmig denselben erfiillenden Ausscheidungen, eine ausge-
sprochene Kugelform erkennen lassen und zwischen den Capillar-
schlingen selbst zu entstehen scheinen. In den fortgeschrittensten
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Stadien haben sie einen solchen Umfang erreicht, dass sie die
Kapsel véllig anfiillen oder sogar etwas ausdehnen, wihrend die
Gefdssschlingen als schmale Scheiben an die Kapselwand ange-
presst werden. Im weniger entwickelten Zustande sieht man
entweder an einer Seite in den Kniuel hineingedriickt oder
auch ganz von seinen Schlingen umgeben kleinere rundliche
Massen, wahrend gerinnbares Material im Kapselraum ver-
misst wird. :

Die Gebilde bestehen auns einer mehr oder weniger gleich-
missigen, stellenweise Andeutungen von concentrischer Schichtung
" geigenden Substanz, die sich mit Hiilfe der Weigert’schen
Fibriofirbung gut firbt, und lassen in ihrem Inneren hiufig
einige rothe Blutkérperchen und hier und da Kerne von theils
runder, theils mehr ldnglicher, vereinzelt auch gelappter Form
erkennen. Oefters sind sie an den nicht von den Gefissschlingen
umgebenen Partien von einer zusammenhingenden einfachen
Schicht von Zellen iiberzogen, die ihrem Aussehen nach den
Glomerulusepithelien entsprechen. Die Fibrinfirbung weist in
ihnen bald ein ausserordentlich dichtes, feines Fasernetz, bald
eine mehr gleichmissige Structur nach.

Ueber die Entwicklung der Exsudationen geben Priparate
von einem ziemlich friihzeitig zu Grunde gegangenen Thiere (X VIL)
Aufschluss; man bemerkt hier im Inneren zahlreicher Kniuel
zwischen den Capillarschlingen kleine Blutaustritte, in anderen
hat um solche Himorrhagien bereits eine Abscheidung mehr
oder weniger reichlicher fibringser Massen stattgefunden, und
endlich sind ganz spérlich véllig ausgebildete grosse Kugeln sicht.
bar. Selten iiberwiegt auch die Menge der rothen Blutkdrperchen
diejenige des Exsudates in dem Maasse, dass die Kapsel durch
einen compacten Bluterguss ausgefiillt zu sein scheint.

Die gewundenen Canélchen, deren Epithel ebenso wie bei
einfacher Chrombehandlung zerstort ist, sind fleckweise mit Blut
gefiillt, besonders in der Gegend zwischen erkrankten Glomerali
und der Marksubstanz, und tragen hierdurch wohl ausser den stark
erweiterten und gefiillten Gefissen mit zu dem makroskopisch
auffallenden gestreiften Aussehen der Rinde bei. Thrombosen
konnte ich nicht mit Sicherheit feststellen, wenn auch einzelne
Gefisse mit verddchtigen Massen erfiillt waren. Im interstitiellen
Gewebe fanden sich vereinzelt Rundzellen-Anhéufungen
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Die beschriebenen Verdnderungen betreffen zwar nicht alle
Gefiisskniuel in gleicher Weise, die Zahl der davon Befallenen
ist aber eine verhiltnissméssig so grosse, dass ein sehr erheb-
licher Einfluss auf die Nierenfunction mit Sicherheit angenommen
werden muss. Wie die Erkrankung der Glomeruli aufzufassen,
ob sie auf Thrombosen oder auf entziindliche Vorgéinge zuriick-
zufiihren ist, lasse ich unentschieden, dagegen ist die Feststellung
ibrer Ursache von grosster Bedeutung.

Bei der Chromniere sind meines Wissens ahnliche Erschei-
nungen nie beschrieben worden, und auch bei meinen mit ganz
gleichen Kaliumchromat-Gaben behandelten Controllthieren habe
ich nichts Derartiges beobachtet. Ebensowenig konnte bei den
mit der besten mir zur Verfiigung stehenden Gelatine (I) in-
jicirten Kaninchen trotz im Uebrigen ganz gleicher Versuchs-
bedingungen ein entsprechender Befund erhoben werden. Es ist
daher nicht angingig, die Gelatine als solehe fiir diese Schidi-
gungen verantwortlich zo machen, wenn auch ein geringer Ein-
fluss derselben nicht ganz auszuschliessen ist. Da nun gerade
bei Anwendung des schlechteren Priparates die Erkrankungen
der Gefisskniuel eintraten, so liegt der Gedanke nahe, dass Bei-
mengungen die zerstérende Wirkung ausgeiibt haben konnten, und
zwar kommen hier vor Allem Bakterienproducte in Betracht,
die in jedem nicht aus tadellosem Material mit grdsster Sorgfalt
hergestellten und sauber aufbewahrten Leim sicher in grosser
Menge enthalten sind. Bereits frilher hat Schwabe* auf das
Vorkommen solcher Gifte hingewiesen, und Kuhn® hebt die
dadurch bedingte Gefahr entschieden hervor und erinnert daran,
dass wir zwar die Bakterien unschidlich zn machen, ihre Toxine
aber nicht zu entfernen vermdgen.

Mit Hiilfe dieser Aunahme erkldren sich ohne Schwierigkeit
meines Erachtens auch die Widerspriiche in den klinischen Be-
obachtungen. In denjenigen Féllen nehmlich, in welchen eine
ungiinstige Beeinflussung der Nierenerkrankung beim Menschen
eintrat, ist dies nicht als eine Wirkung der Gelatine aufzufassen,
sondern auf Toxinbeimengung - zuriickzufiihren, wéihrend -die
Autoren, welche gute Erfolge sahen, zufillig ein reines Priiparat
zur Verfiigung hatten. Selbstverstindlich soll hiermit keinerlei
Vorwurf erhoben werden, da uns zur Zeit eben sichere Kenn-
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zeichen fiir die Giite und Reinheit der Gelatine fehlen und wir
demgeméss ganz auf die Zuverldssigkeit und Sorgfalt des Fabri-
kanten angewiesen sind.

Ob die Einwirkung der Toxine sich jedesmal an den Glome-
ruli am stirksten dussert, lasse ich dahingestellt, da es ja sehr
wohl méglich ist, dass Erzeugnisse verschiedener Bakterien auch
verschiedene Theile der Nieren in erster Linie schiidigen, viel-
leicht sogar vorwiegend an anderen Organen ihren  zerstirenden
Einfluss ausiiben kénnten.  Immerhin liessen sich mehrere An-
gaben Freudweiler’s, z. B. iiber Abnahme der Harnmenge und
reichlichere Blutabscheidung, durch eine Erkrankung, wie sie
sich bei den mitgetheilten Versuchen fand, sehr woh! erkliren..

Dass die gesunde Niere sich gegeniiber den Ptomainen
anders verhilt als die kranke, kann nicht weiter auffallen, da
eben durch die vorhergehende Schidigung ein Ort des geringeren
Widerstandes geschaffen wird, welcher dann den Giften als An-
griffspunkt dient.

Das Ergebniss dieser Arbeit fasse ich in folgenden Sitzen
zZusammen:

1. Die subcutan eingefithrte Gelatine lisst sich bei
nierengesunden Thieren mit den gewdhnlichen Hilfs-
mitteln nicht im Harn nachweisen, dagegen ist die
kranke Niere, wenigstens im Thierversuch, in erheb-
licherem Grade fiir sie durchlissig.

2. Eine Einwirkun\g wesentlicher Art auf die experi-
mentell erzeugte Nierenerkrankung liess sich bei An-
wendung reiner Gelatine nicht nachweisen, wohl aber
war bei Einfihrung eines minderwerthigen Priparates
eine schwere Schidigung der Gefisskniuel, wahrschein-
lich veranlasst durch beigemengte Bakterienproducte,
erkennbar.

Daraus ergiebt sich als praktische Folgerung,

3. dass beim Menschen nur eine aus absolut zuver-
lissiger Quelle bezogene, sorgfiltig aufbewahrte Ge-
latine verwendet werden darf, und unter Berficksichtigung
der bisherigen klinischen Beobachtungen,



366

4, dass die Auwendung reiner Gelatine beim nieren-

kranken Menschen nicht als unbedingt contraindiecirt
anzusehen ist.

Meinem hochverehrten Chef, Herrn Geheimrath Schultze,

spreche ich auch an dieser Stelle fiir die liebenswiirdige Durch-
sicht der Arbeit meinen ergebensten Dank aus.
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XIX.
Kleine Mittheilung.

Zur Therapie des Pneumothorax.
Von

Dr., E. Aron,

Assistenzarzt am Krankenhause der jidischen Gemeinde in Berlin.

Unverricht behauptet in einem Aufsatzel) in der ,Deutschen Klinik
am Bingange des 20. Jahrhunderts®, dass ich die Prioritat fiir eine Mothode
der Pneumothorax-Behandlung in Anspruch genommen habe, welche ich
als direct gefahrlich und unzweckmiissig bekimpft habe. Es lisst sich

) Unverricht. Experimentelles und Therapeutisches iber . den
Pneumothorax. Lieferung 32—33, 1901, S, 104,
Archiv f. pathol. Anat. Bd. 167. Hft. 2. 26



