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XXIL
Die sklerotische Erkrankung der Arterien
nach Adrenalininjektionen.

Experimentelle Untersuchung.
' - Von ‘
Dr, J. J. Sehirokogoroff,
Assistenten am Pathologischen Institut der Universitit Jurjew (Dorpat).
(Hierzu Taf. XIIL)

Schon viele Jahre beschaftigt man sich mit experimentellen
Untersuchungen iiber den arteriosklerotischen Prozel. So haben
die russischen Autoren wie Kremjanski, Afanassieff,
Kulbin, Bondareff, Lebenson und Tepljaschin
die Wirkung des Alkohols auf die verschiedenen Organe unter-
sucht, weisen kurz auch auf die Verdinderungen in den Blutgefafien
hin. Mehr oder weniger ausfithrliche Beschreibung der Verdnde-
rungen in den GefiBen vach Alkoholinjektionen finden wir bei
Dujardin, Beaumetz, Jores und besonders in
einer Monographie von Petroff. Die Wirkung von Blei haben
Anino, Stieglitz, Maler, Lunz, Jores u a. zum
Gegenstand ihrer Untersuchungen gemacht. In der letzten Zeit
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wurde-von Adler und Hensel, Baylac die Wirkung von
Nikotin auf die Gefafle beobachtet. Der EinfluB des Nervensystems
auf die Erkrankung der Gefdle ist von Lewascheff, Gley
etMathieu, Bervoetz,Zechanowitsch,Frankel
und Jores experimentell untersucht. Die Wirkung auf die Ge-
faBe bei. Infektion wurde von franzésischen Antoren: Gilbert
et Lion, Thérése, Pernice, Boinet et Romary,
Crocq experimentell untersucht. Die Wirkung auf die Gefdfe
dureh Blutdruckverdnderung wurde von Thoma und seinen
Schitlern /%"Ben'eke, Pekelharing und Sokoloff —
studiert. - Diese Verfasser haben den EinfluB desselben.aunf die
unterbundenen, zwischen zwei Ligaturen liegenden Geféfle unter-
sucht. Schhieflich versuchte Jores bei Hunden und Kaninchen
durch hiufig wiederkehrende Erhohting des Blutdrucks, bei Eingabe
von Nebennierensubstanz Veranderungen in den GefiBen zu er-
zielen, aber diese Versuche verliefen resultatlos. Mit ganz anderen
Ergebnissen hat Josué sich dieselbe Idee zunutze gemacht,
der im Jahre 1903 auch die Nebennierensubstanz, Adrenalin, in
die Ohrvene der Kaninchen injiziert hat. Die Resultate waren
bemerkenswert. Die Verdinderungen in den GefdBen waren sehr
deutlich ausgesprochen und waren der menschlichen Arteriosklerose
ganz analog. Bei einem Kaninchen, nach 8 Injektionen von je
drei Tropfen der 1 9, Losung des Adrenalins im Laufe von 5 Wochen
fand er in der Aorta thoracica einén 1x0,2 cm groﬁén Plaque, in
der Aorta abdominalis einige Plaques derselben Art. . Bei einem
andern Tiere sind nach 16 Injektionen im Laufe von 40 Tagen in
der Aorta thoracica und Aorta abdominalis ungefahr sechs ver-
kalkte Plaques gefunden worden. = Bei einem dritten Kaninchen
fand er nach 20 Injektionen im Laufe von 3 Monaten neben den-
selben Veriinderungen in der Aorta ein Aneurysma von der GroBe
einer Kaffeebohne. :

Die Versffentlichungen dieser Versuche von Josué gaben
“AnlaB, die Versuche auf verschiedene Art zu wiederholen. Seitdem
erschienen in der Literatur verschiedene Mitteilungen, aus welchen
man den SchluB ziehen kann, daB die Autoren fast gleichwertige
Resultate ibrer Versuche erhalten haben. Jedoch was das Ver-
haltnis der experimentellen Arteriosklerose beim Kaninchen zur
menschlichen Arteriosklerose betrifft, sind die Meinungen ver-
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schieden. In kurzer Austihrung bringe ich hiermit einen Uber-
blick iiber die Literatur, die bis jetzt ersehienen ist.

W. Erb jun. injizierte in die Ohrvene der Kaninchen von 2 kg Gewicht
0,1 bis 1,0 g einer 1%/, Adrenalinlgsung. Die makroskopischen Verinderungen
in den GefiBen: aneurysmatische Erweiterung hauptsichlich in der Aorta
thoracica und Aorta abdominalis, einmal war ein Aneurysma dissecans vor-
handen. -Die mikroskopische Untersuchung zeigte, daf die Verinderungen im
Anfange des Prozesses hauptsichlich in der Media ausgesprochen waren und
darin bestanden, da8 die Muskelfasern derselben stellenweise zugrunde gegangen
sind, die elastischen Fasern gestreckt, unregelméBig sich fdrbend, als ob sie
gespalten wiren. In spéteren Stadien unterliegen die nekvotischen Herde der
Verkalkung. Um die Verkalkungsherde herum sind Erscheinungen der Reak-
tion, die man gew&hnlich im Bezirke der Corpora aliena beobachtet. In der
Intima sieht man Endothelverdickung. Adventitia und Vasa vasorum ohne
Veréinderungen. Der ProzeB ist der Kalkablagerung in der Media der Extremi-
titengefiBe bei Greisen dhnlich und hingt von der Blutdruckerhdhung und
giftizen Wirkung des Adrenalins auf die Muskelzellen der Media ab. '

Rzentkowski injizierte in die Ohrvene von 4 Kaninchen je 3 Tropfen
in 2 Tagen 114 bis 3 Monate lang und hat zahlreiche Kalkherde in der Media
aortae und Aneurysmabildung erhalten. Die Verinderungen sind schon nach
9 Tropfen vorhanden. Nach Angaben des Autors besteht der ProzeB in einer
eigenartigen Kalzifikation der Aorta: ,,Calcificatio aortae localisata, aber nicht
Atheromatosis aortae cum calcificatione secundaria.

Fischer hat Aneurysma dissecans in der Aorta beobachtet. Die mikro-
skopische Untersuchung zeigte herdartige Nekrose der Muskelelemente in der
Media, infolge deren die elastischen Fasern sich néhern, dann folgt ihre Zer-
setzung und Bildung der kalkenthaltenden Herde.

Kiilbs hat in den Gefdflen zahlreiche Verdickungen der Wand, aneu-
rysmatische Ausbuchtungen derselben und in einem Falle ein Aneurysma disse-
cans gefunden. Bei mikroskopischer Untersuchung — Nekrose der Muskel-
elemente der Media, die elastischen Fasern nihern sich einander, spiter folgt
i diesen Fasern Kalkablagerung. Die Intima verdickt sich iiber den nekroti-
schen Herden der Media. Die Vasa vasorum sind ohne Verinderungen. Die
Injektionen in die Trachea gaben #hnliche Resultate. Die subkutanen In-
jektionen sind resultatlos. Die Wirkung des Adrenalins steht nach dem Autor
in Zusammenhang mit der BlutdruckerhShung und toxischen Wirkung auf die
Muskeln der Media.

Kurt Ziegler experimentierte an 8 Kaninchen verschiedenen Alters,
denen er intravenidse Injektionen zum Teil subkutan machte. Injektionen in
Dosen von 0,15 g der 19/,, Lisung von Adrenalin und in einem Falle Suprarenin.
Die Tiere erhielten von 6 bis 59 Injektionen. Der Autor, wie andere, fand
partielle Nekrose der GefiBmuskulatur, die stellenweise in mittleren Teilen
der Media beginnt, spiter aber bis zur Intima und Adventitia reicht. Ent-
sprechend der herdférmigen Nekrose der Media ist die Adventitia gelockert,
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zum Teil mit lymphocytenihnlichen freien Zellen durchsetzt. Die elastischen
Fasern riicken zusammen, die Wand wird dadurch partiell verdiinnt. Zu gleicher
Zeit verbreitet sich in den nekrotischen Herden Bindegewebswucherung. FEin-
lagerung von Kalksalzen, die schon am 6. Tage erfolgen kann, beginnt zundchst
in der nekrotischen Muskelmasse, spiter in den elastischen Fasern, ohne daf
sie ihre spezifische Farbbarkeit einbtiBen.

Die entziindliche Reaktion besteht darin, daB die Vasa vasorum kleine
Sprossen bilden, aus welchen Lympho- und Leukocyten austreten. Die ersteren
nehmen bald polymorphe Gestalt an und umlagern den nekrotischen Herd;
oft bilden sie durch Verschmelzung Riesenzellen. Zugleich beginnt das Binde-
gewebe zu wuchern. Tm Muskelgewebe sieht man Bildung von Kerngruppen,
ohne daB neues Muskelplasma angelagert wurde. Die gesunden elastischen
Fasern treiben nach Ablauf der entziindlichen Vorgéinge feinste Sprossen in das
erkrankte Gewebe, das von ihm ganz durchzogen sein kann.

Die Intima verdickt sich entsprechend den Einsenkungen der Media,
dadurch gleicht sich die Unebenheit der Wandung wieder aus. Es sind spindelige,
senkrecht oder schrig zur Oberfliche gerichtete, locker gefiigte Zellen mit wenig
Protoplasma von feinsten, welligen, elastischen Fiserchen durchzogen, die
nirgends einen Zusammenhang mit der elastischen Grenzlamelle aufweisen,
aber aus priexistenten feinsten Féserchen der Intima, welche auch normaler-
weise in der Kaninchenintima nachweisbar sind, hervorgegangen sind.

Schwierig zu beantworten ist die Frage nach dem Charakter und der Ab-
stammung der gewucherten, spindeligen Zellen der Intima; es handelt sich
wahrscheinlich um eine Verdickung der Zellschicht zwischen Endothel und
elastischer Grenzlamelle, und der Ursprung der Wucherung ist in den mechani-
schen Bedingungen gegeben; hier werden alsc am ehesten reparatorische Vor-
ginge ausgeldst werden -— Herstellung des Zellgleichgewichtes, das in der Media
gestort ist.

In den parenchymatisen Organen wurde keine Verdinderung gefunden.

Die Wirkung des Adrenalin erkiirt der Autor mit verschiedenen Mog-
lichkeiten: Giftwirkung, tibermaBiger Kontraktion, Schidigung der Vasa vaso-
rum und nervisem Einfluf. Fir die Betitigung an dem Prozef der Vasa vaso-
rum kann der Autor manches anfiihren: die entziindlichen Erscheinungen in
der Adventitia, Auftreten der Medianekrosen an den grofien mit Vasa vasorum
versehenen GefiBen, das fleckweise Auftreten derselben usw.

Richard M. Pearce and E. Mac Stanton Die Kaninchen
erhielten in die Ohrvene eine 1%/, Lisung von Adrenalin (8 Gran in 8 Tagen);
in einigen Fillen wurde die Dosis gesteigert, allmihlich bis zu 20 bis 25 Gran
tiglich. Versuchsdauer von einigen Tagen bis zu 8% Wochen. Von 20 Tieren
gingen 9 nach 1 bis 8 Injektionen ein. Die Sektion solcher Tiere zeigte Herz-
erweiterung und Lungenddem, hiufig mit kleinen H#morrhagien unter der
Pleura und Perikardium; bei einem Tiere wurden Himorrhagien auch in den
Nebennieren gefunden, bei 2 von diesen lieBen sich mikroskopische Verdnde-
rungen in der Aorta nachweisen. Diese akuten Krankheitserscheinungen denten
auf sehr emste Storungen in den Grenzgebieten der GefifBe.
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Die iibrigen 11 Tiere erhielten 8 bis 28 Injektionen im Verlauf -eines Zeit-
yaumes von 16 bis 59 Tagen. Eines von diesen krepierte am 25. Tage an Riicken-
marksblutung, ein’ anderes am 46. Tage -aus unbekannter Ursache, 3 Wochen
nachdem die Injektionen emgestellt worden waren; die ubrlgen Wurden getotet
durch Chloroform. :

Die Aorta in 6 von diesen Fillen wies deutliche Verinderuhgen auf. TIn
den anderen 5 war sowohl makroskopisch als mikroskopisch an ihr nichts nach-
zuweisen. Am deutlichsten waren diese Verinderungen in der Aorta thoracica
ausgesprochen. * Die erste Verdndering in der Gefdafiwand, die mit dem blofen
Auge sichtbar ist, ist die longltudlnale oder unregelma[ﬁlne Strelfung der Intima
ohne Verdickung. '

Nach 8 bis 15 Injektionen, besonders wenn das: Tier eine Woche oder
linger nach dér letzten Injektion noch am Leben gelassen wurde, waren sehr
ausgesprochene Krankheitserscheinungen sichtbar, es waren diesés unregel-
mifige, isolierte oder miteinander kommunizierende, gewthnlich - leicht ein-
gedriickte Plaques, die Kalk enthalten. Entsprechend den Stellen der Plaques
ist die Aorta erweitert. Nach 20 his 25 Injektionen ist die  Wand mehr oder
weniger deformiert, die Elastizitit verloren gegangen. Ausgedehnte Verkalkung
und aneurysmatische Erweiterung sind hiuflg vorhanden.

Histologie: Die ersten Veriindérungen zeigen sich in ‘der Media
und hestehen in Bildung von unregélmifigen Herden, in denén keine Zellen
sichtbar sind, und die Muskelfasern waren in eine feinkornige, beinahe durch-
sichtige Substanz umgewandelt. Die verschiedenen Methoden zum Nachweise
der ettentartung verliefen resultatlos. Die elastischen Fasern in den Herden
strecken sich und legen sich dicht aneinander. Zuerst in der Umgebung der
Herde; spiter in den Herden selbst, besonders wenn die Tiere 10 bis 18 Tage
nach den Tnjektionen getitet worden waren, lagert sich Kalk ah. -Wo die elasti-
schen Fasern deutlich siehtbar sind, sieht man, da Kalk zuerst zwischen den
Fasern abgelagert worden ist. Darauf kann man um die Zentren der Verkalkung
Ansammlung von neugebildeten Zellen sehen; unter diesen Zellen Wulden poly-
morphkérnige Leukoeyten oder Lymphocyten nie  gesehen.

Mit der menschlichen Arteriosklerose hat der ProzeB einige Khnlichkeit,
aber ganz analog’ist er ihr nicht, und die Autoren erkldren sich das damit, daB
der Ban der menschlichen Gefife und der des Kaninchens ganz ver-
schieden ist. ‘ '

Um die Frage, ob' die Blutdrucksteigerung oder die toxisehe Wirkung
des Adrenalins did Veriinderungen in der Geféiiwand erzeugen, zu entscheiden,
hat Orlowsky auBler Adrenalin andere Mittel, die Blutdruckerhshung er-
zeugen komnen, wie Strophantin,” Hydrastin, Adonin usw. injiziert. FEr hat
12 Kaninchen, 114 bis 2 kg schwer, alle 2 Tage 114 bis 8 Teilungen einier Pravaz-
spritze einer 1%/, Losung von Adrenalin injiziert. Die makroskopischen Ver-
anderungen, dié hauptsiehlich in der "Aorta ascend. et tlioracica gefunden
wordén ‘waren, bestanden in Bildung von aneurysmatischen Ausbuchtungen
der Wandiuing und gelben oder braunen Plaques auf der Intima. Der Grad der
Veriinderungen hingt von der Versuchsdauer ab.
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Mikroskopische Untersuchungen.

Die Kalkablagerung entsteht zuerst in der Media der Aorta; um die Kalk-
herde sieht man kleinzellige Infiltration, die von der Adventitia, seltener von
der Intima ausgeht. Muskelelemente finden sich im Zustande der Hyperplasie,
die Fasern sind geschwollen, die Kerne scheinen sich teilen zu wollen; Mitosen
aber sind nicht zu sehen. Die Intima ist ganz normal. Die Vasa vasorum sind,
entsprechend den verdnderten Stellen in der Media obliteriert, man kann manch-
mal ein solches GeftB bis zum Kalkherde verfolgen; in der Umgebung der Ge-
faBe ist eine kleinzellige Infiltration. Digitalin, Digalen, Strophantin, Hydrastin
und Adonin rufen dem Adrenalin dhnliche Verinderungen in den Gefifien
hervor.

Scheidemandel hat in der Media beobachtet, wie die elastischen
Fasern in kornige Massen zerfallen, die Muskelelemente degenerieren, worauf
Verkalkung folgt. In den iibrigen Schichten wurden Verénderungen nicht
gefunden. Dem Autor nach erinnert der ProzeB an die Kalkablagerung in den
Extremititenarterien im Greisenalter.

Lortat-Jacob L. et Sabaréana G. haben gefunden, daB die
Entwicklung der experimentellen Adrenalinarteriosklerose durch die Exstirpa-
tion der Schilddriise verhindert wird. Entgegengesetzt wirkt in dieser Richtung
die Kastration.

Loeb et Githens kommen in ihren Untersuchungen zum Schluf,
daf die Thyreoidektomie die Entwicklung der experimentellen Arteriosklerose
nicht verhindert. Das Adrenalin hat nach den Verfassern keine abortive Wirkung.
Der Grad der Verinderungen hiingt von der Versuchsdauer, aber nicht von der
Menge des injizierten Adrenalin ab. Die Autoren sprechen sich dafiir aus, da3
eg schwierig sei, den ProzeB von der menschlichen Arteriosklerose zu trennen.

A. Picket G. Bonnamour kommen zum SchluB, da8i bei Kanin- -
chen von Gewicht unter 2 kg eine experimentelle Arteriosklerose nach Adrenalin
nicht erzeugt werden kann.

Baylac et Albaréde injizierten den Kaninchen tiglich 1,28 bis
2,68 mg im Laufe von mindestens 20 Tagen. In der Aorta haben sie sehr be-
deutende Verinderungen gefunden.

Maurice Loeper konnte nach hiufigen intravenssen Injektionen
Atheromatosis aortae, Hypertrophie des linken Ventrikels mit apoplektischen
Herden in der Muscularis erzeugen. Die Nebennieren waren 6 mal im Ver-
gleich zu den normalen Driisen vergroBert.

Ernst Hedinger injizierte den Kaninchen Adrenalin und Himo-
stasin und erhielt wie die anderen Autoren dieselben Resultate.

Ludwig Braun injizierte den Kaninchen Adrenalin und Amylnitrit
(um die Blutdrucksteigerung auszuschlieBen) und erhielt dieselben Verdnde-
rungen in den GefiiBen, ohne daB das Amylnitrit irgend eine Wirkung auf den
Prozed ausgeiibt hitte. ‘

Adrian Sturli injizierte den Kaninchen Methylamin — Acetobrenz-
katechin (diese Substanz steht in chemischem Verhiltnis sehr nahe zum Adrena-
lin) und erhielt dieselben Resultate wie von Adrenalin.
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A, v. Koranyi hat einigen Kaninchen, die intravendse Adrenalin-
injektionen erhalten hatten, Jodipineinspritzungen von 2 bis 3 cem einer 10%igen
Lésung gemacht. Bei so behandelten Tieren waren keine Verinderungen in
den Gefifien gefunden worden, indes bei den nur mit Adrenalin behandelten,
waren sie sehr betrichtlich. Cummins, W. T., und Stouh, P. 8., kamen
bei ihren Untersuchungen zu denselben Resultaten wie der vorige Verfasser.

J. Biland beobachtete bei Kaninchen die partielle Arteriosklerose
nach intravengsen Injektionen von Suprarenin, Nach gleichzeitigen Injektionen
von Suprarenin und Jodkali waren die GefdBverdnderungen bedeutend stirker
als bei reiner Suprareninbehandlung.

Also die Ergebnisse des letaten Verfassers stehen in Widerspruch zu den
vorigen.

0. Torri Die intravendsen Injektionen rufen in der Media Entartung
und Nekrose der Muskelzellen, Verkalkung der unekrotischen Herde und Zet-
stérung der elastischen Fasern hervor. Infolgedessen verliert die Gefafwand
an den geschidigten Stellen ihre Elastizitit, und allgemeine Ektasie des Aorten-
bogens und der Brustaorta folgt daravf.

Max Lissauer hat in den Muskelzellen der Media um die verkalkten
Herde fettige Degeneration beobachtet. Der Prozef ist der menschlichen,
syphilitischen und neurotischen Arteriosklerose #hnlich.

Die Koffeininjektionen konnten keine Verinderungen in den Gefifien
erzengen.

Pearceand Baldauf. Um zu sehen, ob eine einzelne Adrenalin-
injektion ausreicht, um GefdBlisionen zu erzeugen, gaben diese Autoren drei
Gruppen von Kaninchen 1, 2 und 3 intravendse Injektionen von %-—1% Minims
einer 1¢/,, Losung von Adrenalin. Von zehn Tieren der letzten Gruppe starben
.vier wenige Minuten nach der Injektion. Alle iibrigen, welche spiter starben, oder
nach 65 his 70 Tagen getdtet wurden, zeigten sehr deutliche Gefdfildsionen,
die hauptsichlich in Nekrose, Himorrhagien und Kalzifikationen in der Aorta
bestanden. Die Verfasser nehmen nicht einen direkten toxischen Einfluf an.

D’Amoto, L., fihrte Kaninchen per os in groBen Mengen Paraganglin
{die Substanz aus Nebennieren) ein und fand Nekrose der Glattmuskulatur
des Magens und der Harnblase. Die intravendsen Injektionen derselben Sub-
stanz erzeugen dieselben Verinderungen in den Gefifien wie Adrenalin.

D'’Amoto, L, e Flagella, V. Die Veriinderungen in den Gefafien
<urch Injektionen von Adrenalin werden in drei Stadien eingeteilt. In dem ersten
Stadium ist das interstitielle Bindegewebe und ganz besonders das Muskel-
gewehe veriindert, in einigen Fallen scheint es verschwunden zu sein. Im zweiten
Stadium beteiligten sich auch die elastischen Fasern am Prozesse; oft erscheinen
die elastischen Fasern hier und da zerbrdckelt. Im dritten Stadium sieht man
die vollkommene Nekrose des elastischen und muskuléren Gewebes. Die nekroti-
schen Herde bilden die Stellen, an denen die Kalksalze am reichlichsten ab-
gelagert werden. Nach der Ansicht des Verfassers ist das pathologisch-anatomi-
sehe Bild, das wir vor Augen haben, wesentlich von der menschlichen Arterio-
sklerose verschieden, und zwar aus folgenden Griinden: letztere entwickelt sich
hauptsiichlich in der Tntima der Arterien, wihrend die durch Adrenalin hervor-
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gerufenen Verdnderungen fast ausschlieflich die Tunica media betreffen. Die
atheromatiosen Herde werden von Detritus, der zum grofen Teil aus Fett und
Cholestearinkristallen besteht, gebildet; in unserem Prozesse dagegen findet
man niemals irgendwelche Spuren von fettiger Degeneration. Bei der Arterio-
sklerose ist endlich immer eine Bindegewebsreaktion vorhanden, welche regel-
miBig bei den Verinderungen nach Adrenalininjektionen fehlt.

Trachtenberg hat in den Gefifen nach Adrenalininjektionen Neu-
bildung von Knorpel- und Knochengewebe gesehen.

Kaiserling, C., iibt, gestiitzt auf Versuche an 8 Kaninchen, eine
scharfe Kritik an den Autoren, die bis jetzt einen Zusammenhang zwischen
Darreichung von Nebennierenpriparaten und den Veridnderungeu in der
Aorta angenommen haben. Ich méchte nicht auf eine Kritik dieser Arbeit
eingehen, aber nur darauf hinweisen, daf alle von ihm aufgestellten Fragen
in meiner, gestiitzt auf ein groBes Material, Arbeit beantwortet worden sind.

Auf Anregung meines Chefs, Herrn Prof. Afanassieff,
habe ich eine Reihe von Versuchen unternomimen, um die Ent-
wicklung des betreffenden Prozesses an mehr oder weniger groBem
Material zu verfolgen und seine Beziehung zur menschlichen Ar-
teriosklerose klarzulegen.

Eigene Untersuchungen.

Bei meinen Untersuchungen habe ich Adrenalin Takamine,
19/, Losung, 46 Kaninchen hauptsichlich in die Ohrvene, teils
subkutan, teils in die serdsen Hohlen, injiziert. Die genauen An-
gaben finden wir in folgenden Tabellen.

Aus diesen Tabellen sehen wir, daf alle 46 Versuchstiere in
vier Gruppen eingeteilt worden sind.

Den Zweck dieser Einteilung werden wir in dem allgemeinen
Uberblick unserer Versuchsresultate erkliren.

Uberblick iiher die Experimente.
Erste Gruppe.

Zur ersten Gruppe der Experimente gehoren diejenigen Tiere,
welche Adrenalin in fortlaufend groBen Dosen eingespritzt erhielten,
-gleich ungefahr derjenigen von den Autoren angenommenen mittel-
groBien Dosis, d. h. 0,15 g 1 9/,, Lisung. In einigen Fillen fiihrten
wir diese Dosis vom ersten Male an ein, in andern Féllen begannen
die Einspritzungen mit 0,09 g. Ein Vorteil hat sich aus letzt-
genanntem Verfahren nicht ergeben, da die Tiere (Nr. 10, 11 und
14) an geringen Gaben ebenso schnell starhen wie in denjenigen
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Tabelle Nr. 1. Injektionen
b= Gewicht | Dauer | » § | & £E
3 e8| R e EE
N[ = Alter | Vor und Eies g £ES [32 Der Tod
2 © |nachdem ] Ver- | = il é‘@ a S
& Versuch_ | suches | N5 | & 53
Junge
11 Weib- | Jung { 900-700 gf 6 Tage 4 0,15 g [0,67g| Einige Stunden n.
chen der Injektion
2 | Mann- | Jung |1100-1070] 6 Tage b 0,16 10,72 |2 Minuten nach
chen der Injektion
3] Weib- Jung }1060-800 } 6 Tage b 0,15 10,72 |2 Minuten nach
chen der Injektion
4y Weib- | Jung |]1230-1200 ] 9 Tage 6 0,15 10,87 { Einige Stunden n.
chen der Injektion
5 | Mann- |} 3 Mon. | 760-660 | 9 Tage 6 0,15 0,9 |1 Minute nach der
chen i Injektion
6 | Minn- | 3 Mon. | 900-690 |26 Tage| 10 0,15 1,56 |15 Stunden nach
chen der Injektion
7| Weib- |34 Mon. | 925-1000} 1 Mon. § 17 0,15 12,65 |15 Stunden nacl
chen 3 Tage der Injektion
8 | Maon- |21 Mon.§ 580-790 | 1 Mon. | 20 0,15 13,0 |5 Minuten nacl
chen 6 Tage ' der Injektion
9 | Minn- | 3 Mon. | 680-1250| 3 Mon. | 60 0;15 190 16 Stunden nael
chen 1 Woch. der Injektion
. Ausgewachsen
10 | "Weib- | Ausge- | 1710-1700 | 2 Tage 2 10,09-0,12 0,21 |5 Minuten nac
chen | wachs. der Injektion
11 | Weib- | Ausge- |2365-2260 |1 Wochef 4 |0,09-0,12]0,67 |2 Minuten nae
chen | wachs. der Injektion
12 | Weib- | Ausge- | 2735-2740 j11 Woch. 8 0,9-0,15 |1,14 | Einige Stunden 1
franz. | wachs. » der Injektion
Rasse :
13 | Weib- | Ausge- | 2030-1400) 9 Tage } 9 0,15 |1,35 { Einige Stunden
chen | wachs. der Injektion
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gleich groBer Dosen Adrenalin.

Verdnderungen in den Gefiflen

Bemerkungen
Makroskopische Mikroskopische
Kaninchen

Keine Nekrose der Muskelfasern in der Media,

Keine Nekrose der Muskelfasern in den mitt-
leren Gefifen

Keine Nekrose der Muskelfasern in der Media
der Aorta

Keine Umfangreiche Nekrose in der Media
der Baunchaorta

Keine Umfangreiche Nekrose in der Media
der Bauchaorta

Verdiinnung der Wand | Verdickung der Intima. Umfangreiche

und Erweiterung des
Lumens der Aorta

Aneurysma dissecans der
Aorta

Keine
Plaques auf der inneren
Oberfliche des aufstei-

genden Aortenbogens

Kaninchen
Keine

3 Plaques in dem aufstei-
genden Aortenbogen

Keine

Aneurysma ' saccatum in
der Aorta thoracica

Virchews Archiv f. pathol. Anat,

Nekrose der Muskelelemente in der
Aorta und den mittleren GefiBen.
Vertinderungen der elastischen Fasern

Nekrose der Muskelelemente der Aorta
und korniger Zerfall der elastischen
Fasern

Wucherung des Bindegewebes in der
Media der Aorta

Bildung von Narbengeweben in der
Aorta. Korniger Zerfall der elastischen
Fasern. Nekrotische Streifen in den
mittleren Gef#ifBen

Beginnende Nekrose der Muskelelemente.

in der Media der Aorta
Ablagerung hyalinartiger Massen in der
subendothelialen Schicht der Intima
und Kalk in der Media der Aorta
Nekrose der Muskelelemente in der Me-
dia der Aorta und der Arteria carotis

Nekrose der Muskelelemente und starke
Veréinderungen der elastischen Fasern
in der aneurysmatischen Ausbuchtung
der Aorta; Ablagerung von Kalk;
hyalinartizge Ablagerung in den mitt-
leren Gefiflen
Bd. 191. Bit. 3.

Geschwulst in der
Bauchhiohle
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=1 H = o 8
Nr.l = Alter —~5 | malige | £4 Der Tod
:‘@ nach dem} Ver- | 5-5 Dose §<
&3 Versuche | suches | ™ & &
Ausgewachsene
14 | Ménn- | Ausge- | 2070-2050 [2Wochen] 9 0,12 1,06] Einige Stunden n.
chen | wachs. g g g der Injektion
15 | Minn- | Ausge- | 1680-1660 [2Wochenj 11 0,156 1,5 12 Minuten nach d.
chen | wachs. Injektion
16 | Minn- 1 Ausge- | 1770-1830 |21 Woch.] 11 ]0,09-0,15}1,22 |} Stunde nach der
chen | wachs. Injektion
17 | Mann- | Ausge- | 1800-1860 {35 Woch.] 18 10,09-0,15 1,62 | Einige Stunden n.
chen | wachs. ‘ der Injektion
18 | Weib- | Ausge- |1790-1900 |35 Woch.| 13 |0,09-0,15 |1,62 | Einige Stunden n.
chen | wachs. der Injektion
19 | Weib- | Ausge- | 1470-1550 § 8 Mon. | 40 0,156 6,0 12 Minuten naeh
chen | wachs. 4 Tage der Injektion
20 | Weib- { Ausge- | 1580-1700 | 3 Mon. | 70 0,15 10,5 |2 Minuten nach d.

chen | wachs. 3Wochen Injektion

Fallen, wo wir vom ersten Mal an gleichmiBig grofie Dosen ein-
gespritzt hatten. Diese Gruppe zerfallt in zwel Unterabteilungen:
a) die jungen und b) die ausgewachsenen Kaninchen. v

Zur ersten Unterabteilung gehoren 9 Tiere verschiedenen
Wurfes, b Mannchen und 4 Weibchen im Alter von 21 bis 31 Monaten.
Thr Gewicht schwankte zwischen 580 ¢ und 1230 g. Die
Versuche dauerten von 6 Tagen bis zu 3 Monaten und einer Woche.
Zahl der Einspritzungen 4 bis 60; die Menge des eingespritzten
Adrenalins endlich schwankte zwischen 0,57 und 9,0 g. Wie aus
der Tabelle 1 ersichtlich, starben alle Tiere dieser Unterabteilung
an Adrenalin in einer halben Minute oder im Verlauf einiger Stunden
nach der Injektion. Tiere, an denen fortgesetzt Experimente voll-
zogen wurden, starben plotzlich; einige von ihnen, wie z. B. Nr. 9,
vertrugen die Einspritzungen zuerst sehr gut, es waren keinerlei
beunruhigende Erscheinungen zu bemerken, nach der 60. Injektion
jedoch starb das Kaninchen ganz plotzlich, die Sektion
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Verdnderungen in den GefiBien.
Bemerkungen.
Makroskopische Mikroskopische
Kaninchen.
Keine Nekrose der Muskelelomente in der
Aorta
Keine Wucherung des Bindegewebes in dem
aufsteigenden Aortenbogen
Keine Nekrotische Streifen in der Media Aor-
tae und den mittleren GefifBen
Keine Nekrotische Herdein Gestalt von Flecken
und Streifen in der Aorta und den
mittleren Gefiflen
Keine Verdickung der Intima. Nekrotische
Herde in Gestalt von Streifen in der
Media der Aorta
Aneurysma dissecans. Nekrose der Muskelfasern in der Media. | Tod infolge von
Ruptura Aortae Starke Verinderungen der elastischen | hochgrad. Blut-
Fasern armut d. Rup-
tur der Aorta
Keine Diffuse Wucherung des Bindegewebes
in der Aorta

ergab keine sichtliche Todesursache, denn obgleich wir fiir gewshn-
lich bei den nach der ersten Injektion gestorbenen Tieren starken
Blutandrang im Venensystem, Erweiterung der rechten Ierz-
kammer, Muskelschwiiche derselben, starke Verkleinerung der
linken Ventrikel bis zu volliger Vernichtung ibres Lumens, Lungen-
odem, Aszites, Hydrothorax und Hydroperikardium gefunden
hatten, war in diesem Fall nichts Besonderes zu sehen.

Das Kaninchen Nr. 7 mit einem Aneurysma dissecans starb,
weil infolge von Abbliatterung der Media und Intima eine vollige
Verstopfung der Aorta entstanden war.

Bemerkenswert ist hier, daB alle Tiere, die im Laufe der ersten
Versuchstage starben, stark an Gewicht abgenommen hatten, da-
gegen die, welche nach wiederholten Injektionen gestorben waren,
zunahmen. Makroskopische Verinderungen in den Gefdlen konnten
wir bei drei Kaninchen konstatieren, bei welchen eine deut-
lich ansgeprégte Verdiinnung der Aortenwinde beobachtet wurde;

33%
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Tabelle Nr. 2. Versuche mit Injektionen

b= Gewicht 8 FRE § ED &3
iy 2 vor und S |=8 <2 |£8
= = —E £ = 5
= ,.% Alter nach dem % % cich é = £ der Tod
& Versuch | &= [NE| 2 &3
a) Junge
21 | Ménn- | 3 Mon. | 730-835 | 4 Mon. | 70 ]0,15-0,35 ]18,0 Getotet
chen g g g
22 | Méann-~ | 3 Mon. | 7101500 j41/2 Mon.| %6 |0,15-0,75 21,6 Getotet
chen
23 | Minn- | 3 Mon. { 600-1470] 5 Mon. | 80 |0,15-0,45 [18,0 Getotet
chen
24 | Minn- | 3 Mon. | 740-13701 5 Mon. | 80 }0,15-0,75 [19,6 Getotet
chen
25 | Weib- | 3 Mon. | 935-1800 ] 5 Mon. | 90 | 0,15-0,45|24,5 Getotet
chen 3Wochen
b) Ausgewach-
26 | Weib- | Ausge- |1850-1920 | 9 Tage 9 ]0,15-0,25 | 1,65} 5 Minuten nach d
| chen | wachs. Injektion
27 | Weib- | Ausge- | 1620-1570 |12 Tage| 11 |0,15-0,25] 2,1 | b Minuten nach d
chen | wachs. Injektion
28 | Weib- | Ausge- | 2110-1900 |2Wochen] 13 |0,15-0,25] 2,66] 5 Minuten nach d
chen | wachs. Injektion
29 | Weib- | Ausge- | 1900-1750 | 19 Tage| 16 |0,15-0,25 | 3,4 |1/, Stunde nach de
chen | wachs. Injektion
30 | Weibeh. | Ausge- |2250-2310] 1 Mon. | 21 }0,09-0,25} 4,17 Getotet
frz.Rasse| wachs.
31 | Minn- | Ausge- | 1830-1900 | 1 Mon. { 22 |0,09-0,251 4,26 Getitet
chen | wachs. '
32 | Mann- | Awvsge- | 2410-2450 | 2 Mon. | 40 }0,15-0,3 J10,29] Einige Stunden 1
chen | wachs. 1 Woche der Injektion
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allmihlich steigender Dosen Adrenalin.

Verinderungen in den Gefaflen

makroskopische

mikroskopische

Bemerkungen

Kaninchen.

Verdiinnung der Aorten-
wand

Aneurysmatische Ausbuch-
tungen der Aorta; ihre
Oberfliche ist mit Pla-
ques bedeckt, stellenw.
in eine knocherne Réhre
verwandelt

‘Keine

Unnachgiebigkeit und Ver-
diinnung der Aortenwd.
Keine

sene Kaninchen.

Erweiterung des ILumens
und Verdiinnung der
Aortenwinde

Keine

Keine

Keine

Plaques in dem aufsteig.
Aortenbogen

Die innere Oberfliche der
Aorta ist umeben, er-
innert an eine erhabene
Geographiekarte

Erweiterung des Lumens
der Aorta, Verdimnung
der Wand, sklerotische
Plaques im aufsteigen-
den Aortenbogen

Nekrose der Muskelelemente. Verdnde-
rung der elastischen Fasern
Verkalkung der Media. Verdickung der

Intima

Verdickung der Intima
Nekrose der Muskelelemente der Media

Diffuse Wucherung des Bindegewebes
in der Aorta

Nekrose der Muskelelemente in den
mittleren Gefifien

Nekrose der Muskelelemente in der
Media der Aorta

Verdickung der Intima der Aorta. Un-
bedeutende nekrotische Herde in der
Media derselben

Unbedeutende Nekrose der Muskelele-
mente und Ablagerung hyalinartiger
Massen in der Media aortae

Verkalkung der Media aortae

Wucherung des sklerotischen Gewebes
in der Aorta

Verdickung der Intima. Nekrotische
Herde in der Aorta und den mittleren
Gefifien
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- -
+ . w o SD:-‘
'§ Gemché: S é g E | Jedes- 5%
N = | Awer |YOrmd [ 8 ) E 2 agige |E 2 der Tod
2 nach der| 2 & |5 % = v
& o s 8 2] Dosis 8
o} Injektion | A& [N 5 gz
. D
33 | Weib- | Ausge- | 2410-2080 | 6 Mon. | 100 |0,15-0,75 [33.21] Einige Stunden n.
chen | wachs. g g g | der Injektion

34

Mann- | Ausge- | 1665-1950 | 6 Mon. | 100 | 0,15-0,75 [33,21 Getotet
chen | wachs.

auBerdem eine Erweiterung ihres Lumens (Nr. 6), Bildung des
Aneurysma dissecans (Nr. 7) und Entstehung verstreuter Plagues
an der inneren Oberfliche des aufsteigenden Aortenbogens (Nr. 9).
Letztere waren von der Grofe eines Stecknadelkopfes, leicht er-
haben, in der Mitte etwas eingedriickt, von gelblich-weiBer Farbe
und, harter Kongistenz.

Was die mikroskopischen Verinderungen in den GefdBen
anbetrifft, so fanden wir sie in gréflerem oder geringerem Grade
bei allen Féllen. Nicht selten wurden sie ganz zufallig entdeckt,
so daB aus einer ganzen Serie zahlreicher Schnitte die betreffenden
Veranderungen bloB bei einigen gefunden wurden. In den ersten
Stadien duBern sich die Verinderungen in verschiedenem Grade,
wie: Verschwinden der Muskelzellen der Media aortae, bisweilen
auch der mittleren Gefafle, von welchen ich gewthnlich die a. a.
Carotis, femoralis und mesenterica untersucht habe; die Kerne der
Muskelzellen liegen ungeordnet, statt zirkulirver haben sie haufig
diametrale Richtung, d. h. gleich als wiren sie um 90 © umgedreht;
einige von ihmen scheinen stark angeschwollen, andere im Gegenteil
zusammengeschrumpft mit homogenem Aussehen, farben sich stark
mit Kernfarbe (Pyknose). In einigen Fallen besteht der Kern aus
einzelnen Klumpen, welche sich ebenso intensiv mit -Kernfarbe
férben.

An einigen Stellen, auf mehr oder weniger groem Umkreise,
waren keine Zellen zu sehen: die zellenlosen Stellen befinden sich
in der Mehrzahl der Fille in der Mitte der Dicke der Media, seltener
in den inneren Schichten derselben und nehmen ausnahmsweise
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Veranderungen in den Gefifien

Bemerkungen
makroskopische mikroskopische
Keine Nekrose der Zellenelemente in der Media.] Wahrend d. Ver-

Veréinderungen der elastischen Fasern | suchs 3 Aborte.

mittleren Grades Der Tod trat am
Tage d. 8. Abor-
tes ein

Unnachgiebigkeit der | Stark ausgepréigte Nekrose der Muskel- ,
Aortenwand elemente in der Aorta und den mitt-
leren GefdBen

die ganze Masse ein, mehr oder weniger auch die Umgebung des
GefaBes ergreifend (Nr. 1 2, 3 und besonders deutlich in Nr. 6);
sie bestehen aushalb durchsichtigen, kernigen, schwach farbbaren
Massen. Die mikrochemische Reaktion auf Kalk mit salpeter-
saurem Silberoxyd gibt negative Resultate!). Die "zwischen
den Muskeln liegenden Schichten erscheinen infolge des Ver-
schwindens der Muskelfasern naher aneinander gerfickt, be-
stehen aus einer unbedeutenden Anzahl Bindegewebsféserchen und
elastischen Fasern; letztere erscheinen gestreckt und diinn, ibr
faseriges Aussehen haben sie verloren. In spiteren Stadien der
Entwicklung begegnet man Wucherungen des Bindegewebes in Form
von Streifen (Nr. 8) und Flecken, welche entsprechend den sklero-
tischen Plaques (Nr. 9) in den inneren Schichten der Aortenwand
liegen. Hier bestehen Herde, welche bis in die Tiefe der Media
hineingedrungen sind, aus sklerotischem Bindegewebe und Zellen
mif ovalen und runden oder in die Lénge gezogenen, homogenen,
sich intensiv firbenden (pyknotischen) Kernen; letztere be-
finden sich im Zentrum des Herdes, erstere (mit ovalen und
runden Kernen) an der Peripherie desselben. Elastische Fasern
waren in den Herden fast gar nicht bemerkbar, und wenn man ihnen
auch begegnet, so findet man sie als vereinzelte, gerade, unter-
brochene feine Faserchen.

Was den Zustand der elastischen Fasern im allgemeinen be-
trifft, so haben wir, aufer denjenigen Verdnderungen, welche wir

1) Kossa, J., Uber die im Organismus kiinstlich erzeugbaren Verkalkungen.
Zieglers Beitrige Bd. 29, 1901.
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Tabelle Nr. 3. Versuche mit Unterbrechung
S o
= . i @w m o =] a0
E Sjrwfrﬁ; S L %D = %’ 2 % Jedes- | & g
Nr| = Alter 5851 5 2 | = £ | malige | £5]der Tod
% nach dem| =5 8| 5 & | S35 bl =
3 g | 58 [E-%] Dosis {g
© Versuch | & = | aF = )
]
35| Ménn- | Ausge- | 1540-1770 | 1 Mon. | 2 Mon. | 80 §0,09-0,25 | 6,18] Getiitet
chen | wachs. g 3 Woch. g g
36| Weib- | Ausge- | 1180-1300 | 15 Mon. | 4 Mon. | 33 |0,09-0,25 ] 6,9 | Getotet
chen | wachs.
37| Weib- | Jung |1110-1550 | 2 Mon. | 4 Mon. | 28 |0,09-0,45 | 7,68] Getotet
chen 3 Wochen
38) Ménn- | Ausge- | 2830-2970 ) 2 Mon- | 4 Mon. | 36 10,09-0,45 | 8,8 | Getitet
chen | wachs. 3Wochen
89| Weib. | Ausge- | 3000-3450 | 3 Mon. | 4 Mon. | 30 |0,09-0,25] 6,2 | Getitet
franz. | wachs, 3 Wochen
Rasse
Tabelle Nr. 4. Versuche mit Adrenalininjectionen:
% Gewmh; 5 § Jedes- 572
ﬁ Alter n;g{l l(lirelzm Daner des 2 3 malige 5%’ der Tod
Nr. z} " | Versueh |Versuchesj < 8 Dosis §<
© g NF g |E%
40 Weib- Ausge- 1240-1570 1 Mon. 27 0,25-0,45 | 5,82 Getotet
chen wachs. 3Wochen
41 ] Msinn- Jung 760-1260 | 3 Mon. 30 0,3-0,6 [16,75| Getotet
chen | 21/2 Mon. ’
421 Weib- Ausge- | 1520-16560 | 1 Mon. 17 10,25-0,35 | 5,44 | Getotet
chen wachs. 13 Tage
43| Minn- Ausge- | 1800-1950 | 1 Mon. 21 | 0,25-0,45 | 6,0 | Getitet
chen wachs. 2l/2Weh.
44 Weib- Jung 1140-1420 | 21/2 Weh. 10 0,25 2,4 | Getotet
chen
45 | Minn- Ausge- 1460-1820 1 Mon. 17 0,25-0,35 | 4,441 Getotet
chen wachs. 1 Woche
46 ‘Weib- Jong 1200-1870 1 Mon. 21 | 0,25-0,96.1 6,42 Getotet
chen 3Wochen
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der Injektion einige Zeit vor dem Tode.

Verinderungen in den GefdBen

Bemerkungen
makroskopische mikroskopische

Keine Nekrose der Muskelelemente in der

Media aortae. Veranderung der

elastischen Fasern
Keine Wucherung des Bindegewebes in der

Aorta
Keine Wucherung des Bindegewebes in der

Sackartiges Aneurysma d.
Lungenaorta

Aneurysmatische Ausbuch-
tung der Wand des
Aortenbogens

Media der Aorta

Nekrose der Muskelelemente. Kalkab-
lagerung in der Media aortae

Herdartige und diffuse Wucherung des
Bindegewebes in der Aorta. Kalkab-
lagerung in der Media derselben

subcutane, in die serdsen Hohlen (Pleura und Peritoneum).

Verdnderungen in den GefdBen

Eingespritat
makroskopische mikroskopische
Keine Keine Subeutan
Keine Keine Subcutan
Keine Keine In die Hohle der

Aneurysmatische Ausbuch-
tung der Lungen-Aorta,
unebene Oberfléiche ders.

Keine

Keine

Keine

Verdickung der Intima. Kalkablagerung
in der Media

Keine
Keine

Keine

Pleura (2 maze-
rierte Foten in d.
Hohle d. Uterus)

In die Héhle der

Pleura

In die Bauch-
hiohle

In die Bauch-
hohle

In die Bauch-

hohle
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in den nekrotischen Herden entdeckten, in Féllen fortgesetzter
Frfahrung (Nr. 6, 7 und 9) folgendes gefunden: in den dem Lumen
der GefaBle naheliegenden Schichten firben sie sich schlechter, die
meisten bestehen aus einzelnen Kornchen (Zustand kornigen Zer-
falls); in einigen Fillen bilden sich Fasern und Risse von mehr
oder weniger grofer Ausdehnung. Die tiefer liegenden Fasern
zeigen keinerlel Verdnderungen.

Die Verdnderungen in der Intima beschrinken sich in dieser
Unterabteilung auf ein einziges Exemplar (Nr. 6). Wie oben, so
bemerkten wir, daB es sich in diesem Falle um eine besonders
deutlich ausgepragte Nekrose der Muskelelemente der Media han-
delte. Entsprechend den am meisten veranderten Stellen der Media
weist die Intima Verdickungen auf, bestehend aus bis zu vier oder
fiinf Rethen zusammengewachsener Zellen; in normalen Gefafen
sieht man hier nur eine Reihe endothelialer Zellen (epitheliale Rohre)
welehe unmittelbar aunf der innern elastischen Lamelle liegen.
Welchen Ursprungs die wuchernden Zellen sind, ist sechwer zu ent-
scheiden, aber in Anbetracht dessen, daf sie kleine runde Kerne
haben, welche sich wie endotheliale Zellen intensiv mit Himat-
oxilin férben, so mub man daraus schiieBen, dafl sie aus endo-
thelialen Zellen entstanden sind. Zwischen den Zellen fand sich
eine groBe Menge zwischenzelliger Bestandteile, unter welchen man
bei starker VergroBerung (Olimmersion objet. ) die feinsten
Fiserchen elastischen Gewebes sehen konnte; ein Zusammen-
hang derselben mit der innern elastischen GefdBhaut ergab sich
nirgends.

Letztere zeigt in ihrer Verdickung dieselben Verédnderungen
wie: kornigen Zerfall der elastischen Fasern, von denen wir schon
oben gesprochen haben. An der Adventitia werden keine Ver-
inderungen beobachtet.

Diese Veréinderungen in der Aorta an der Stelle des sich bilden-
den Aneurysma dissecans bestehen in folgendem: die Intima und
Media sind in querer Richtung zerrissen dicht bis zur Adventitia,
an deren Grenze ist eine zirkulire Abblitterung der Media be-
merkbar; die Enden der zerrissenen Gefahaut bestehen aus emem
nur wenige zellige Elemente enthaltenden Gewebe, die elastischen
Fasern sind hier verdiinnt, haben ihre Kriuselung verloren, die
Mehrzahl befindet sich im Zustande kornigen Zerfalls. Is ist deut-
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lich zu sehen, dafl der Ri} an der Stelle besonders deutlich aus-
gepragter Nekrose der Muskelelemente und eigentiimlicher Ver-
dnderung der elastischen Fasern stattgefunden hat, folglich da,
wo die diinne Aortenwand infolge Verlustes ihrer Elastizitit dem
durch Adrenalin stark erhohten Blutdruck den geringsten Wider-
stand entgegenzusetzen imstande war. Folglich sind die GefaB-
verdinderungen in dieser Unterabteilung der Experimente ver-
haltnisméiBig unbedeutende und dokumentieren sich als Nekrose
der Muskelelemente der Media, Wucherung des Bindegewebes, Ver-
dickung der Intima und endlich als kérniger Zerfall der elastischen
Fasern.

Was die Verdnderungen in den Organen anbetrifft, so lassen
sie sich in folgendem zusammenfassen: die rechte Herzkammer ist
gewthnlich so stark vergroBert und mit Blut angefiillt, daf sie
die linke verengte Herzkammer zur Hélfte bedeckt. Letztere be-
findet sich baufic im Zustande so volliger Kontraktion, daf in
einigen Fillen ihr Lumen das Aussehen eines Spaltes hat.

Das schnell zunehmende Steigen des Blutdruckes, die be-
schleunigte Herztitigkeit als Folgen der Adrenalininjektionen, die
eingetretene Unnachgiebigkeit der GefaBwénde infolge Affektion
der Media der grofien und mittleren GefdBe und vielleicht noch
irgendwelche uns unbekannte Momente von Stérung des Blut-
kreislaufes haben bisweilen Herzhypertrophie zur Folge. Sehon
eine Unnachgiebigkeit der Arterien infolge Erkrankung der Media
bleibt nicht ohne Einflu auf den Herzmuskel, was die Hypertrophie
anbetrifft (Krehl). Die mikroskopische Untersuchung des
vergroferten Herzens ergibt Verdickung des Perikardiums infolge
von Wucherungen des Bindegewebes in demselben, mit einer groBen
Menge von Fibroblasten, Erweiterung der Gefdfle, Bildung von
Extravasaten und endlich diffuse Wucherung des Bindegewebes
im Muskel desselben.

Die Lungen fanden wir in allen Féllen sehr umfangreich mit einer
grofieren oder kleineren Menge punktartiger Blutungen unter der
Pleura und im Lungengewebe, dessen Schnittfliche gewohnlich
ein marmorartiges, graurotes Aussehen hat und von dessen Ober-
- flache eine reichliche Menge farbloser, schaumiger Fliissigkeit flieBt.
Lungenddem #uBerte sich wm so seltener, je schneller nach der
Injektion der Tod eintrat. Bei mikroskopischer Untersuchung
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erscheinen die Alveolen von kornigen, weiflichen Massen erfiillt,
untermischt von groBerer oder geringerer Menge von Zellen, be-
stehend aus sich abblitterndem Epithel und Leukocyten; die
alveoldiren Scheidewiinde sind verdickt, ihre Gefiile erweitert;
haufig begegnet man Extravasaten; die Wénde der groBen Gefafie
befinden sich im Zustande der Kontraktion, so daff ihr Lumen kaum
sichtbar ist.

In der Leber wurden auBer der Hyperéimie, die wir fast immer
fanden, in einem Falle (Nr.5) zahlreiche Herde heller Flecken
von verschiedener Grofe bemerkt, aus nekrotisechen Zellen bestehend,
aus deren Protoplasma nur eine Filarmasse zuriickblieb; die Kerne
befanden sich im Zustande der Pyknose.

In den Nebennieren wurde. gewthnlich eine Erweiterung der
Kapillaren mit Extravasatenbildung in der Rindenschicht gefunden.

Die zweite Unterabteilung bilden 11 ausgewachsene Tiere:
5 Minnchen und 6 Weibchen, unter ihnen eines franzisischer Rasse,
Gewicht von 1470 bis 2735 g. Die Dauer der Experimente
schwankte zwischen 2 Tagen und 3 Monaten 3 Wochen; Zahl der
Einspritzungen von 2 bis 70, und endlich die Gesamtmenge des
eingespritzten Adrenalins von 0,21 bis 10,5 g 19/, Losung. Alle
Tiere dieser Unterabteilung starben ebenso wie diejenigen der
ersten im Verlaufe der ersten Minuten oder einiger Stunden nach
der Injektion.

Die Sektion der Tiere, welche nach mehrmaligen Injektionen
starben, ergab keinerlei den plotzlichen Tod erklédrende Versnder-
ungen, so daf wir auBer all jenen Erscheinungen, die wir gewdhnlich
an Tieren beobachtet haben, welche nach den ersten Einspritzungen
starben, wie z. B. Lungenddem, Erweiterung und Blutiiberfillung
der rechten Herzkammer, die ad maximum verkleinerte linke Herz-
kammer, nichts Besonderes fanden. Einzigartig in dieser Beziehung
ist ein Fall (Nr. 19) mit Aneurysma und Ruptur der Aortenwand,
wo es deutlich zu sehen war, daB der Tod dureh hochgradige Blut-
armut eintrat.

In dieser Unterabteilung ist auch eine Abnahme des Gewichtes
bei denjenigen Tieren bemerkbar, welche in den ersten Tagen der
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Experimente (Nr.10 und 11) starben. Eine besonders deutliche
Abnahme des Gewichtes erfolgte beim Kaninchen Nr. 13, bei
welchem dasselbe um 630 g fiel (Anfangsgewicht 2030 g, am Schluf
der Versuche nach 9 Tagen 1400 g). Bei den andern Tieren, welche
eine mehr oder weniger groBe Zahl von Einspritzungen erhalten
hatten, wurde eine Gewichtszunahme konstatiert.

Was die makroskopischen Verinderungen in den Gefaflen an-
betrifft, so erscheinen sie wie in der ersten Unterabteilung bei einer
verhiltnisméiBig kleinen Menge von Tieren und ergeben sich als
Erweiterung des Lumens der grofen GefdBe, bisweilen als Unnach-
giebigkeit ihrer Wénde, Erscheinung von Plaques an der innern
Oberfliche des aufsteigenden Aortenbogens (Nr.11), als Bildung
eines sackformigen Aneurysma von der GroBe einer Kaffeebohne
in der Aorta thoracica (Nr.13) und endlich als Bildung eines
Aneurysma dissecans und als Rif} in der Aortenwand (Nr. 19). Die
sklerotischen Plaques, gewdhulich von der GroBe eines Hirsekorns,
heben sich leicht von der Oberfliche ab und haben im Zentrum
eine Vertiefung von weifilichgelber Farbe.

Folglich ergibt die mikroskopische Untersuchung der Gefife
hier ein sehr verschiedenartiges Bild der Verdnderungen.

Hier muB beachtet werden, daf die quantitativen und quali-
tativen Verdnderungen in den GefdBen weder der Dauer der Ver-
suche noch der Menge des eingespritzten Adrenalins entsprechen.
So beobachteten wir die allerdeutlichsten Veréinderungen nach
einer Woche und 9 Tagen bei gewohnlicher Menge des eingespritzten
Adrenalins: 0,57 und 1,35 g, wihrend in andern Fillen die Ex-
perimente fast 4 Monate dauerten, die Menge des eingespritzten
Adrenalins betrug bis 10,5 g, aber verhéltnismiBig fanden sich nur
unbedeutende Verdnderungen in den GefiBen. :

Schon 2 Tage nach Beginn der Versuche begegnet man in
der Media der Aorta kleinen nekrotischen Herden gleich Flecken,
welche gewthnlich in der Mitte der GeféBwand liegen und aus
halb durchsichtiger, korniger, weiBllicher Masse bestehen; bisweilen
finden sich anch Muskelzellen mit verkleinerten, homogenen, sich
intensiv firbenden Kernen. Solche Verinderungen in der Aorta
wurden in groferem oder geringerem Grade in fast allen Fallen
beobachtet. Ofters hatten die nekrotischen Stellen das Aussehen
von Streifen, die sich in der Mitte der Media befanden oder in den



504

innern Schichten derselben, einen mehr oder weniger groBen Teil
der Umgebung des GefiaBes umfassend. ,

Zu den Erscheinungen der Nekrose gesellen sich alsbald andere
Verdnderungen, aus demen sich die Mannigfaltickeit des mikro-
skopischen Bildes ergibt, wodurch sich diese Unterabteilung unter-
scheidet. So fanden wir eine Woche nach Beginn ungerer Unter-
suchungen (Nr. 11) in den sklerotischen Plaques, welche sich an der
innern Oberfliche der Wandung befinden, Streifen, die aus kernigen
Massen bestehen, aus welchen ein grofer Teil Reaktion auf Kalk
ergibt. Um diese Massen herum ist eine Anhiufung von Zellen
bemerkbar mit ovalen und langgestreckten, spindelformigen Ker-
nen — Hibroblasten; leukoeytenartige Zellen haben wir hier gar
nicht bemerkt. Bisweilen liegen die Zellen so nahe aneinander,
dab sich Hiufchen von ilinen bilden, die an Riesenzellen erinnern.

Dort, wo in den nekrotischen Stellen keine Kalkablagerung
stattfindet, bemerkten wir in spatern Stadien der Entwicklung
des Prozesses Wucherungen des Bindegewebes, vorzugsweise aus
Fasern und einer sehr geringen Menge von Zellen bestehend. Ein
eigentiimliches Bild bietet in den Experimenten Nr. 13 die Arteria
carotis (Fig. 6 Taf. XIIT). Hier finden sich gleich unter der Mem-
brana elastica interna oder in der Dicke der Media Kugelmassen,
welche in ungefirbten Schnitten durchsichtig wie Glas sind, rosa-
orangefarbig auf den mit Fuchsin gefarbten Schnitten; Metachro-
masie mit Methyl und Gentianviolett ergeben sie nicht, mit Hamat-
oxylin lassen sie sich nicht firben. Die chemische Natur dieser
Ablagerungen mit Ausnahme der negativen Reaktion auf Amyloid
konnten wir nicht feststellen, und ihrer optischen Fahigkeiten
wegen nennen wir es einen hyalinihnlichen Stoff. Kinen #hnlichen
Stoff sahen wir einmal in der subendothelialen Haut der Intima in
Gestalt kleiner, homogener, unregelm#Biger Klumpen (Nr. 11).

Die elastischen Fasern sind groBtenteils wenig verandert, in
den nekrotischen Herden scheinen sie gestreckt, ihre Krauselung
18t kaum zu bemerken. Ihre groBten Veriinderungen finden sich
im Experiment Nr. 19, in demselben, aus welchem das Aneurysma
dissecans hervorging; die meisten befinden sich im Zustande kérni-
gen Zerfalles, einige sind verdiiunt bis zu kaum sichtbaren, nur
schwach die spezifische Farbung annehmenden Fiden; andererseits
begegnet man kurzen, dicken, sich intensiv mit Orcein farbenden
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Fasern. Die Membrana elastica interna ist stellenweise unsichtbar,
als wenn ein Stiick von ihr ausgeschnitten wére (Fig. 4 Taf. XIIT).
Wahrscheinlich verdankt das Aneurysma dissecans solch einem Zu-
stande des elastischen Gewebes seine Entstehung. Der Zustand der
GefédlBlgewebe ist an der Stelle, wo sich der Riff der Wand gebildet
hatte, ganz analog demjenigen, welcher in der ersten Unterabteilung
der Versuche beim Aneurysma dissecans beschrieben wurde.

Der Zustand der GefaBwand beim sackartigen Aneurysma
(N1.13) zeigt sich in folgender Erscheinung (Fig 2 Taf. XIII}:
die Media besteht auf der ganzen Strecke ihrer Ausbuchfung aus
kornigen Massen, die sich in den dekalzinierten Praparaten schwach
bléulichlila farben, auf nicht dekalzinierten ergeben die kornigen
Massen Kalkreaktion. Unter den kornigen Massen finden sich nur
hin und wieder Haufchen, Uberreste von Kernen. Ein besonders
interessantes Bild bieten hier die elastischen Fasern: vor ihrem Ein-
tritt in die aneurysmatische Ausbuchtung werden sie scheinbar
dicker, stérker gekriimmt, ihre Kriuselung scheint bedeutend
grofer, im Aneurysma strecken sie sich plotzlich, werden diinner,
als wiren sie sorgfiltig mit einem Kamm gekdimmt (Fig. 2 Taf, XTIIT).

Die Verdnderungen in der Intima wurden an wiederholten
Fillen beobachtet. Am hiufigsten zeigten sie sich in folgender
Weise: das Endothel erscheint angeschwollen, weit weggezogen
von der Membrana elastica interna, auf welcher es in normalem
Zustande unmittelbar liegt; auf diese Weise bildet sich ein Raum
zwischen dem aufgelagerten Endothel und der Membrana elastica
interna, in welcher ein diinnes Netzchen sichtbar wird mit kleinen,
zwischen den Schlingen desselben sich befindenden Zellen, mit
ovalen und rundlichen Kernen. In einigen Fallen (Fig. 7 Taf. XIII)
wurde eine wirkliche Verdickung der Intima beobachtet auf Kosten
der Proliferation der Zellen, die dem Charakter nach dem Endothel
am néchsten stehen: die Mehrzahl derselben mit rundlichem Kern
farben sich mehr oder weniger intensiv mit Himatoxylin. Zwischen
den Zellen sieht man diinne Netze von elastischen Fasern.

Die Verinderungen in der Adventitia bestehen in Erweiterung
der Vasa vasorum, die bisweilen zerreiBen und Extravasate
bilden.

Tolglich ergeben die mikroskopischen Verinderungen in den
GefaBen dieser Unterabteilung die Nekrose der Muskelelemente
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der Media, Kalkablagerung in derselben, diffuse und herdartige
Entwicklung - des Bindegewebes, Veréinderung der elastischen
Fasern, die sich auf der Héhe des Prozesses in Verschmelzung
und kérnigem Zerfall, in Schwellung des Endothels und Verdickung
der Intima &uBert. Besonders deutliche Verinderungen fanden
sich bei Kaninchen Nr. 11 und 13, abgesehen davon, daf die Ver-
suchsdauer zu kurz war (7 und 9 Tage). Die Untersuchungsresultate
des ersten Kaninchens bestétigen die Annahme von Pick und
Bonnamour, dal der Grad der Verinderung in den Gefiflen
mit dem Gewicht der Tiere in Zusammenhang steht -— je hoher
dasselbe ist, desto bedeutender sind die Verdinderungen. Dieses
Kaninchen wog 2365 g, was fiir ein Kaninchen russischer Rasse
eine bedeutende Grofe darstellt.

Der zweite Versuch bestitigt die Meinung derjenigen Autoren,
welche die chronmischen und zehrenden Krankheiten als giinstige
Momente fiir die Entwicklung des arteriosklerotischen Prozesses
bezeichnen. In diesem Falle hatte das Tier eine schnell wachsende
Geschwulst in der Gegend der Bauchhghle, welche nach histologi-
scher Untersuchung dem spindelzelligen Sarkom mnahesteht und
welches den Organismus schnell zerstirte.

Was die Versinderungen in den Organen anbetrifft, so bestanden
sie in Hypertrophie des Herzens, besonders deutlich ausgeprigt
bei den Kaninchen Nr.16 und 18, Lungenddem, punktartigem
Blutergu$ ins Gehirn und Bildung nekrotischer Herde in der Leber
und in den Nieren (Nr.14). Die mikroskopische Untersuchung
des hypertrophischen Herzens ergab gewthnliche diffuse Wuche-
rungen des Bindegewebes m Muskel desselben; in einem Fall
(Nr. 16) wurde Umwandlung der Muskelfasern in homogene Masse
beobachtet, ihre Streifen waren stellenweise nicht bemerkbar, sie
farbten sich braunlich, die Kerne waren verkleinert und aus ovalen
bildeten sich ausgestreckte; sie firbten sich intensiv, stellenweise
waren Risse in den Fasern in querer Richtung entstanden (Frag-
mentatio eordis).

Pearce, welcher die Verinderung des Herzmuskels durch
EinfluB von Adrenalin, die herdartige und diffuse Entwicklung
des Bindegewebes in demselben und verschiedene Entartungen
bis einschlieBlich zur Nekrose beobachtet hat, erklirt sie einerseits
durch verstirkte Herztitigkeit infolge erhohten Blutdruckes,
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anderseits durch Stérung der Ernéhrung des Muskels infolge
Erkrankung der Arteria coronaria.

Im nekrotischen Herde der Nieren erscheinen die Harnkanil-
chen angefiillt von halb durchsichtigen, kérnigen Massen ohne
jedes Anzeichen von zelligen Elementen; die Glomeruli bilden mit
Blut angefiillte Knéuel.

Von solchen herdartigen Nekrosen in den Nieren spricht Bi-
laud, welcher hier noch anflerdem Kalkablagerungen fand; in
meinem Fall ergaben alle Kalkreaktionen in den nekrotischen
Herden negative Resultate.

Die punktformigen Blutungen im Gehirn erscheinen bei mikro-
skopiseher Untersuchung zusammengesetzt ans braunen, kornigen
Massen, um welche eine Anhiufung von Zellen sichtbar wird, an-
gefilllt mit braunem Pigment, das Reaktion auf Hamosiderin gibt.

Die Veranderungen in den Nebennieren ergeben eine Erweite-
rung der GefdBe und Bildung von Extravasaten in ihrer Rinden-
schicht.,

Die gegebenen Untersuchungen der ersten und zweiten Unter-
abteilung unserer Versuche zusammenfassend, kommen wir zu dem
SchluB, daB die Gefiafe der jungen Tiere einen bedeutend groBern
Widerstand gegen die Wirkung des Adrenalin aufweisen; bei recht
lange dauernden Versuchen fanden wir verhiltnismiBig unbedeu-
tende Verinderungen in denselben; je alter das Tier, desto weniger
widerstandsfahig ist es der Wirkung des Adrenalin gegeniiber;
die zehrenden Krankheiten begiinstigen die Entwicklung der ex-
perimentalen Arteriosklerose.

II. Gruppe.

Die zweite Gruppe zerfallt ebenso wie die erste in zwei Unter-
abteillungen: die jungen und die ausgewachsenen Tiere, welchen
Adrenalin in stetiger Dosis von 3 bis 25 Tropfen (0,09 bis 0,75 g)
19/, Losung eingespritzt wurde. Die erste Unterabteilung bilden
b junge (dreimonatige) Tiere: 4 Mannchen und 1 Weibchen, deren
Gewicht am Anfang des Versuches kleiner als 1 kg war und zwischen
600 und 935 g schwankte. - Die Menge des eingespritzien Adrenalin
verteilte sich pro dosi auf 0,15 bis 0,75 g, die Gesamtmenge: 18,0
bis 24,5 g. Dauer der Versuche 4 Monate bis 5 Monate 3 Wochen.
Zahl der Injektionen 70 bis 90. Wahrend des Versuches nahmen

Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd. 191. Hit. 3. 34
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alle Tiere an Gewicht zu von 100 bis 865 g. Ein Kaninchen (Nr. 21)
vertrug Adrenalin recht gut; verhaltnism#Big groBe Dosen riefen
keinerlei lebensgefahrliche Erscheinungen in den Atmungsorganen
und im Blutkreislauf hervor, dagegen erreichte die Kréfteabnahme
bei thm ihren hochsten Grad; zur selben Zeit, wo seine Gefahrten
unter ganz analogen Bedingungen des Versuches ihr Gewicht
2 bis 24 mal vergroBerten, nahm dieses Kaninchen im Laufe von
4 Monaten im ganzen nur 100 g zu (sein Anfangsgewicht war
730 g), seine Haare fielen aus, im Zellgewebe unter der Haut war
von Fett keine Spur. Alle Tiere dieser Unterabteilung wurden durch
Luftembolie getiotet. — Die makroskopischen Verdnderungen in den
Geféiflen duBerten sich als Verdiinnung der Aortenwand, Unnach-
giebigkeit derselben, aneurysmatische Ausbuchtungen der Aorta
thoracica, Verwandlung derselben stellenweise in eine kndcherne
Rihre, Bildung von Plaques auf der inneren Oberfliche (Nr. 22);
letztere erscheint in diesem Falle uneben, bedeckt mit kleinen gelb-
lich-weiBen Plaques von der Grofe eines Hirsekorns, mit einer Ver-
tiefung in der Mitte. Neben den Plaques finden sich Vertiefungen
der Oberflache mit hervorragenden scharfen Réndern und unebenem
Boden. Wenn man an solchen Stellen das Gefs mit den Fingern
driickt, so hort man ein leichtes Knistern und hat ein Gefiihl zwi-
schen den Fingern wie beim Zusammendriicken einer Gelatine-
kapsel. Die am deutlichsten ausgeprigten mikroskopischen Ver-
dnderungen in den Gefifen fanden wir in dieser Unterabteilung
beim Kaninechen Nr. 22 bei mittlerer Dauer des Versuches (4 Mo-
nate); jedesmalige Dosis 0,15 bis 0,75 g, Gesamtmenge von 21,5 g
Adrenalin und anfinglichem Gewicht des Tieres von 710 g; es
ist klar, daB man durch nichts von allem Angefithrten den hohen
Grad der Verinderung in den Gefiflen erkliren kann, welche die
Autoren gewthnlich mit dem Gewicht des Tieres oder der Ge-
samtmenge des eingespritzten Adrenaling in Zusammenhang
bringen.

Dieser Umstand steht in Widerspruch zu dem SchluB von
Pick und Bonnamour, daf bei Kaninchen mit einem Ge-
wicht von unter 2 kg keine Arteriogklerose erzeugt werden kann.
Nicht nur in dieser Gruppe, sondern bei allen meinen Versuchen
im gegebenen Fall habe ich die allerstirksten Verdnderungen in
den Gefaflen gefunden.
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Gehen wir zu den mikroskopischen Untersuchungen iiber.
Ungeachtet der Dauer einiger Versuche (4 bis 5 Monate) bei groBer
Menge eingespritzten Adrenalins (18 bis 19 g) sind die Verdnder-
ungen in der Media sehr unbedeutend; sie duBern sich in Bildung
kleiner spérlicher Flecken, hin und her zerstreut und bestehend
aus nekrotisierten Muskelelementen in Gestalt von halb durch-
sichtigen, kornigen Massen. Die Mehrzahl der Muskelzellen zeigt
keine sichtbaren Verénderungen, aber auch ein kleiner Teil der-
selben’ist in Unordnung, die Kerne liegen an den allererdenklichsten
Stellen, zirkulér, linglich und quer; viele sind verkleinert, homogen,
farben sich stark (Pyknose), ein Teil befindet sich im Zustand
des Zerfalls in einzelne Klumpen. In andern Fillen (Nr. 22, 23
und 24) fanden wir neben diesem eine bedeutende Menge von
Mitosen in den Muskelzellen zweifellos pathologischen Cha-
rakters. In einigen Fillen (Nr. 25) gesellt sich zu den eben
angefithrten Verdnderungen diffuse Wucherung des faserigen Binde-
gewebes. Kalkablagerung in sehr reichlichem Maf fanden wir
nur in einem Fall (Nr. 22) in Form von Streifen mitten in der
Dicke der Media. Die Streifen haben hier und da briichige Stellen,
wo man Ansammlungen von Zellen mit kleinen, runden oder
ovalen Kernen sieht. Besonders interessant ist, daf man unter
diesen Zellen Riesenzellen finden kann (Fig. b Taf. XIII). Um
die Kalkherde herum sieht man eine Art von Kapsel, die aus Binde-
gewebe besteht. Die elastischen Fasern stellen gewthnliche Ver-
dnderungen” dar: sie sind verdiinnt, stellenweise gestreckt, zer-
fallen in einzelne Kornchen, als wéren sie verschmolzen. Kalk-
ablagerungen in elastischen Fasern haben wir nie gesehen, sie
kommen immer nur zwischen den Fasern vor. Die Intimaver-
dnderungen bestehen in Quellung der subepithelialen Schicht, und
ihrer Verdickung auf Kosten von Zellen, die in mehreren Reihen
wuchern. Die wuchernden Zellen haben kleine runde und ovale
Kerne, die sich sehr intensiv firben. Zwischen diesen Zellen findet
sich wenig vom Bindegewebe und von elastischen Fasern, die in
keinerlel Zusammenhang mit der Membrana elastica interna stehen.

Die Adventitia ist bisweilen sklerosiert. (besteht aus derbem
Bindegewebe, das sehr wenig Zellen enthilt).

Die Vasa vasorum sind nicht veréindert. Was die Versinde-
rungen in den Organen betrifft, so haben wir hiufig Herzhyper-

84*
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trophie gefunden. Bei der mikroskopischen Untersuchung des
Herzmuskels fanden wir viel Bindegewebe, das netzformig ange-
ordnet ist und in dessen Maschen sich atrophische homogene, braune
Muskelzellen mit punktartigem Kern finden. In andern Organen
wie Lungen, Leber, Nieren, Eierstock haben wir auch Bindegewebs-
entwicklungen gesehen.

Besonders interessant war der Befund einer apoplektischen
Zyste von Kaffeebohuengrofe. Die mikrogkopische Untersuchung
dieser Zyste zeigte Anwesenheit von grofen, polygonalen Zellen
mit halbdurchsichtigem Protoplasma und kleinem rundem Kern.
Die Mehrzahl von diesen Zellen enthélt Kérnchen von braunem
Pigment, das auch zwischen den Zellen sichtbar ist. Die Haufen
von Zellen sind umflochten von Netzchen aus Bindegeweben. Die
Winde der Gefafle, die man hier trifft, sind verdick{ und bisweilen
obliteriert. Wahrscheinlich haben wir es hier mit apoplektischen
Herden, welche durch obliterierende Sklerose der Gehirnarterien
hervorgerufen ist, zu tun.

Die zweite Unterabteilung bilden neun ausgewachsene Kanin-
chen: fiinf Weibchen russischer, eins franzosischer Rasse und drei
Minnchen. Das Gewicht dieser Tiere erreichte 1690 bis 2410 g.
Die Menge des eingespritzten Adrenalins pro dosi 0,09 bis 0,75 g
und die Gesamtmenge 1,65 bis 33,21 g 1 9/, Losung. Die Versuche
dauerten von 9 Tagen bis zu 6 Monaten. Sechs Tiere starben im
Laufe der ersten Minuten nach der Injektion oder im Verlauf
einiger Stunden und drei wurden durch Luftembolie getdtet. Der
nur in einem einzigen Fall eingetretene Tod nach sechsmonatigem
Versuche kann wohl in Zusammenhang gebracht werden mit den
starken Blutungen nach dem Abort, welcher infolge der Adrenalin-
injektion eintrat. _

- In den iibrigen Féllen mit plotzlichem Tode nach langdanernden
Versuchen ergab die Sektion nicht mehr diejenigen Veréinderungen,
welche wir gewdhnlich in Fillen plotzlichen Todes nach den ersten
Einspritzungen fanden, d. h. Blutiiberfiillung des Venensystems,
Schlaffheit und Erweiterung der rechten Herzkammer, starke
Verengerung der linken Kammer und Lungenddem.

Die makroskopischen Versinderungen in den Gefifien dieser
Unterabteilung duBern sich in Erweiterung des Lumens der Aorta,



511

Verdiinnung der Wénde und in einigen Fallen Unnachgiebigkeit,
Bildung von Plaques, hauptsichlich am aufsteigenden Teil des
Aortenbogens, duBerlich beurteilt ganz von gleichem Charakter wie
in der Beschreibung der ersten Unterabteilung.

In einem Fall (Nr. 31) war die innere Oberfliche des auf-
steigenden Bogens und der Aorta thoracica bedeckt mit Furchen
und Vertiefungen und auch Erhohungen; infolgedessen erinnerte
sie an eine erhabene Geographiekarte.

Interessant ist es, daB bei zwei Versuchen, welche ein halbes
Jahr dauverten und in welcher Zeit die Tiere (Nr. 33 und 34) je
100 Injektionen bekamen, in einer Menge von 33,21 g, in einem
Fall (Nr. 33) gar keine Verinderungen eintraten, im andern sie
sich nur in Unnachgiebigkeit der Aortenwand duBerten.

Die mikroskopischen Veréinderungen in den Gefifien duflern
sich in der Mehrzahl der Falle in ausgedehnter Nekrose der Muskel-
elemente der Media; mit der Zeit erreicht dieselbe einen so hohen
Grad, wie wir es bisher noch nicht beobachtet hatten. So enthilt
in einem Fall (Nr. 34) die Media in ihrer ganzen Dicke fast gar
keine zelligen Elemente (Fig. 1 Taf. XIII) sie besteht hier aus
kornigen, halbdurchsichtigen Massen, in welchen die Reaktionen
auf Kalk negative Resultate ergeben. Von andersartigen Bestand-
teilen begegnen wir hier einer hyalinartigen Masse (Nr. 29),
welche sich mnach van Gieson gelblich-braun férbt; mit
Hamatoxylin farbt sie sich nicht, Reaktion auf Amyloid gibt
sie nicht. Ein anderer Bestandteil war Kalk, dessen Ablagerung
wir nur in einem Fall kenstatieren konnten (Nr, 30). Ein besonders
interessantes Bild zeigt die Aorta, welche wir dem &dufern Ansehen
ihrer innern Oberfliche nach mit einer erhabenen Geographiekarte
verglichen (Nr. 31). Fast auf der ganzen Umgebung sind die innern
Schichten ihrer Wand in narbiges Gewebe umgewandelt, welches
an manchen Stellen bis zur Dicke der Media durchdringt (Fig, 8
Taf. XIII) nur an einigen Stellen sind die innern Schichten
frei von diesen Furchen; solche Stellen ragen iiber das
Lumen des GefiBes hervor und entsprechen auf dem makrosko-
pischen Priparate den Erhebungen unserer Reliefkarte. Das ge-
furchte Gewebe enthilt eine unbedeutende Menge von Zellen, von
denen einige, gleichsam wie von einer Kapsel umgeben, an
Knorpelzellen erinnern.  Elastische Fasern waren in dem ge-
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furchten Gewebe nicht zu sehen, mit Ausnahme vereinzelter
diinner Abrisse.

Was den Zustand der elastischen Fasern in den Gefdfen der
angefithrten Unterabteilung im allgemeinen anbetrifft, so erreichen
sie die groBten Verinderungen in den Versuchen Nr. 33 und 34;
hier férben sie sich ungleichméafig, haben ihre Kréuselung verloren,
sind stellenweise gleichsam wie mit einem Kamme gekdmmt, sind
auf grofe Entfernungen unterbrochen; viele befinden sich im
Zustand kornigen Zerfalls.

Verdnderungen in der Intima fanden wir in zwei Versuchen
(Nr. 28 und 32); sie duflerten sich in Verdickung derselben infolge
von Wucherung der Zellen mit kleinen runden Kernen; ebenso
wie die Kerne der Endothelzellen firben sie sich mit Hamatoxylin
dunkler braun als die Muskelzellen der Media. TUnter den Ver-
dickungen der Intima liegt gewthnlich die unbeschédigte Membrana
elastica interna.

Unter den wuchernden Zellen begegnet man feinen, binde-
gewebsartigen und elastischen Fasern. Die Adventitia ist in der
Mehrzahl der Félle sklerosiert, selten begegnet man in ihr erweiterten
Vasa vasorum und Hiufchen kleiner, runder Zellen unbekannter
Herkunft.

Irgendwelche Veréinderungen in den Vasa vasorum, welche
wir am héuofigsten an flachen Schmtten untersuchten, haben wir
hier nicht gesehen. : "

Folglich ergeben die mikroskopischen Veranderungen in den
GefaBen dieser Untergruppe folgendes: Verdickung der Intima
hauptsichlich infolge Wucherung des Endothels, starke Nekrose
der Muskelfasern der Media, in ihr Ablagerung hyalinartiger Massen
und Kalk, Wucherung des sklerotischen Gewebes und kornigen
Zerfall der elastischen Fasern.

Die gegebenen Untersuchungen beider Untergruppen zu-
sammenfassend, sehen wir, daB sich hier weder qualitative noch
guantitative Unterschiede bei den Verfinderungen in den Gefiafen
der jungen und der ausgewachsenen Tiere finden.

Die Veréinderungen in den Organen duBerten sich in folgendem:
das Herz ist hypertrophisch; bel mikroskopischer Untersuchung
ergaben sich dieselben Verinderungen, welche wir gewthnlich in
solchen Féllen unserer Experimente fanden und unter denselben
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vor allen Dingen Wucherung des Bindegewebes im Muskel
desselben.

Die Lungen in Fillen plotzlichen Todes stark ddematds, mit
weit verzweigten Extravasaten, mehr oder weniger grofer Menge
von zelligen Elementen und eiweiBhaltigem Transsudat, womit die
Alveolen angefiillt sind; nach lange dauernden Versuchen fanden
wir eine Verdickung der alveoliren Scheidewénde infolge von
Wucherungen im Bindegewebe.

In der Leber beobachteten wir Bindegewebswucherungen um
die zentralen Venen herum und zwischen den Leberzellenbalken.

Die Nebennieren waren in einigen Fallen stark hypertrophiert;
einen besonders deutlichen Fall in dieser Hinsicht haben wir an
Nr. 34, wo beide Nebennieren im Vergleich zur Norm vergroBert
waren. Bei histologischer Untersuchung fanden wir eine Erweiterung
der Gefafie und Extravasate in ihrer Rindenschicht, in einem
Fall (Nr. 31) einen recht grofen nekrotischen Herd.

Die Milz ist gewdhnlich stark verkleinert. Umfangreiche
-Blutergiisse fanden sich in der Schilddriise. In dieser Untergruppe
unsrer Versuche gelang es uns, einen sehr interessanten Einflufl
des Adrenalins auf die Schwangerschaft zu beobachten. In einem
der Falle (N1. 33) trat bei einem gesunden Weibchen am 26. Tage
der Schwangerschaft ein Abort ein (Paarung am ersten Tage des
Versuchs). Alsdann erfolgte fast nach 3 Monaten ein zweiter Abort
— schwer zu sagen, in welchem Stadium der Entwicklung des
Fotus. Nach dem dritten Abort starb das Tier; drei Foten wurden
ausgeschieden, der vierte — mazerierte — fand sich in der Hghle
des Uterus, in welchem sich auch eine reichliche Menge fliissigen
mit Gerinnsel vermischten Blutes befand.

Dieser Fall bestatigt die Meinung von Kiilb s, nach dessen
Beobachtung Adrenalin in abortiver Weise auf die Schwangerschaft
wirkt, und widerspricht der Behauptung von Loebund Githens,
welche einen Einfluf des Adrenaling auf die Schwangerschaft in
Abrede stellen. Auf diese Frage werden wir noch in der letzten
Gruppe unserer Versuche zuriickkommen.

Dritte Gruppe.

Die dritte Gruppe der Versuche wurde von uns zusammen-
gestellt, um den Heilungsprozef der sklerotischen GefaBe zu ver-



514

folgen. Mit diesem Ziel nach mehr oder weniger zahlreichen Adre-
nalininjektionen, geniigend nach unsrer Voraussetzung, um Arterio-
sklerose in den Gefafien zu erzeugen, liefen wir die Tiere in Ruhe
und toteten sie in verschiedenen Zeitrdumen nach Einstellung der
Injektionen.

In dieser Gruppe waren fiinf Tiere: drel ausgewachsene und
zwel junge zwischen 1110 bis 3000 g. Zahl der Injektionen: 28
bis 36. Menge des Adrenalin pro dosi: 0,09 bis 0,456 g; Gesamt-
menge: 6,2 bis 8,8 ¢ 19/, Losung. Die Tiere wurden 1 bis 3 Monate
nach Einstellung der Injektionen getotet. Dauer der Versuche
2 Monate 3 Wochen bis 4 Monate 3 Wochen. .

Makroskopische Veridnderungen in den GefaBen fanden sich
nur in zwei Fillen (Nr. 88 und 39) und bestanden in Bildung aneu-
rysmatischer Ausbuchtungen an der Wand der Aorta thoraciea,
von der GroBe einer Erbse oder einer Kaffeebohne; beim Druck
hort man ein Knistern wie von Pergamentpapier; an der innern
Oberfliche hatten sie hervorragende scharfe Rinder und einen
unebenen Boden.

Die mikroskopischen Verdnderungen &uBerten sich in Nekrose
der Muskelelemente der Aortenmedia in Gestalt von kieinen Flecken,
bestehend aus kirnigen Massen und diffuser Wucherung des Binde-
gewebes in derselben in Gestalt von Streifen, welche einen mehr
oder weniger groBen Teil der Umgebung des GefaBes einnehmen.
Bei aneurysmatischen Ausbuchtungen ist die Wand stark ver-
diinnt; die Media besteht vorzugsweise aus nekrotischen kdrnigen
Massen, unter welchen die meisten mit Kalk imprégniert sind.
Um die kalkhaltigen Massen herum liegen zellige Anhiufungen,
zwischen welchen sich héufig Riesenzellen mit zahlreichen (30 bis
40) Kernen finden. Letztere trifft man auch im Innern der Kalk-
herde, umgeben von hellen Zonen, als wire der Kalk zur Auf-
Iosung gebracht. In andern Fallen sind die kalkigen Massen um-
geben von Bindegewebe mit wenig zelligen Elementen.

Die elastischen Fasern zeigen solche Verdnderungen, die wir
gewohnlich in den beiden ersten Gruppen beobachtet haben; sie
sind verdiinnt, stellenweéise auf eine weite Strecke unterbrochen,
viele von ihnen befinden sich im Zustand kérnigen Zerfalls; in den
kalkigen Herden sind sie nicht zu sehen. Die Verinderungen der
Intima #ufern sich nur im stellenweisen Schwellen des Endothels.
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In der Adventitia zeigen sich die unbedeutenden Veréinderungen
darin, daf sie hauptsichlich aus faserigem Bindegewebe mit sehr
unbedeutender Menge zelliger Elemente bestehen. Veranderungen
in den Vasa vasorum, die wir an flachen Schnitten beobachteten,
haben wir niemals gefunden. Die Veranderungen in den Organen
dubern sich in der Mehrzahl der Félle in starker Hypertrophie des
Herzens, welche bei mikroskopischer Untersuchung irgendwelcher
Verdnderungen, auBer diffuser Wucherung des Bindegewebes im
Muskel, nicht zu finden war.

In der Leber fanden wir auch Wucherung des Bindegewebes
(beim Durchschneiden hort man bisweilen ein Knistern). Die
‘Wucherung des Gewebes ist sichtbar um die zentralen Venen und
zwischen den Balken der Leberzellen.

In den Nieren fanden sich in einem Fall (Nr. 36) zahlreiche
Hyalinzylinder.

In den Nebennieren, die bisweilen hypertrophisch waren,
fanden wir auBer Erweiterung der Kapillaren und Bildung von
Extravasaten in der Rindenschicht keine Veriinderungen. Die
Resultate der Untersuchung dieser Gruppe von Versuchen unter-
scheiden sich dem Wesentlichen nach durch nichts von denjenigen
der andern Gruppen, und deshalb konnen sie die von uns auf-
geworfene Frage nicht beantworten. Die einzige Eigentiimlichkeit,
und zwar nur quantitativer Art, ist, da} wir hier dem Prozel ener-
gischer Auflosung begegnen; wir fanden hier zahlreiche Riesen-
zellen als Phagocyten nicht nur um die kalkigen Herde herum,
sondern auch im Innern derselben. Wir hatten Gelegenheit, eine
solehe Erscheinung einige Male bel den Versuchen ununterbrochener
Injektionen zu beobachten, aber ein so deutlich ausgepragter
ProzeB ist uns nur in dieser Gruppe unsrer Versuche begegnet.

Vierte Gruppe.

Die vierte Gruppe bilden die Kaninchen, denen wir Adrenalin-
einspritzungen unter die Hant und in die Pleara- und Bauchhéhle
machten.

Subkutane Injektionen wurden bei zwei Tieren ausgefiihrt —
bei einem ausgewachsenen Weibchen und einem jungen Mannehen
im Laufe eines Monats 3 Wochen und dreier Monate. Ersteres
erhielt 27 Injektionen von 0,25 bis 0,45 g, im ganzen 5,82 g 19/,
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Losung Adrenalin, letzteres Kinspritzungen von 0,3 bis 0,6 g pro
dosi, im ganzen 16,70 g Adrenalin. Weder makro- noch mikro-
skopische Versinderungen wurden in den Gefiafen gefunden.

In die Brusthéhle wurden Injektionen bei zwei Kaninchen
gemacht, einem ausgewachsenen Weibchen und einem Ménnchen;
Gewicht 1520 bis 1800 g; im Laufe von ungefihr 11 Monaten
17 bis 21 Injektionen, 0,25 bis 0,45 g pro dosi, im ganzen 5,44
bis 6,0 g 1/, Losung Adrenalin. Die Tiere wurden durch Luft-
embolie getitet.

Bei dem ersten dieser Tiere (Nr. 42) erhielten wir keinerlei
Verdnderunge - weder in den Organen, noch in den Gefifien. Im
Uterus fanden sich zwel mazerierte Foten, ein groferer und ein
bedeutend kleinerer. Die mikroskopische Untersuchung der Pla-
zenta beider Féten ergab vollige Nekrose des Gewebes. Weder
in der Uteruswand noch in den Plazenten konnten wir eine Er-
kldrung fiir das Entstehen der Nekrose finden. Im Verlauf unsrer
Versuche begegneten wir haufic Erscheinungen von Nekrose in
den parenchymatiosen. Organen, welche wahrscheinlich hauptsich-
lich infolge der Kreislaufstérung in den Organen entstanden war
und vielleicht vorzugsweise infolge der giftigen Wirkung des Adre-
nalins auf die Gewebe. Zu der Zahl solcher Erscheinungen gehort
wahrscheinlich auch die eben genannte Nekrose der Plazenten,
infolgedessen der Tod der Foten, der aber wahrscheinlich nicht zu
gleicher Zeit erfolgte, da der eine Fitus bedeutend groBer war als
der -andere.

Diese Tatsache zusammen mit dem frither Exwahnten (Nr. 33)
iiberzengt uns noch mehr von der abortiven Wirkung des Adrenalins.
Die Wirkung desselben in dieser Hinsicht ist natiirlich keine ab-
solute ebenso wie die Wirkung auf die Gefile nach unserer Meinung
von der Individualitat des Tieres abhéngt.

Bei dem zweiten dieser Tiere (Nr. 43) fanden wir dasselbe
Bild der Verénderungen in den GefiBen, wie wir es bei den intra-
vendsen Injektionen beobachtet hatten.

In der Aorta thoracica fanden sich aneurysmatische Ausbuch-
tungen der Wand von der Grofle einer Erbse oder Kaffeebohne;
an der innern Oberfliche des GefiiBes hatten sie scharfe, hervor-
ragende Rander und einen unebenen Boden. Die mikroskopische
Untersuchung der Wandung des Aneurysma ergab Kalkablagerung
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(Fig. 9 Taf. XIII) in Gestalt von langen Streifen mit Wucherung
des Bindegewebes um dieselbe herum und zellige Anhdufung mit
rahlveichen Riesenzellen; in der Dicke der Media tiberallhin zer-
streute Streifen des Bindegewebes, welche einen mehr oder
weniger groBen Teil der Umgebung des GeféiBles ergriffen haben.
Die elastischen Fasern sind h#ufig gerade gestreckt, haben ihre
Krauselung verloren, als wiren sie mit einem Kamme gekimmt,
sind auf bisweilen weite Strecken unterbrochen.

Die Intima ist stellenweise recht verdickt infolge von Wuche-
rung endothelialer Zellen in einigen Reihen; Zwischenzellen finden
sich als ganz feine bindegewebsartige und elastische Fiserchen.

Bei drei Tieren wurden Injektionen in die Bauchhéhle ge-
maecht — zwel jungen und einem ausgewachsenen Kaninchen —;
Gewicht 1140 bis 1460 g. Der Versuch dauerte 24 Woche bis
1 Monat 3 Wochen. Zahl der Injektionen 10 bis 21. Menge des
Adrenaling pro dosi 0,25 bis 0,96 g 1%,, Losung, Gesamtmenge
2,44 bis 6,42 g.

Verdinderungen waren weder in den Organen noch in den Ge-
fafen zu finden. Folglich haben wir aus der gegebenen Gruppe
der Versuche in einem einzigen Fall (Nr. 7) Verinderungen in
den GefiaBen gefunden, die denselben Charakter trugen, wie wir
ihn bei intravenosen Injektionen beobachteten; in den iibrigen
Fillen erhielten wir negative Resultate. Dieser Umstand findet
aller Wahrscheinlichkeit nach seine Erklérung in der schnellen
Zersetzung des Adrenaling in den Geweben (Hein z).

1v.
Uberblick iiber die Verdnderungen in den
GefaBen.

Ihre Beurteilung. Ursache ihrer Entstehung.

In Kiirze wollen wir hier auf diejenigen Verdnderungen in den
GefdBen hinweisen, welche wir in unsern Versuchen gefunden haben,
unabhingig von der Dosis des Adrenalins, der Art der Injektion,
dem Alter der Tiere usw.; nach Moglichkeit wollen wir versuchen,
ihre Entstehung im Zusammenhang mit der Wirkung des Adrenalins
auf die GefaBwand zu erkléren.

Die makroskopischen Veranderungen #uBerten sich in der Ver-
diinnung des Lumens der Aorta, bisweilen in Briichigkeit der
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Winde und Verwandlung derselben in eine kndcherne Rohre; bis-
weilen fanden sich vereinzelte oder zahlreiche Ausbuchtungen der
Wand, welche gewdhnlich das Aussehen sackartiger Aneurysmen
von der GroBe einer Erbse bis zu einer Kaffeebohne haben. Die
ausgebuchtete Wand ist gewohnlich stark verdiinnt, beim Druek
hért man Knistern, bei der Berithrung erinnert sie an Pergament-
papier oder eine Gelatinekapsel. An der innern Oberfléiche wurden
Unebenheiten bemerkt: Vertiefungen, Furchen, Plaques, Narben
usw. Die Plaques iiberschritten selten die Grofe eines Stecknadel-
kopfes, hatten in der Mitte eine Vertiefung, wie durch den Stich
einer stumpfen Nadel hervorgerufen, von harter Konsistenz, ge-
wohnlich blagserer Farbe als die sie umgebende Oberfliche, bis-
weilen mit dunklen Punkten im Zentrum., Die Narben sind
etwas eingezogen, als ob sich dort ein Defekt des Gewebes ge-
bildet hétte.

Die Réander der aneurysmatischen Ausbuchtungen sind ge-
wohnlich hart, ragen etwas ilber die Oberflache hervor, ihr Boden
18t umeben. Wir beobachteten hier Bildung eines Aneurysma
dissecans und Ruptur der Aortenwand. Alle beschriebenen Ver-
anderungen wurden am hiufigsten in der Aorta thoracica beob-
achtet, sodann in dem aufsteigenden Bogen der Aorta und seltener
noch in der Bauchaorta.

In bezug auf die makroskopischen Verdnderungen in den Ge-
fafen stimmen unsere Beobachtungen ganz mit denjenigen iiberein,
welche die Autoren in analogen Versuchen beschrieben haben.

Die mikroskopischen Veréinderungen beziehen sich vor allem
auf die Media, und mehr oder weniger waren sie in allen unsern
Fallen deutlich ausgeprégt. Diese Verinderungen &ufBern sich in
Folgendem : vor allem bilden sich die Versinderungen in den Kernen
der Muskelzellen; sie sind im Zustande der Degeneration resp.
Nekrose, welcher unter dem Namen Pyknose bekannt ist; thr
Umfang verkleinert sich, sie verwandeln sich in eine homogene
Masse, farben sich intensiv mit Kernfarben; ferner zerfallen sie in
einzelne Klumpen, und die ganze Zelle verschwindet.

Als Resultat dieses Unterganges der Muskelzellen erscheinen
Herde, in welchen zellige Elemente gar nicht zu finden sind; ihren
Platz nehmen formlose, halb durchsichtige, kirnige Massen ein, die
wie Flecken aussehen oder 6fter noch wie Streifen; sie liegen in
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der Mitte der Dicke der Media und ergreifen einen gréBeren oder
Kleineren Teil (2—32) der Umgebung des Gefafes.

In der weiteren Entwicklung dieses Prozesses besteht die ganze
Dicke der Media zum griften Teil aus solchen Massen, und die
zelligen Kerne begegnen einem nur irgendwo, ganz vereinzelt oder
in kleinen H#ufchen; bisweilen findet man blof Bruchstiicke von
Kerpen. Diese Massen sind von glinzenden elastischen Fasern
durchzogen, welche jetzt niher zueinander geriickt erscheinen.
Neben diesen bemerkt man eine Regeneration der Muskelzellen,
wovon die Mitosen zeugen; welche wir bisweilen in der Media ge-
funden haben.

Unter den iibrigen Verinderungen in den Zellen ist haufig
ihre unregelméBige Lage zu bemerken; sie liegen oft nicht zirkular
wie im normalen Zustande, sondern schriig und quer, als wiren sie
auf derselben Fliche um 90 © gedreht. Sehr haufig finden sich in
den nekrotischen Massen Kornchen, welche alle Reaktion auf Kalk
geben. Anfangs erscheinen sie in Gestalt von vereinzelten Koérnehen
und Héufchen und lagern sich nur in den nekrotischen Massen ab.
Da in der Mehrzahl der Fille die elastischen Fasern in diesem
Stadium der Entwicklung des Prozesses noch nicht veréindert oder
nur unbedeutend veréindert sind, so sehen wir, daB der Kalk nur
zwischen den elastischen Fasern erscheint.  Unmittelbare
Kalkablagerung in den elastischen Fasern, wie wir es in den Schil-
derungen der Autoren finden, haben wir niemals beobachtet.
Spater, wenn auch die elastischen Fasern zugrunde gehen, fliefen
die Kalkkdrnchen auch in dichte Massen zusammen in Gestalt von
Streifen, welche einen groBeren oder kleineren Teil der Umgebung
des GefdBes ergreifen. Ununterbrochene Streifen jedoch bilden
sie niemals, sondern bestehen wie aus einzelnen Bruchstiicken,
welche untereinander verbunden sind unter einem Winkel von
150 © bis 170 o Der Kalk, als Fremdkorper, erzeugt eine Reaktion
in dem umliegenden Gewebe, und wir sehen rund um dieselben
herum Anhdufungen von kleinen Zellen mit runden, ovalen und
spindelférmigen Kernen. ILeukocytenartige Zellen haben wir hier
niemals beobachtet. Besonders interessant ist, daB sich mitten
unter den Zellen bisweilen vielkernige Riesenzellen befinden, welche
die kalkhaltigen Massen zerfressen, indem sie bisweilen ins Innere
des kalkhaltigen Herdes dringen. Dort, wo die Titigkeit dieser
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Phagocyten besonders energisch vor sich gegangen ist, erscheinen
die kalkhaltigen Streifen gezackt, wie benagt.

Spater sehen wir den Kalk von faserigem Bindegewebe um-
geben, ihn wie mit einem Ring von groBerer oder geringerer Dicke
umfassend.

Jedoch nicht in allen nekrotischen Herden bilden sich Kalk-
ablagerungen; haufiger noch entsteht hier eine Wucherung des
faserigen Bindegewebes, eine kleine Menge zelliger Elemente ent-
haltend, und schlieflich echtes Narbengewebe, das ein Zusammen-
sehrumpfen der innern Oberfliche zur Folge hat, bildend. In diesem
Gewebe begegnet man bisweilen Zellen, die wie von einer Kapsel
umgeben sind und an Knorpelzellen erinnern. Derart war der
Ausgang der Nekrose der Muskelfasern, wenn der Versuch eine
mehr oder weniger regelmifige Zeitdauer hatte.

AuBerdem beobachteten wir in der Media Ablagerungen homo-
gener, ganz durchsichtiger Massen, welche wir infolgedessen hyalin-
artige Massen nennen. Sie liegen entweder gleich unter der Mem-
brana elastica interna und haben dann das Aussehen von Kugeln,
oder in der Dicke der Media. Sie firben sich schwach braunrot
mit Pikrofuchsin; Reaktion auf Amyloid geben sie nicht.

Sehr starke Verinderungen zeigen die elastischen Fasern. In
den frischen nekrotischen Streifen sind sie gestreckter, haben ihre
Kriuselung verlorven; im weitern Verlauf des Prozesses, besonders
wenn eine aneurysmatische Ausbuchtung der Wand entstanden ist,
verdiinnen sie sich, strecken sich noch mehr und erscheinen wie
mit einem Kamme gekimmt. Tn dieser Zeit farben sie sich ge-
wohnlich ungleichmafig, einige stark, andre nehmen kaum ihre
spezifische Farbung an. Auf der Hohe der Entwicklung des Pro-
zesses zerfallen sie in einzelne Kornchen, sind auf weite Strecken
unterbrochen, stellenweise wie zerschmolzen, Dort, wo eine Kalk-
ablagerung oder Bildung von Narbengewebe entstanden ist, an
der Stelle der nekrotischen Herde sind gar keine elastischen Fasern
zu sehen, oder es sind bloB Uberreste von ihnen nachgeblieben in
Gestalt vereinzelter faseriger Bruchstiicke. Kalkablagerungen haben
wir niemals in ihnen beobachtet. Den allergroBten Verfinderungen
unterliegen diejenigen Fasern, welche néher zum Lumen des Ge-
fabes liegen. Die Verdnderungen der Intima #duBerten sich am
haufigsten in Schwellung des Endothels; infolgedessen scheint die
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Epithelrohre wie abgetrennt von der Membrana elastica interna,
auf welcher sie gewGhnlich unmittelbar liegt. Hier gelang es uns,
auch bisweilen eine Ablagerung hyalinartiger Massen zu finden, die
wir in der Media fanden. Nicht selten beobachteten wir auch eine
Verdickung der Intima infolge von Zellenwucherung, welche ihrer
Natur nach dem Endothel am néchsten stehen.. An den zwischen-
zelligen Stellen zeigen sich bisweilen ganz diinne elastische und
Bindegewebsfasern. Einen Zusammenhang der ersteren mit der
Membrana elastica interna zu finden ist uns niemals gelungen;
unter der verdickten Intima erscheint letztere ganz unbeschidigt.

Den Verdickungen der Intima entsprachen in der Mehrzahl
der Fille starke Veréinderungen in der Media. Es kamen jedoch
Falle vor, wo keinerlei Zusammenhang zwischen den Prozessen in
der Media und Intima vorlag.

Was die Adventitia anbetrifft, so beschrinken sich die Ver-
dnderungen in ihr auf unbedeutende zellige Infiltration und Sklero-
sierung derselben, d. h. sie ist arm an zelligen Elementen geworden
und besteht vorzugsweise aus Bindegewebsfasern.

Verdnderungen in den Vasa vasorum haben wir auBer Er-
weiterung derselben keine gefunden. TFolglich heben wir folgende
Hauptmomente in der Entwicklung des Prozesses hervor, den wir
Adrenalinarteriosklerose nennen:

Nekrose der Muskelelemente und Verwandlung derselben in
kornige Massen; in letzteren Kalkablagerungen oder dfter noch
‘Wucherungen an der Stelle des sich bildenden Defektes des skleroti-
schen Gewebes, welches die innere Oberfliche der Aorta defor-
miert. Hand in Hand hiermit geht die Verfinderung in den elasti-
schen Fasern: Streckung, Verdiinnung auf der hochsten Stufe der
Entwicklung des Prozesses, Verwandlung in kérnigen Zerfall, gleich-
sam Auflosung derselben. Die stirksten Verfinderungen in den
Muskelelementen und elastischen Elementen fithren zur Bildung
des Aneurysma aortae,

Zu den Veranderungen zweiten Ranges gehort die Ablagerung
hyalinartiger Massen in der Media. Endlich muB noch die Ver-
dickung der Intima infologe Wucherung der zelligen Elemente
aller Wahrscheinlichkeit nach endothelialen Ursprunges angefithrt
werden und zwischen ihnen Entwicklung von elastischen und
Bindegewebsfasern.
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Das wire ungefihr das Schema, nach welehem die Entwick-
lung unserer experimentellen Arteriosklerose vor sich geht. -

Was die Feinheit des Prozesses — von histologischer Seite
beurteilt — anbetrifft, so muf hier vor allem bemerkt werden,
daB wir die Beteiligung der weiBen Blutkérperchen am ProzeB
in der Rolle von Phagocyten oder im Aufbau des die nekrotisierten
Muskelelemente ersetzenden Bindegewebes niemals heobachtet
haben; um so mehr leugnen wir irgendeinen Zusammenhang dieses
Prozesses zu den Vasa vasorum.

Die Regeneration oder der reparatorische Vorgang kommt auf
Kosten der Wucherung der fixen Zellen — bindegewebigen und
wahrscheinlich muskuldren —— vor, was sich dadurch dokumen-
tiert, daf wir hier nicht selten Mitosen sahen. In dieser Beziehung
stimmt unsere Beobachtung mit Pearce und Stanton,
Erbjun, Fischer und Kiilbs iitberein und steht in Wider-
spruch zu K. Ziegler und Orlowski, welche die Teilnahme
von Lieukoeyten in diesem Prozel anerkennen zu miissen glauben.

Eine wichtige Rolle in unserem Prozesse spielen Riesenzellen,
die hier als Phagocyten erscheinen; sie haben die Eigenschaft, sich
zu bewegen und einige Stoffe chemisch zu verdndern (verdauen).
Die Riesenzellen bei menschlicher Arteriosklerose hat Niki-
foroff beschrieben.

Eine Teilnahme der Vasa vasorum an unserem Prozesse haben
wir nie beobachtet.

Die Veréinderungen in den elastischen Fasern sind nach unserer
Untersuchung gleichen Charakters wie bei menschlicher Arterio-
sklerose, was von Weissmann und Neumann, Man-
chot, Zwingmann, Hilbert und Dmitrijeft
beschrieben worden ist.

Zum Schluf} dieses Kapitels wollen wir versuchen, die Ver-
inderungen in den Blutgefifen durch die Wirkung des Adrenalin
zu erklaren:

Das Adrenalin gehort zu den am stirksten die GefaBe ver-
engenden Mitteln, die der jetzigen Pharmakologie bekannt sind.
Diese Wirkung des Adrenalin in Zusammenhang mit der Blut-
druckerhthung ist von Oliver und Schifer -einerseits,
Czybulski und Szymonowicz andererseits entdeckt
worden. Erstere erkliren solches durch unmittelbare Wirkung
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von Adrenalin auf die Gefdliwinde, letatere dureh zentralen Ein-
fluf. Die weiteren Untersuchungen von Velich, Biedl,
Frankel und Gottlieb sprechen klar genug gegen die
Meinung letzterer.

Belavenezist in seiner Untersuchung auch zu dem Schlu3
gekommen, daf Adrenalin unmittelbar auf die Gefifwand ein-
wirkt. Was die Frage anbetrifft, ob das Adrenalin unmittelbar
auf die Muskelfasern oder anf den Nervenmapparat einwirkt, so
spricht sich di¢ Mehrzahl der Autoren fiir die erste Auffassung
aus. So konstatierte L. & ven bei Froschen die Verwandtsehaft
des Suprarenin (bzw. Adrenalin) zu den Muskelelementen der
Gefélwand.

Salvioli kam zum SchluB, daf die Nebennierensubstanz
auf die Muskeln unmittelbar wirkt und den Charakter eines tetanus-
artigen Krampfes hervorruft.

Zu diesern Resnltat kommen Gottlieb und Heinz;
schlieflich fithrte d’Amato die Nebennierensubstanz per os
ein und fand danach Nekrose der glatten Muskeln des Magens
und der Harnblase. Daraus folgt, dal die Verinderungen in der
Gefdlwand nach Adrenalin von der Blutdrucksteigerung und der
unmittelbaren giftigen Wirkung auf die Muskelelemente, die zur
Nekrose derselben fithrt, abhingen. Auf Grumnd unserer Unter-
suchungen kommen wir zu dem Schluff, daBl diese zwei Faktoren
der Wirkung des Adrenalin, d. h. Blutdrucksteigerung und giftige
Wirkung desselben eine Hauptrolle bei Entstehung unserer ex-
perimentellen Arteriosklerose bei Kaninchen spielen. Die Meinung,
daB nekrotische Verinderungen durch den Spasmus der Vasa
vasorum entstehen, findet in unseren Experimenten keine Anhalts-
punkte — wir fanden nie Verdnderungen in den Vasa vasorum —
und einen ganz ausgepragten Prozel haben wir nach so kleinen
Dosen Adrenalin gefunden, daff man kaum annehmen konnte, sie
seien durch einen starken Spasmus erzeugt worden.

Wenn wir auch den Einflu dieses Faktors nicht ganz aus-
schlieBen wollen, so spielt er doch unserer Ansicht nach vielleicht
erst in zweiter Linie eine Rolle in der Entstehung dieses Prozesses.

Zum Schluf versuchen wir es, das Verhiltnis der Adrenalin-
sklerose zur gewdhnlichen menschlichen Sklerose niher zu be-
stimmen.

Virchows Archiv f. pathol. Anat, Bd. 191, Hit, 3, 35
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Die Meinungen der Autoren sind geteilt. Wahrend einige
mit J osué an der Spitze den Prozel als vollig analog der mensch-
lichen Sklerose ansehen, glauben andere, nur eine entfernte Ahn-
lichkeit konstatieren zu konnen, wihrend schlieflich die dritten
die Adrenalinsklerose fiir einen der Verkalkung der Media im
Greisenalter gleichwertigen Proze halten.  Leétztere Meinung
halt wohl kaum einer Kritik stand, da die Kalkablagerung bei
der Adrenalinsklerose keineswegs eine bestindige und wesentliche
Erscheinung bildet und bei meinen Versuchen nur etwa in 15 9
zu konstatieren war, wihrend sie bei der Arteriosklerose des Greisen-
alters ein grundlegendes Merkmal bildet. Als wesentliches Merkmal
konnen Veranderungen genannt werden, die in den titigen Ele-
menten der GefiBwand eintreten (Nekrose der Muskelelemente
und Zerfall der elastischen Fasern) und die mit sekundérer Binde-
gewebsentwicklung in den entstandenen Defekten gefolgt sind.
Es ist eigentlich nicht wunderzunehmen, dafl das gegenseitige
Verhaltnis der menschlichen Sklerose zur Adrenalinsklerose zu
den verschiedensten Kontroversen AnlaB gegeben hat, wenn wir
den Umstand in Betracht ziehen, dafl das Wesen des arteriogkleroti-
schen Prozesses noch recht dunkel ist und wir oft nicht in der Lage
sind, einen physiologischen Zustand der Arterienwand von pathe-
logischen Veréinderungen scharf zu trennen, ferner, daf fiir manche
der Begriff der Endarteriitis identisch ist mit dem der Arterio-
sklerose, wihrend sie fiir andere vollstdndig verschiedene Prozesse
darstellen, und da$ schlieflich viele das Wesen der Arteriosklerose
in Degenerationserscheinungen sehen, wihrend andere dem nur
eine nebensichliche Rolle zusprechen.

Die Losung meiner Aufgabe gestaltete sich insofern etwas
komplizierter, als der Bau der Gefdwand unserer Versuchstiere
nicht ganz dem Baue der menschlichen Gefélwand entspricht.
Die Intima, die den Sitz des arteriosklerotischen Prozesses beim
Menschen darstellt, besteht bei Kaninchen nur aus einer Lage
Endothelzellen, die unmittelbar anf der Membrana elastica interna
liegt, wahrend sie beim Menschen auBerderr‘l noch Muskelfasern,
elastisches und Bindegewebe enthilt, deren Hypertrophie bei der
Arteriosklerose eine sehr wichtige Rolle spielt. Anderseits diirfen
wir aber nicht vergessen, daf} wir es bei der menschlichen Arterio-
sklerose mit einem jahrelang dauernden Vorgang zu tun haben,
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withrend wir bei unsern Versuchen mit gesunden Kaninchen ex-
perimentierten und einen Prozel beobachten, der sich in einigen
Monaten bis hochstens einem halben Jahre entwickelt hat. Wenn
wir mit J or & s annehmen, daf dem arteriosklerotischen Prozesse
eine Hypertrophie der Intima zugrunde liegt, welche in der Aorta
mit einer Hypertrophie des elastischen und Muskelgewebes sowie
einer fettigen Degeneration der hypertrophischen Schicht ver-
bunden ‘ist, so konnen wir begreiflicherweise keine Analogie in
unserem Prozesse mit der menschlichen Arteriosklerose finden, da
die Intima unserer Versuchstiere diese Elemente ja gar nicht
besitzt. Die Verdickungen der Intima, die wir bei unseren Ver-
suchen beobachteten, bestehen aller Wahrscheinlichkeit nach n
einer Wucherung der Endothelzellen, zwischen denen sich zuweilen
elastische und Bindegewebsfasern finden. Wir halten diesen Proze§
nicht fiir einen priméren, sondern fiir einen sekundaren, kompensa-
torischen im Sinne Thomas. Einen degenerativen Vorgang
(Verfettung), das zweite Hauptmerkmal der Arteriosklerose, haben
wir nie beobachten konnen.

Mit den oben genannten Veréinderungen ist noch lingst nicht
die groBe Masse der sich in der GefaBwand abspielenden und auch
zur Arteriosklerose gerechneten Prozesse erschopft. Ieh meine
die Gruppe &tiologisch ganz verschiedener KErkrankungen der
GefaBwand, anf Grund deren Thomas seine Lehre von der
Entstehung der Arteriosklerose gegriindet hat. s sind das chroni-
sche Erkrankungen der Gefile, welche durch eine Bindegewebs-
entwicklung teils, wie man glaubt, entziindlichen, teils regenera-
tiven Charakters gekennzeichnet sind und welche O rth mit dem
Allgemeinnamen Endarteriitis produetiva fibrosa benannt hat.
Mit dieser Erkrankung hat nun unsere experimentelle Sklerose
eine grofe Ahnlichkeit, und zwar speziell mit derjenigen, die sich
bei Syphilitikern in der GeféBwand abspielt. Ieh fithre, um diese
Ahnlichkeit naher darzutun, einige Arbeiten an, die die syphilitische
Erkrankung der Gefafie zum Gegenstand ihrer Untersuchung haben.
Dohle (1885) fand bei Lues Verinderungen in der inneren Wand
der Aorta in Form von Vertiefungen und Furchen, hervorgerufen
durch Defekte in den tieferen Schichten der Aorta.

AuBerdem fand er aneurysmatische Ausbuchtungen der Ge-
fafwand. Die mikroskopischen Verdnderungen spielten sich

35*
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hauptsichlich in der Media ab und bestanden in einer entziind-
lichen Infiltration, Entwicklung von Granulation und Narben-
gewebe. Die Verdinderungen in der Intima waren sehr spirlich
und unbedeutend. Durch Untergang von Muskelgewebe und
elastischen Fasern waren Aneurysmen entstanden. Puppe
beobachtete bei Syphilis in der Media der Aorta eine herdweise
Entwicklung von Narbengewebe; stellenweise fand er Herde mit
einem auffallenden Fehlen jeglicher Zellkerne, stellenweise wiederum
eine vollstindige Nekrose der Zellen mit Zerbrockelung der elasti-
schen Fasern und Verdickung der Intima; in einem Falle fand er
Verkalkungsherde zwischen Intima und Media. Oft waren Riesen-
zellen zu finden. Backhaus beobachtete Verdnderungen in
der Aorta ascendens. Die Intima ist zuweilen glatt, ohne irgend-
welehe Spuren von Verdickung, Verkalkung, fettiger Degeneration
und Zerfall. Die mikroskopische Untersuchung ergab eine aus-
gepragte Gewebsnekrose. Die nekrotischen Herde sind mit Leuko-
eyten infiltriert, an der Peripherie bildet sich faseriges, sklerotisches
Gewebe. Fine Verdickung der Intima wurde nur da beobachtet,
wo die Veranderungen in der Media am stirksten ausgepriigt sind,
was den Autor veranlaBt, sich der Meinung Thomas iber die
kompensatorisehe Verdickung der Intima da, wo die Media patho-
logisch verdndert ist, anzuschlieGen.

Wenn wir die Angaben dieser drei Autoren zusammenziehen,
so erhalten wir ein Bild einer Arterienerkrankung, die ganz unserer
experimentellen Adrenalinsklerose &hnelt.

Wenn man also zu arteriosklerotischen auch die Prozesse
rechnet, welche durch Entwicklung von fibrisem Gewebe teils
entziindlichen, teils regenerativen Charakters gekennzeichnet sind
und wo die Verdickung der Intima einen sekundiren, kompensa-
torischen Prozef darstellt, aber nicht das Wesen des krankhaften
Prozesses, so kinnen wir auch die experimentelle Adrenalinsklerose
als analog der menschlichen Sklerose ansehen.

Wir sind also, die Ergebnisse unserer Untersuchungen kurz
zusammenfassend, zu folgenden Schliissen berechtigt:

1. Das Adrenalin besitzt bel Kinfithrung ins Blut starke
toxische Eigenschaften. 659, der Versuchstiere starben nach
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2 Minuten bis einigen Stunden nach Injektion von Adrenalin.
40 9, der Tiere starben im Laufe der ersten 2 Wochen, die iibrigen
lebten bis zu 4 Monaten.

2. Der Tod erfolgt wahrscheinlich infolge von Atmungsldhmung.

3. Weder das Alter noch das Gewicht spielt dabei eine wesent-
liche Rolle.

4. Die toxische Wirkung hiéngt von den individuellen Eigen-
schaften der Tiere ab; es ist daher schwer, eine maximale toxische
Dosis zu fixieren.

5. Starkstes Lungenddem, Uberfillung des Venensystems
mit Blut und Kontraktion (Spasmen) des linken Ventrikels sind
stindige Sektionsbefunde. '

6. Die subkutane Injektion und die Injektion in die serdsen
Kérperhohlen in Dosen, die das Zehnfache der intravendsen iiber-
trafen, hatten nicht die geringste Wirkung.

7. Die Verinderungen in den GefaBen treten sehr bald auf;
die ersten Anfinge kann man schon nach 2 Tagen seben, nach
6 Tagen ist schon eine recht ausgedehnte Nekrose der Muskelfasern
zu konstatieren, und nach einer Woche schon echte sklerotische
Verdnderungen: die Bildung von arteriosklerotischen Plaques mit
Kalkablagerungen. -

8. Die GefaBe junger Kaninchen sind bei Injektion nicht zu
groBer, steter Dosen widerstandsfahiger als die Geftifie erwachsener
Kaninchen. Sklerotische Verdnderungen treten bei ihnen nur bei
sehr langdauernden Experimenten auf.

9. Die Wirkung des Adrenalins auf die Geféfle ist eine auBer-
ordentlich individuelle: bei einigen Tieren erhielten wir nach 7 Tagen
derartig starke Verdnderungen, wie wir es bei anderen nicht einmal
nach 6 Monaten beobachten konnten.

10. Die mikroskopischen Verdnderungen in den GefdBen bei
intravendser Injektion bestehen in Nekrose -der Muskelelemente
in der Media, Kalkablagerungen und Entwicklung von Narben-
gewebe, kompensatorischer Verdickung der Intima durch Wuche-
rung der Endothelzellen und Verédnderungen der elastischen Fasern,
welche durch eine Verdinnung und Streckung der Fasern und
kornigen Zerfall charakterisiert sind.

11. In der Adventitia sind nur unbedeutende Verinderungen
zu bemerken: zuweilen kleinzellige Infiltrationen, Ofters jedoch
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eine Umwandlung in fibrillares Bindegewebe. Die Vasa vasorum
sind ohne Veranderungen.

12. In der subendothelialen Schicht der Intima und in der
Media findet man zuweilen hyalindhnliche Massen, die von Autoren
nicht beschrieben worden sind.

13. Hand in Hand mit Degenerationsprozessen in den Muskel-
elementen gehen Regenerationsprozesse vor sich, worauf die oft
von uns beobachteten Mitosen hinweisen.

14. Der makroskopische Prozef dokumentiert sich in einer
Briichigkeit der GefdBwand, Verinderungen der inneren Gefil3-
wand, Bildungen von Plaques und aneurysmatischen Ausbuchtungen
der Aorat.

15. Die Verdnderungen lokalisieren sich hauptséchlich in der
Aorta, seltener in den mittelgroBen Gefalen.

16. Oft sieht man in den Verkalkungsherden oder um dieselben
herum in grofer- Anzahl Riesenzellen, welche wahrscheinlich die
Rolle von Phagocyten spielen.

17. Der Prozef der Regeneration geht ausschheﬁhch durch
Wucherung der fixen Elemente vor sich; eine Beteiligung von Leuko-
cyten haben wir nie beobachten konnen. ‘

18. Die Versinderungen in den GefiBen entstehen einesteils
durch die toxische Einwirkung des Adrenaling auf die Muskelele-
mente, deren Resultat die Nekrose ist, anderseits durch die duerst
starke Blutdrueksteigerung, welche zuweilen eine ZerreiBung der
Gefafwand zur Folge hat.

19. Die Veréinderungen in den Gefifen sind der menschlichen Ar-
teriosklerose analog, und zwar mit der Gruppe, die durch regenerative
Wucherung des Bindegewebes in der Gefiwand charakterisiert ist.

20. Die Verdnderungen in den Organen bestehen teils in Bildung
von nekrotischen Herden, teils in Bindegewebsentwicklung. Am
meisten diirfte die zirrhotische Verinderung der Leber Interesse
beanspruchen.

21. Eine bestéindige Erscheinung bildet die Hypertrophie des
Herzens mit Bindegewebsentwicklung in der Muskulatur.

22. Die becbachteten Zysten im Gehirn sind als Resultat
einer obliterierenden Endarteriitis der Hirngefsle anzusehen.

23. Das Adrenalin hat bei intravendsen Injektionen und bei
Injektionen in die serdsen Korperhohlen. eine abortive Wirkung.
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24, Nach Adrenalininjektion in die Pleurahohle erhilt man

dieselben Verinderungen in den GefiBen wie bel intravendsen
Injektionen.

25. Die subkutane Adrenalininjektion sowie die Injektion in

die Bauchhohle haben keine Verdnderungen in den GefaBey zur
Folge.
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Erkldrung der Abbildungen auf Taf XIIL

Fig 1. Aorta abdominalis des Kaninchens Nr. 34. Die Nekrose der Muskel-

elemente der Media. van Gieson Zeiss, Obj. A, Okul. 2. a Ad-
ventitia, m Media, n kornige halbdurchsichtige Massen, woraus die
Media hauptsichlich besteht.

Fig. 2. Aorta thoracica des Kaninchens Nr.13. Die Verinderungen der

elastischen Fasern im nekrotischen Herde. Orceinfirbung.
Zeiss, Obj. A, Okul. 2. e elastische Fasern mit starker Krauselung
vor ihrem Eintreten in den nekrotischen Herd, e, verdiinnte, ge-
streckte, wie mit einem Kamme gekéimmte.

Fig 3. Aneurysma saccatum Aortae thorac. Desselben Kaninchens. van

Gieson. Leitz, photogr. Obj. 24, Okul. 3 (VergroBerung 25 fach).
a Aneurysmatische Ausbuchtung der GefiBwand; die Media besteht
aus koérnigen, teils Eiweil-, teils Kalkmassen, C Hiufchen von Kernen,
v die unverinderte Wand der Aorta.

Fig. 4. Arteria carotis des Kaninchens Nr. 19. Stellenweises Verschwinden

der Membrana elast. int. Orceinfirbung. Zeiss, Obj. D, Okul. 2.
e unverinderte Membrana, e, Membr. int. aunfgelsst und zerfallen
in kleine Kirnchen.
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Fig. 5. Aorta thorac. des Kaninchens Nr.22. Kalkablagerung und Riesen-
zellen in der Media. van Gieson. Zeiss, Obj. E, Okul. 2. a Ad-
ventitia, i verdickte Intima, m Media, in der man sieht: ¢ Kalk,
G Riesenzellen, { Bindegewebe.

Fig 6. Arteria carotis des Kaninchens Nr.13. Ablagerung hyalinartiger
Massen in der GeliBwand. van Gieson. Zeiss, Obj. A, Okul 2.
a Adventitia, m Media; g hyalinartige Massen.

Fig 7. Aorta abdominalis des Kaninchens Nr. 18. Verdickung der Intima,
van Gieson. Zeiss, Obj. D, Okul 2. i verdickte Intima, die aus
einigen Reihen von Zellen besteht. Unter der Verdickung m un-
beschidigte Membrana elastica interna, n Anfangsstadium der Nekrose
in der Media.

Fig. 8. Aortenbogen des Kaninchens Nr. 81. Die Wucherung des sklerotischen
Bindegewebes in der inneren Schicht der Gefibwand. van
Gieson. Zeiss, Obj. A, Okul. 2. a Adventitia, m Media, f Binde-
gewebe. -

Fig 9. Aorta thoracica des Kaninchens Nr. 43. Kalkablagerung in der Media.
Bearbeitet nach Kossa mit Karmin- Nachfirbung.  Zeiss,
Obj. A, Okul. 2. g unverinderte GefiBwand, ¢ Kalk:

XXII.

Die Hydronephrose und ihre Beziehung zu
akzessorischen Nierengefiilien.
(Aus dem Pathologischen Institut zu Erlangen.)
Von
Privatdozent Dr. Hermann Merkel
(Mit 16 Textfiguren.)

Die folgenden Auseinandersetzungen sollen sich lediglich auf
die Félle von Hydronephrose beziehen, bei denen die Erweiterung
der Harnwege nur auf das Nierenbecken beschriinkt ist und nicht
weiter auf den Ureter iibergreift, eine Form, die ja fast niemals
doppelseitig auoftritt, dafiir aber mitunter die hochsten Grade
erreichen kann. Wibrend die mannigfachen anderen Formen der
Hydronephrose in ibrer #tiologischen Beziehung meist klar lisgen,
bieten die hier in Rede stehenden Formen uicht selten grofe
Schwierigkeiten fiir eine befriedigende Erklirung ihrer Entstehung.
Oft freilich liegen die Verhiltnisse auch in den letzteren Fillen
einfach; so z. B., wenn Stenosen des Ureteranfangs sowie Konkre-



