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VII. 
Beitr e zur Kenntnis der experimentellen Endokarditis. 

Von 

S. S a l t y k o w - S t .  Gallen. 

(Itierzu 7 Textfiguren.) 

Bekannt l ich  war das Interesse ftir die experimentelle Endokardi t is  • i t te  der 

90 er Jahre  des letzten Jahrhunder t s  wachgeworden. 
Nachdem O. R o s e n b a e h x) schon 1878 im Laufe seiaer Untersuchungen fiber die kiinst- 

liche Erzeugung yon Klappen~ehlern iafektiSse ]~ndokarditis entstehen sah, haben in den Jahren 
1885 bis 1887 W y s s o k o w i t s e h  ~) und Or th~) ,  W e i e h s e l b a u m  ~) in Anlehnung 
an seine ~lethode die grebe Reihe zielbewul~ter Experimente iiber die Endokarditis einge]eitet. 

Bei diesen gersuchen wurden die Herzklappen mit einer Sonde verletzt und Bak~erien- 
kulturen in die Blutbahn i~]iziert. 

Es gelang auch regelm~iBig, meist eine thrombotische Endokarditis zu erzeugen. Auffallend 
ist aber der Vms~and, dab sehon yon den ersten u yon W y s s o n o w i t s  e h an yon 
den Experimentatoren vidfach angegeben wurde, dab die :Endokarditis nich~ bloJ~ an den hoch- 
gradig ver]etzten und durchsto~enen Aort~klappen entstand, sondern auch an den mit der Sonde 
hSehstens berfihrten Stellen, z. B. der ~itralis. ~och mehr, bestand bereits die Endokarditis, 
so wurde eine Infektion yon bier aus auch der vollst~indig unverletz~en Endokardpartien wahr- 
genommen. 

Gleichzeitig mit dem Beginn dieser Versuche (1885) und unabhiingig yon donselben hat 
R i b  b e r r  5) dutch seine Untersuehungen die Reihe der Endokarditisexperimente mit eiaer 
ganz abweichenden )fethode erSffnet. Er ffihrte n~mlich keine grSberen Klappenvorletzungen 
herbei, sondern er s~pritzte eine Staphylokokkenkultur ein, welcher absichtlich Kartoffelstiickchen 
aus dem N~hrboden beigemengt waren. 

Ursprfinglich meinte R i b b e r t~ da6 er dabei eine Endokarditis auf embolischem Wege 
erzeugte, sparer fiberzeugte er sich yon dem He~worrufen der Entziindung dutch die an der Klappen- 
oberfl~ehe haften bleibenden infizierten KartoffelbrSckel. 

Auch mit dieser experimen~ellen ~ethode wurde eine ganze Reihe Untersuchu~gen aus- 
gefiihrt. 

Start der Kartoffelstiickchen bediente man sieh Kohlenpulvers, ~ehls odor Hollunder- 
markstiickchen. 

Die Bedeutung dieser FremdkSrper sail man entweder in einer leichten mechanischen Be- 
einflussung des Klappengewebes oder in ihrer F~thigkeit, das gleichzeitig in~izierte kLfektiSse ~ate- 
rial ffir l~ngere Zcit mit den Klappen in Beriihrung zu bringen ( R i b b e r t ,  B o n o m e )0). 

Aueh mi~ dieser 5{ethode gelang es leicht, were1 aueh moist nicht so regelm~tgig, wie bei 
der grSberen Klappenverletzung, Endokardi~is zu erzeugen. 

Gelcgentlich wurden auch nach Vorgang yon P r u d d e n 7) chemische Subs~anzen in einer 

1) Arch. f. experim. Pathol. Bd. IX, 1878, S. 1. 
~) Ztlbl. f. d. reed. Wissensch. 1885, S. 577; Virch. Arch. Bd. 103, 1886, S. 301. 
~) Virch. Arch. Bd. 103, 1886, S. 333. 
~) Wien. reed. Wschr. 1885, S. 1241; Ztlbl. f. Bak& Bd. II, 1887, S. 209. 
o) Tageblatt d. 58. Vers. D. ~aturf. u. ~'zte 1885, S. 156; Fortschr. d. ~ed. 1886, S. 1. 
o) Gio~male della R. Ace. di ~ed. Torino 1886, p. 603 und Archives ital. de biol. t. VIII, 1887, p. 10. 
7) Amer. Journ. of the reed. sciences 1887 p. 1. 
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odor der andern Form verwendet, um die Widerstands~ihigkeit des Endokards den Bakterien 
gegeniiber herabzusetzen. 

Ebenfalls 1885 und unabhingig yon den ersten zwei Versuehsreihen gelang es abet P e r r e t 
und R o d e t 1) sowie P a s s e t ~) und spiter T i z z o n i und ~ i r e o 1 i 3), die Endokarditis 
aussehliel~lich dutch die Bakterieninjektion ohne i~g.endeinen weiteren Eingrif~ zu erzeugen. 

Auch auf diesem Wege stud bis heute wiederholt positi~'e Resuitate bei Anwendung ver- 
sehiedenster ~ikroorganismen e~reicht worden. 

Allerdings ist der Austall dieser Experimente nut in einem verhiltnismil3ig geringon Prozent- 
satz der F~lle ein positiver. 

Wie gesagt, ist die Zahl der Endokarditisexperimente mit allen diesen Methoden 
eine recht grol~e; konnte ieh doeh fiber 50 Autoren in der Literatur uusfindig 
machen, die sigh vielfach in mehreren Publikationen rait der Frage befa6ten 4). 

Doch ist seit dem Beginn dieser Versuche bis auf heute das Interesse fiir 
diese Experimente stindig abgeklungen, und ihre Z~hl nahm allmihlich ab. 

Dieser Umstand lil~t sieh aus dem Wesen der Fragestellungen bei dieser 
Forschung sehr wehl erkliren. Stellen doch die moisten Fragen, deren Entsehei- 
dung dutch diese Experimente urspdinglieh angestrebt wurde, heute einen mehr 
odor weniger iiberwundenen Standpunkt dar. 

Die moisten ilteren Untersucher waren bestrebt, wie schon die Ubersehriften 
ihrer Arbeiten beweisen, dutch ihre Experimente die ~tielogie der Endokarditis 
festzustellen. Erstens gait es, die Bedeutung der Mikroorganismen iiberhaupt 
iiir ihre Entstehung naehzuweisen; ferner woUte man die Art der beider  menseh- 
lichen Endokarditis itiologisch in Betraeht kemmenden Bakterien bestimmen. 

Dementsprechend hat  man vieliaeh gerade die aus den Endokarditisfillen 
geziichteten Bakterien zu den Experhnenten verwendet. 

Heutzutage wissen wit tells dank diesen Experimenten, tells durch die bak- 
teriologischen Untersuehungen am mensehliehen Material, dul~ es keine spezi- 
fisehen Endokarditisbakterien gibt, dal~ die versehiedensten Mikroorganismen die 
Fihigkeit besitzen, Endokarditis zu erzeugen. Vom Standpunkte der s 
beanspruehen bis in die neuste Zeit hinein eigentlieh nut noeh zwei Fersehungs- 
richtungen das Interesse: es sind dies die Bestrebungen, eine Endokarditis dutch 
Toxine und dutch Tuberkelbazillen zu erzeugen. 

Die zweite Fragestellung, die bei diesen Experimenten ma~gebend war, ist 
die, ob zwischen der ulzerhsen und der verrukhsen Endokardkis ein prinzipieller 
Untersehied in dem Sinne besteht, dal~ nut die ulzer5se, maligne Endokarditis 
eine bakterielle Krankheit wire. 

Aueh diese Frage mul~ zurzeit als gelhst betraehtet werden. Dare man heute 
aoch annehmen, da6 die verrukhse Endokarditis gelegentlich aueh dutch toxi- 

~) Lyon m~d. 1885 p. 400 u. 438; Comptes rend. soe. biol. 1889, p. 724. 
~) Untersuehungen fiber die :~tblogie der eitrigen Phlegmone des ~ensehen. Berlin 1885. 
s) l~Iemoire della R. Ace. delle Seienze. Bologna 1888, p. 97. 
~) Angesiehts des grol~en Umeangs der Literatur mu~ ieh darauf verziehten , sic hier eingehend 

zu beriicksiehtigen, und behalte mir vor, dies in Form eines zusammenfassenden Rebrates 
zu tun. 
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sche Wirkuligen erzeugt werden kSnne, so weiB mall doch, wiederum sowohl aus 
den Experimenteli, als aus bakteriologischen Untersuchungen am Menscheli, dab 
aueh die verrnkSse Endokarditis in der Regel auf eilier Bakterienwirkung beruht; 
nur sind hier die Bakter~en weliiger zahlreieh ulid deshalb schwerer IIachweisbar. 

Die dritte Frage war die linch der Pathogeliese der EiidokarditiS, d. h. ob sie 
durch Embolie in das Klappeligewebe oder durch Infektion der Klappeliober- 
fl/~che entstehe. 

Aueh hier hat die sp~tere Forsehung AufkI/~rung gebraeht, ulid es wird wohl 
jetzt allgemei~l aligeliommeli, dab die IIIfektioli ill der Regel dutch die Aiisiedlung 
der Mikroorgaliismen VOlt der HerzhShle aus stattfindet. 

Aueh die Eilize]heiten der Histologie der Endokarditis, welcher bei diesen 
Experimenten vieI Aufmerksamkeit gesehenkt wurde, d~irfeli heutzutage als fest- 
gestellt betrachtet werden. Man hat sieh sowohl bei den Experimeliten, als bei 
der frisehen menschliehen Eiidokarditis davon iiberzeugen kSnlien, dab naeh der 
Ansiedlung der Mikroorganismeli eino 1%krose des Klappengewebes elitsteht, auf 
welche ei~e Thrombenabseheidnlig und entztind/iehe Reaktion des Gewebes mit 
Organisatioli der Auflagerung folgen. 

Die letzte der Hanptaufgaben der experimelitellen Forsehung war sehlieBiieh 
die, den Grund ausfilidig zu maehen, aus welchem die Bakterien, die ja oft geliug 
im Blute kreisen, in einer verh/fltnism~$ig geringeIl Zahl der FElle die F~higke~t 
er]angen, die Herzklappeli zu infizieren. 

Man hat im Hilibliek auf diese Verh/fltnisse seit den Ausf~ihrungeli voli O r t h ~) 
die Frage der lokaleli Disposition des Endokards oft diskutiert und diese Pradis- 
positioli vielfaeh in meehanischon ~omenteli gesueht, welehe ira Experiment dureh 
die Klappenverletzung gegebeli waren. Eine ahliliehe vorbereitende Bedeutulig 
wurde von einem Teil der Autoren auch der Einfiihrulig kleilister FremdkSrper 
lind ehemischer Substalizeli zugeschriebeli. 

Nun mfissen wit uns sagen, dab vor allem die grSbere Sondenverletzung der 
Klappen kanm in diesem Sinne far die mensehliche Pathologie zu verwerteli ist. 
Aueh ist es meiner Meinulig linch Mcht begreiflich, dab die mit tier Sonde gesetzteli 
Wunden als Eintrittspforteli der Infektioli dureh die im Blute kreiselidei1 Bak- 
terien dielien miissen. 

Die Bedeutulig der kleilien FremdkSrper, zumal wenn sie mit den Bakterieli 
gleichzeitig ilijiziert werden, mOehte ieh hauptsachlieh darili sehen, da~ das In- 
fektiolismaterial mit ihrer Hilfe besser all den Klappen hafteli bMbt, weliiger abet 
in ihrer traumatischeli Wirkulig. 

Wir miissen also sageli, dab die Frage linch dem Grulid der gelegelitlichen 
Endokardlokalisatioli der IIIfektioli aueh jetzt ebellsowenig gel~st ist, wie sie es 
vor 25 Jahreli war ( O. R o s e IIb a e h ) z) ulid es wohl immer bleiben wird. 

~) Tageblat~ d. 58. Vers. D. Natuff. u. -~rzte :1885, S. 58 u. L e. 
~) D. reed. Wschr. 1887, S. 705 u. 730. 
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Die Experimente, bei welchen es gelungen war, dureh eine blol~e Injektion 
yon Bakterienkulturen Endokarditis zu erzeugen, werden trotz ihrer betraeht= 
lichen Zahl (etwa 15 Autoren) bis jetzt bei Besprechungen der Frage meist stief- 
miitterlieh behandelt. Bei zahlreiehen Literaturzusammenstellungen wird in der 
Regel auf die Wiehtigkeit eines vorausgehenden Traumas fiir das Zustandekommeu 
der Endokarditis hingewiesen; ia es wird oft das Vorkommen der Endokarditis 
dutch blol~e Infektion direkt in Abrede gestellt. 

Vor allem wird es auf den verhaltnisma$ig geringen Prozentsatz der positiven 
Resultate bei dieser Versuehsanordnung hingewiesen. Meiner Meinung naeh kommen 
abet gerade durch diesen Umstand diese Experimente den Verhaltnissen beim 
lVlensehen bedeutend naher; denn aueh bier bekommt ein nut geringer Teil der 
Individuen mit Bakteriamie eine Endokarditis. 

Es ist alterdings riehtig, da~ sieh manehe der beziigliehen ~itteilungen nut 
auf einzelne Falle beziehen und dug in gewissen Fallen das Vorliegen einer Endo- 
karditis iiberhaupt ungeniigend bewiesen erseheint, doeh fehlt es keineswegs an 
Angaben, dug Endokarditis bei einer Reihe yon Fallen aufgetreten war ( P e r r e t 
und R o d e t ,  T i z z o n i  und ~ i r r  ~ e y e r l ) ) .  Vor allem aber fehlt 
es nieht an Befunden einer zweifellosen hoehgradigen Endokarditis nach bloger 
Bakterieninjektion (G i 1 b e r t und L i o n ~), M i e h a e 1 i s 3), L i s s a u e r 4)). 

Dabei wurde wiederholt betont, da$ die Endokarditis nut bei Tieren, die 
langere Zeit am Leben bleiben, zu voller Entwieklung kommt. Dies stellt ebenfalls 
einen entsehiedenen Vorzug der in Rede stehenden Methode gegeniiber derjenigea 
mit Klappenverletzung dar, bei welcher die Tiere in der Regel iriihzeitig sterben, 
so daI~ die Endokarditis zu einer vollstandigen Entwieklung nieht kommen kann. 

Ein weiterer Vorzug der einfaehen Infektionsmethode besteht darin, dal] die 
in dieser Weise erlangten Klappenveranderungen in bezug auf Lokalisation und 
Aussehen den Verhaltnissen beim ~ensehen oft sehr nahe kommen, wahrend die 
Autoren, welehe der Infektion ein Trauma vorausgehen lieSen, vielfach hbwei, 
ehungen yon der menschlichen Endokarditis wahrnehmen mugten. Dies ist aueh 
leicht aus der Beeinflussung der Lokalisation dutch das Trauma erklarlich. 

]mmerhin sind die F~lle der ausgesprochenen experimentellen Endokarditis 
nach aussehliel~hehen Bakterieninjektionen nieht zahlreich, die betreffenden Hit- 
teilungen sind sehr zerstreut, vielfaeh bi fremdspraehigen Zeitschriften enthalten, 
so dug ich es fiir angebracht eraehte, bier einige soleher F~lle zu besehreiben. 

Diese ]~alle babe ich bei der Untersuchm~g meiner zahkeichen zu einem andern 
Zweeke mit Staphylokokken infizierten Kaninchen gewonnen. 

Von den 70 in dieser Weise behandelten Kaninehen wiesen 5 eine ausge- 
sprochene Endokarditis auf. 

1) D. reed. Wschr. 1901, S. 81. 
.z) Comptes rend. soe. biol. 1888, p. 325. 
3) D. reed. Wschr. 1895, Vel'einsbeil. S. 131. 
4) Ztlbl. f. P,~thol. 1912, Bd. 23, S. 243. 

Virchows "hrehiv f. l~athol. Anat. Bd. 209. Hft. 1. 
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D~ese Zahlen mSchte ich keineswegs als den Ausdruck der Hiiufigkeit der 
Endokarditis bei derartigen Experimenten betraehten. Es sind dies nur die Fiille, 
wo die Endokarditis schon makroskopisch in die Augen sprang; speziell wurde 
darauf nicht gefahndet, wi~hrend ja die meisten Angaben der Litera~ur sich auf 
Falle beziehen, wo man mtihsam kleinste Fleckchen und KSrnchen suchen mul~te, 
oder gar solche, wo erst die mikroskopische Untersuchung die Gewil~heit bri~gen 
mul3te, da~ eine Endokarditis vorlag. 

Die ffinf F~lle sind die folgenden: 

K a n i n c h e n 1 (36. N. R.). Ein junges Kaninchen, erh~il~ eine Injektion von 12 ccm 
einer 36 stfindigen Bouilloiflulltur eines saprophytischen Staphylococcus albus in eine Ohrvene. 

Fig. 1. Kaninchen 1. Thrombotische Endo- 
karditis der N[itralis. Natiirliche GrSl~e. 

Fig. 2. K~ninchen 2. Thrombotische Endokarditis 
der ~fitralis. Natiirliche GrS~e. 

11 Tage nach der Injektion wird es getStet. Bei der Sektion finden sich Ver~nderungea 
nut  am Herzen. 

~I a k r o s k o p i s r h e s A u s s e h e n. ]:)ie NIitralis ist in ganzer Ausdehaung yon fest 
anhaftenden blassen wulstigen thrombotischen ~assen bedeckt, welche vor allem die Vorhofs- 
fli~che tier Klappe einnehmen. Nach abwarts erreichen diese ~assen stellenweise die Kuppe der 
Papillarmuske]n, so da] der freie Rand der Klappe und ein Teil der Sehnenf~den in der throm- 
botischen Masse eingeschlossen sind. Die Klappe erreicht saint den Auflagerungen im Bereiche 
des hinteren Segels die Dicke yon 3 ram und im Bereiche des vorderen Segels die]enige yon 7 mm 
(Textfig. 1). Am Endokard des VenCrikelseptums, der Stelle entsprechend, welche yon Auf- 
lagerungen der N[itralis beriihrt wird, befindet sich eine his 3 m m i m  Durchmesser haltende, seicht 
ulzerierte, yon blassen kSrnigen Auflagerungen bedeckte Stelle. 

Die tibrigen K[appen sind zar~. 
i k r o s k o p i s c h e  U n t e r s u c h u n g .  Die Auflagerungen sind mit der Klappe 

innlg verbunden: bald ragen die Thrombusmassen in die ulzerier~e Klappe hinein, welche bier 
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dich~ yon EiterkSrperchen durchsetzt ist, bald dring~ an umsehriebenen Stellen ein neugebildetes, 
aus Fibroblasten und feinen Fibrillen bestehendes Bindegewebe in die Thrombusmasse vet. 

Die Auflagerungen bestehen entweder aus einer zella~men kSraigen un 4 homogenen Fibrin- 
masse mit zahlreichen grol~en Staphylokokkenhaufen, oder, zumal an der Peripherie, haupt- 
si~chlich aus Leukozyten. 

K a u i n e h e n 2 (31. N. R.). Eia crwachsencs Kaninchea erhiilt iaaerhalb yon t ~onaten 
7 intravenSse In]ektionen einer Kultur yon eiaem saprophytischen Staphylococcus albus. Die 
lg/enge wird gesteigert yon 1 bis auf 5 ecm BouillonkuRur. Bei den ersten 5 Injektionen wird 
die gleiehe ~enge Yiate~ial gleiehzeitig auch subkutan injiziert. 

Das Tier vertragt die Injektionen 
gut bis auf die letzte. Naeh dieser er- 
krankt es schwer und stixbt 1STage spitter, 

Bei der Sektion fanden sich 
neben ziemlich hochgradigen atheros- 
klerotischen Ver~ndcrungen der Ar~erien 
eine ausgedehnte Erkrankung der Herz- 
kla.ppen. 

~ / f a k r o s k o p i s e h e s  A u s -  
e h e n. Auf dem vordercn Segel der 

~vIitralis befindet sieh eine ann~ihernd 
kugeifSrmige bis 7 mm dicke blasse 
Auflagerung an der ~rorhofsfli~che mit 
ziemlich glatter Oberfli~che. An der 
Basis der Auflagerung sind noch zahl- 
reichc bis hirsekorngrofie flache KnSt- 
chert zu sehen (Textfig. 2). .~m der 
Ventrikelfl~iche des Segels befindet sich, 
tier tIauptauflagerung en~spreehend, 
eine etwa halberbsengrotte Vertiefung 
(Textfig. 3). 

An der Vorhofsfi~tehe des hhlteren 
Segels finder sich eine ebenso hohe, 

aber nur etwa 2ram dicke, blattfSrmige Fig. 3. Kaainchen 2. Thrombotische Endokarditis 
Exkrenszenz. Zwischen den beiden s~mtlieher Aortaklappen. Almtes Aneurysma der hIi- 
Haupf~auflagemngen sind zahlreiche tralis. ParietMe Endokarditis am Ventrikelseptum. 
kleinere maulbeeffSrmige Exkreszenzen Natiirliche GrS~e. 
zerstreut (Textfig. 2). 

S~imtliche Aortaklappen sind am freien Rande und an der Ventrikelfliiche von ebensolchen 
blassen festen hSckerigenAuflagerungen bedeckt, so dal~ sic die Dicke yon 4 mm erreichen (Text- 
figur 3). 

An dem unebenen Endokard des Ventrikelseptums befinden sieh unterhalb der Aortaklappen 
feinste k(irnige Auflagemngen (Textfg. 3). 

Die fibrigen Kiappen sind glatt und zart. 
Auf eine m i k r o s k o p i s c h e U n t e r s u c h u n g wurde verzichtet, um das Pr[iparat~ 

zu schonen, zumal dieses so typische und den]enigen bei dem Kaainchen 1 i~hnliehe Verh~ltnisse 
zeigte, dat~ man sich das mikroskopische Aussehen sehr wohl vo~stellen konnte. 

K a n i n c h e n 3 (11. N. R.). Ein erwachsenes Kaninchen, erh~lt im Laufe yon fiber 1 Jahr 
16 InjektionerL einer Kultur yon einem Staphylococcus albus, welcher aus einem Gesichtsfurunkel 
geziichte~ wurde. Es wird hiiehstens ei~e 0se einer Agarkultur, in 1 ccm KochsalzlSsung rein 
verrieben, injiziert. Die ersten 12 IVIale wird die gleiche Kultur auch subkutan injiziert. 

9* 
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Das Tier erkrankt schwer erst nach der letzten Injektion und stirbt 4 Tage nachher. 
Beider  Sektion finder sieh, abgesehen yon einer hochgradigen Atherosklerose, die folgende 

tterzver~inderung: 
a k r o s k o p i s e h e s A u s s e h e n. Am Schliei~ungsrande des vordercn Mitralsegels 

befindet sich e i n e  6 mm lange, 3 mm breite und bis 1 mm dieke kSrnige gelb!~che Auflagerung. 
Auf dem SchlieBungsrand: des.hinteren Segels sind nur kaum sichtbare weittliehe KSrnchen vor- 
handen. 

Die fibrigen Klappen sind zart. 
M i k r o s k o p i s c h e U n t e r s u c h u n g. Das Klappengewebe ist in den eberfliich- 

lichen Schichten hochgradig nekrotisch, kernlos. Diese nekrotischen Partien sind vielfach yon 
ebeafalls in Zerfall begriffenen Eitcrk5rperehen dieht durchsetzt und schlieflen grol~e Haufen 
Staphylokokken ein, welehe auch an der Oberfl~che eine kontinuie-rliche dicke Lage bildcn (Text- 
figm" 4). 

Unterhalb der nekrotischen Lage ze!gt das Bindegewebe der Klappe eine hochgradige Zell- 
wucherung (Textfig. 4). Die sehr grol]en, ver~stelten Fibroblasten mit einigen Mitosen sind in 

Fig. 4. Kaninchen 3. Frische, 4 Tage alto Endokarditis der :~itralis. An der Oberflache eine 
dicke Schicht Staphylokokken. Unterhalb derselben reehts und links eine Fibrinsehicht. Darauf 
folgt eine Schicht eines nekrotisehen, yon EiterkSrpcrchen infiltrierten Gewebes. In der Tiefe in 

Wucherung begriffencs Klappengewebe. Vergr. 62. 

einem engen Netzwerk yon feinen Bindegewebsfibrillen eingeschlossen. Gegen die nekrotischo 
Pattie bin gesellen sich ihnen immer-zahlreichere EiterkSrperchen bei. 

K a n i n e h e n 4 (21. N. R.). Einem jungen Kaninchen werden im Laufe yon 6 ~  hIonaten 
drei intraven5se In]ektionen yon der Kultur eines aus einem Furunkel geziichteten Staphylo- 
coccus albus gemacht. Im ganzen wurden eiIte homogene Suspension einer 0so yon Agarkultur 
in 2 ccm KoehsalzlSsung und 1 ccm einer verdfinnten 2 Monate alton Bouillonkultur eingeffihrt. 

Nach dieser letzten Injektion ist das Tier krank geworden und starb 15 Tage sp~iter. 
Bei de~ Sektion fanden sieh: eine m~il~ige Atherosklerose, nekrotisehe lnfarkte der Nieren 

und die folgende Ver~nderung am Herzen: 
~[ a k ~ o s k o p i s e h e s A u s s e h e n. Aa der Vorhofsfliiche des ~'orderen :~itralsege]s, 

der ganzen L~nge der Schliefiungslinie entspreehend, befindet sich eine blasse, 1 mm breite, � 8 9  
dicke, leicht hSckerige Auflagerung. Sonst sind die Klappen zart. 

i k r o s k o p i s c h besteht diese Auflagerung im ganzen aus einem jungen Bindegewebe 
mit zarten Fibrillen und elastisehen F~iserchen und ziemlieh weit auseinanderliegenden Fibro- 
blasten. An der Basis ist sie bereits Yon Endothel bekleidet, auf der HShe sind spiirliche homogene 
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Fibrinniederschlgge siehtbar. Aueh der frei0 Rand der Klappe ist verdickt und zeigt eine Vet- 
mehrung yon Biadegewebszellen. 

K a n i n r h e n 5 (5~. N. R.). Ein ausgewachsenes Kanin~hen erh'alt im Laufe ~ on 6 ~/4 Y~on. 
5 In]ektionen yon ll/z bis 20 ecru Boufllonkultur yon einem saprophytischen Staphylococcus albus 
in oine Ohrvene. Das Tier wird getStet 2Vz Monate naeh der letzten In]ektion yon 20 ecru Kultur. 

Bei der Sektion land sioh, abgesehen yon einer hoehgradigen Atherosklerose, die folgende 

u 
M a k r o s k o p i s c h e s A u s s e h e n. Die hintere Aortaklappe zeig~ im Bereiehe des 

Nodulus Alantii einen kugeligen, bis 2 m m i m  Durehmesser haltenden Knoten (Textfig. 5). 

Fig. 5. Kaninehcn 5. In Heilung begriflene Endokarditis der hinteren Aortak]appe (*). Um 
die H~lfte vergrSBert. 

Das hintere ~[tralsegel scheint im Bereiehe der Sehliel~angslinie leieht hSckerig verdiekt 

zu sein. 
i k r o s k o p i s c h besteht der Knoten aus einem z[emlieh iaserreiehen Bindegewebe 

mit zahlreizhen grol~en Fib~oblasten und ira ganzen ziemlich sp~rlichen Leukozyten. In diesem 
neugebildeten Bindegewebe ist alas Gewebe de~ Klappe aufgelSst; die zetlreiche Wucherung dehnt 
sich auch auf den Ireign Rand und die Innenfl~che der Klappe in diilmer Lage aus. 

Nut an der Kuppe des Knotens finder sich nekrotisehes kernloses Gewebe, welches yon 
in Zerfall begriffenen EiterkSrperehen und grot~en Staphylokokkenhaufen durchsetzt ist (Text- 
figur 6). 

An der Mitralis sind Iolgende Ver~nderungen zu sehen. Die Klappe ist im ganzen verdiekt. 
bald zellreicher als normalerweise~ bald sehr zellarm, fibrSs. An der Vorhofsfliiehe, dem Schliel]ungs- 
rande tier Klappe en~spreehend, befindet slch eine aus grol~en Biltdegewebszetlen und aus feinen 
Fibrillen bestehende flache Auflagerung, die gegen das Klappen~ewebe ziemlich scharf abgegrenzt 
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Fig. 6. Kaninchen 5. Sagittalschnitt durch 
die hintere Aor~aklappe und den Sinus Val- 
salvae. Bindegewebige endokarditische Ver- 
dickung der Aortaklappe. Am freien Rande 
Nekrose mit Infiltration dutch EiterkSrperchen 
und einge]ager~en S~aphylokokkenh~ufchen. 

Vergr. 20. 

ist. An der Ventrikelfl~che der !~Iitralis finder sioh eine stecknadelspitzengroSe konische ebensolche 
Auflagerung (Tex~fig. 7). Eine gleich grol~e und ebenso gebaute zellreiche ~asse fiillt eine Tasche 
tier Befestigung eines Sehnenfadens entsprechend aus. 

Das Ventrikelendokard ist dicht unterhalb der Insertionsstelle der ~itralis fibrSs verdickt. 
Das fibrSse Gewebe dringt auch in Form yon spitzen Fortsiitzen in das ~Iyokard ein. 

Bei diesen Versuchen erhielt ieh zweiraal (Kaninchen 1 und 2) eine hoeh- 
gradige ulzerSse thrombotische Endokarditis der ~itralis und einmal aueh der 
Aortaklappen (Kaninchen 2) (Textfig. 1, 2, 3). 

Einmat (Kaninehen 3) war eine ganz 
frisehe beginnende ulzerfse Endokarditis 
der Mitralis vorhanden. 

Einmal (Kaninehen 5) win'de eine in 
Heilung begriffene Endokarditis einer 
Aortaklappe (Textfig. 5) und eines hIitral- 
segels vorgefunden. 

Sehliel~lieh in zwei Fiillen (Kaninehen 
4 und 5) bestanden an der ~itralis ver- 
rukOse Exkreszenzen. 

Die Verhaltnisse waren bei diesen Er- 
krankungen durehaus typisehe und mit 
denjenigen beim llensehen identische. 

In bezug auf Lokalisation waren aus- 
schlie131ieh die Xlappen des linken Herzen~ 
betroffen, und zwar filnfmal die Mitralis 
und zweimal die Aortaklappen. Es war 
also niehts yon einer Pradisposition des 
reehten tterzens zu sehen, wie dies manehe 
Experimenr erw~ihnen ( P e r r e t 
und R o d e t ,  de  V e e e h i l ) ,  P e r -  
r in i2 ) ) .  

Dabei war bei den weniger ausgedehn- 
ten Veri~nderungen eine Priidisposition der 
Schliel~ungslinie der Klappen deutlich aus- 
gesprochen (Kaninchen 3, 4, 5). 

Bei der hochgradigen thrombotisehen Endokarditis war eine Infektion des 
parietaien Endokards dureh die Auflagerungen der Mitralis in ganz typiseher 
Weise aufgetreten (Kaninchen 1 und 2). 

Einmal (Kaninchen 2) bestand ein typisehes akutes Klappenaneurysma der 
lgitralis. 

Auch sei nochmals betont, dab ieh auch eine verrukSse Endokarditis erhielt 
(Kaninehen 4 und 5), was bei den Experimenten zu den selteneren Befunden ge- 
l) Bul]etino delle Scienze reed. Bologna 1908, p. 15. 
2) u Arch. Bd. 204, 1911, S. 169. 
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hSrt. Die kleinen Exkreszenzen waren organisiert, es konnten kGine !V[ikroorga- 
nismen gefunden werden. Von Interesse ist ira Hinbliek auf die eingangs gestreifte 
l~rage der Beziehung der verrukSsen Endokarditis zu der ulzerSsen der Umstand, 
dal~ die beiden Formen nebeneinander in demselben Herzen vorgefunden ~urden 
(KaninGhen 5 ) .  

Aueh mikroskopisGh entspraGh das Bild vollst~ndig den Befunden beim 
IV[enschen. 

Eun k(innen meinea Versuchen gegeniiber veto Standpunkte derjenigen 
Autoren, welehe an die Notwendigkeit einer lokalen Disposition ftir die Entstehung 
der Endokarditis festhalten, zwei Einwiinde gemacht wGrden: erstens, dal~ iGh ver- 
hi~ltnismiii~ig grol~e Mengen Mikroorganismen injizierte, und zweitens, da~ die 
Injektionen mehrmals wiederholt 
wurden, und zwar innerhalb einer 
z. T. ziemtich tangen Frist. 

Was den ersten Einwand anbe- 
langt, so war in einem Teil der Fhlle 
die Menge allerdings groin, doch night 
gerade viel grSl~er, als bei den 
meisten bisherigen Experimenten. 

Sie erreiGhte 5 (Fail 2), 12 Fig. 7. Kaninchen 5. Vollst~ndig organisierte 
kleine verrukSse Exkreszenz der iYiitralis. 

(Fall 1), ja 20 (Fall 5) ecru Bouillon- Vergr. 250. 
kultur intravenSs ~), doch betrug sie 
in andern Fiillen hSehstens eine 0se Agarkultur in 1ccm KoGhsalzlSsung (Pall 3 
und 4), wghrend sogar bei Experimenten mit vorausgehender Klappenver- 
letzung yon ganzen AgarrShrchen die Rede ist. 

Dabei war die Suspension eine vollstimdig homogene und mit einer verhiiltnis- 
mal~ig grol~en :[ffenge KoGhsa]zlSsung hergestellte, oder es handelte sieh sogar 
meist um Bouillonkulturen (Fiille 1, 2, 3 und teilweise 4), so dal~ yon einer meGha- 
nischen Wirkung yon Bakterienhauien nicht gut die Eede sein kann. 

Wollte man abet bei solehen Experimenten doeh bier and da grSl~eren Bak- 
terienh~ufGhen eine meehanisehe Wirkung zuschreiben, so wiirde auGh das meiner 
~einung naGh keine AbweiGhung yon den Verhifitnissen beim ~ensehen bedeuten, 
da auGh bier, wie R i b b e r t m i t  Recht anfiihrt, etwa Thrombenpartikel an- 
gesehleudert werden kOnnen. 

In bezug auf den zweiten Einwand sei hier auf iolgendes hingewiGsen. In 
einem meiner F~lle mit nur einer Injektion wurden sehr hoehgradige Ver~nde- 
rungen erzeugt (Fall 1). 

Von denjenigen vier Kaninchen, welche mehrmals injiziert worden sind, ist 
es bei d~ei (2, 3 und 4) mit grSBter Wahrseheinleihkeit nachzuweisen, da~ die 

~) Die au~erdem bei zwei Xalfinchen (2 und 3) vorgenommenen subkug~nen Iniektionen sind 
wohl Ms belanglos zu betrach~en, da Endokarditis nach subkutanen Impfungen in de~ Litemtur 
nur ganz ausnahmsweise angegeben wird. 
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Entstehung der Endokarditis auf die letzte Injektion allein zurfickgeffihrt werden 
muir. 

Bei diesen drci Tieren war schon dutch die Beobaehtung am Leben festgestellt, 
daI~ sie erst nach der letztcn Iajektion erkrankten und sich yon dieser Erkrankung 
nicht mehr erholten. Vor dieser letzten Injektion machten die Tiere einen ganz 
gesunden Eindruck. 

Auch die mikroskopischen Befunde entsprachen durchwegs ihrer Entwiek- 
lung naeh dem Zeitraum seit der letzten Injektion. Am deutlichsten waren 
diese Verhiiltnisse beim Kaninchen 3, welches die lAngste Zeit in Behandlung 
stand (fiber 1 Jahr), abet die kfirzeste Zeit nach der letzten Injektion (4 Tage) 
am Leben blieb und dementsprechend die frischesten Veranderungen aufwies. 

Nut beim Kaninchen 5 ist der Zusammenhang mit der letzten Iniektion nicht 
mit Sicherheit naehzuweisen. Es war aber gerade das Tier, welches nach der letzten 
Injektion noah 21/2 Monate lang lebte. DieseIu Zeitraum entsprachen fibrigens 
auch die histologischcn Bilder der Veri~nderung. 

Es k6nnte also bei den meisten Versuchen den vorausgegangenen Injektionen 
hSehstens etwa eine vorbereitende, die lokalc Disposition tier Klappen schaffcnde 
Wirkung zugeschrieben werden, wie dies gelegentlich, allerdings in einem von- 
einander abweichenden Zusammenhang angenommen wurde ( 0 r t h 1), p r o - 
c h s z k a 2)). Aber auch beim ~enschen fehlt es ja nicht an wiederholten toxi- 
schen Wirkungen yon Infektionskrankheiten her, die der Endokarditis etwa vor- 
ausgegangen waren. 

Ich glaube naeh dem Gesagten einen neuen Beitrag zu der Frage der experi- 
mentellen Erzeugung einer typischen Endokarditis ohne traumatisehe Beein- 
fiussung der ~Ierzklappen geliefert zu hubert. Daher erhielt ich Veri~nderungen, 
welchen ihrem hohen Grade und ihrer Ubereinstimmung mit der mensehlichen 
Endokarditis nach nur ganz vereinzelte Falle der Litera~ur an die Seite gestell~ 
werden kSnnen. 

VIII. 
Mechanismus des Herzstofies. 

Von 

Dr. J o s. T r a u t w e i n ,  Geh. San.-Rat, Bad Kreuznaeh. 
(Hierzu 9 Textfiguren.) 

Ieh kann es mir erlassen, hier auf die Gesehiehte des Herzstol~es naher ein- 
zugehen; nur so viel sei daraus hervorgehoben, da~ schon um die Mitte des vorigen 
Jahrhunderts der Versuch gemacht wurde, dam Zustandekommen des Herzstol~es 

1) Tageblatt. 
~) Sbornik klinicky 1904, S. 169. 


