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Beitriige zur Kenntnis der experimentellen Endokarditis.
Von

S. Saltykow-St. Gallen.
(Hierzu 7 Textfiguren.)

Bekanntlich war das Interesse fiir die experimentelle Endokarditis Mitte der

90er Jahre des letzten Jahrhunderts wachgeworden.

Nachdem O. Rosenbach?)schon 1878 im Laufe seiner Untersuchungen iiber die kiinst-
liche Erzengung von Klappenfehlern infektiose Endokarditis entstehen sah, haben in den Jahren
1885 bis 1887 Wyssokowitsch?) und Orth?®), Weichselbaum?) in Anlehnung
an seine Methode die grofie Reihe zielbewuBter Experimente iiber die Endokarditis eingeleitet.

Bel diesen Versuchen wurden die Herzklappen mit einer Sonde verletzt und Bakferien-
kulturen in die Blutbahn injiziert.

Es gelang auch regelmiBig, meist eine thrombotische Endokarditis zu erzeugen. Auffallend
ist aber der Umstand, daB schon von den ersten Versuchen von Wyssonowitsch an von
den Experimentatoren vielfach angegeben wurde, daB die Endokarditis nicht bloB an den hoch-
gradig verletzten und durchstoBenen Aortaklappen entstand, sondern auch an den mit der Sonde
héchstens berithrten Stellen, z. B. der Mitralis. Noch mehr, bestand bereits die Endokarditis,
so wurde eine Infektion von hier aus auch der vollstindig unverletzten Endokardpartien wahr-
genomimen.

Gleichzeitig mit dem Beginn dieser Versuche (1885) und unabhingig von denselben hat
Ribberts) durch seine Untersuchungen die Reihe der Endokarditisexperimente mit einer
ganz abweichenden Methode erdffnet. Er fithrte néimlich keine groberen Klappenverletzungen
herbei, sondern er spritzte eine Staphylokokkenkultur ein, welcher absichtlich Kartoffelstiickchen
aus dem Nihrboden beigemengt waren.

Urspriinglich meinte Ribbert, daB er dabei eine Endokarditis auf embolischem Wege
erzeugte, spiter iiberzeugte er sich von dem Hervorrufen der Entziindung durch die an der Klappen-
oberfliche haften bleibenden infizierten Kartoffelbrockel.

Auch mit dieser experimentelléen Methode wurde eine ganze Reihe Untersuchungen aus-
gefiihrt.

Statt der Kartoffelstiickchen bediente man sich Kohlenpulvers, Mehls oder Hollunder-
markstiickchen.

Die Bedeutung dieser Fremdkérper sah man entweder in einer leichten mechanischen Be-
einflussung des Klappengewebes oder in ihrer Fahigkeit, das gleichzeitig injizierte infektitse Mate-
rial fiir Lingere Zeit mit den Klappen in Berithrung zu bringen (Ribbert, Bonome )¢).

Auch mit dieser Methode gelang es leicht, wenn auch meist nicht so regelmifBig, wie bei
der groberen Klappenverletzung, Endokarditis zu erzeugen.

Gelegentlich wurden auch nach Vorgang von Prudden?) chemische Substanzen in einer

1) Arch. f. experim. Pathol. Bd, IX, 1878, 8. 1.

2y Ztlbl. {. d. med. Wissensch. 1885, 8. 577; Virch. Arch. Bd. 103, 1886, S. 301.

%) Virch. Arch. Bd, 103, 1886, S. 333.

#) Wien. med. Wschr. 1885, S. 1241; Ztlbl f. Bakt. Bd. II, 1887, 8. 209.

%) Tageblatt d. 58. Vers. D. Naturf. u. Arzte 1885, 8. 156; Fortschr, d. Med. 1886, S. 1.

¢) Giornale della R. Acc. di Med. Torino 1886, p. 603 und Archives ital. de biol. t. VIII, 1887, p. 10.
) Amer. Journ. of the med. seiences 1887 p. 1.
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oder der andern Form verwendet, um die Widerstandstihigkeit des Endokards den Bakterien
gegeniiber herabzusetzen.

Ebenfalls 1885 und unabhiingig von den ersten zwei Versuchsreihen gelang es aber Perret
und Rodet?') sowie Passet?) und spiter Tizzoni und Mircoli®), die Endokarditis
ausschlieBlich durch die Bakterieninjektion ohne irgendeinen weiteren Eingriff zu erzeugen.

Anch auf diesem Wege sind bis heute wiederholt positive Resultate bei Anwendung ver-
schiedenster Mikroorganismen erreicht worden.

Allerdings ist der Ausfall dieser Experimente nur in einem verhiltnismaBig geringen Prozent-
satz der Fille ein positiver.

Wie gesagt, ist die Zahl der Endokarditisexperimente mit allen diesen Methoden
eine recht grofe; konnte ich doch iber 50 Autoren in der Literatur ausfindig
machen, die sich vielfach in mehreren Publikationen mit der Frage befaften ¢).

Doch ist seit dem Beginn dieser Versuche bis auf heute das Interesse fitr
diese Ixperimente stindig abgeklungen, und ihre Zahl nahm allméhlich ab.

Dieser Umstand 14Bt sich ans dem Wesen der Fragestellungen bei dieser
Forschung sehr wohl erkliren. Stellen doch die meisten Fragen, deren Entschei-
dung durch diese Experimente urspriinglich angestrebt wurde, heute einen mehr
oder weniger iiberwundenen Standpunkt dar.

Die meisten #silteren Untersucher waren bestrebt, wie schon die Uberschriften
ihrer Arbeiten beweisen, durch ihre Experimente die Atiologie der Endokarditis
festzustellen. Krstens galt es, die Bedeutung der Mikroorganismen itberhaupt
fiir thre Entstehung nachzuweisen; ferner wollte man die Art der bei der mensch-
lichen Endokarditis #tiologisch in Betracht kommenden Bakterien bestimmen.

Dementsprechend hat man vielfach gerade die aus den Endokarditisfallen
geziichteten Bakterien zu den Experimenten verwendet.

Heutzutage wissen wir teils dank diesen Experimenten, teils durch die bak-
teriologischen Untersuchungen am menschlichen Material, dall es keine spezi-
fischen Endokarditisbakterien gibt, dafl die verschiedensten Mikroorganismen die
Fahigkeit besitzen, Endokarditis zu erzeugen. Vom Standpunkte der Atiologie
beanspruchen bis in die neuste Zeit hinein eigentlich nur noch zwei Forschungs-
richtungen das Interesse: es sind dies die Bestrebungen, eine Endokarditis dureh
Toxine und durch Tuberkelbazillen zu erzeugen.

Die zweite Fragestellung, die bei diesen Experimenten mafigebend war, ist
die, ob zwischen der ulzerssen und der verrukosen Endokarditis ein prinzipieller
Unterschied in dem Sinne besteht, dafl nur die ulzerdse, maligne Endokarditis
eine bakterielle Krankheit wire.

Auch diese Frage muB zurzeit als gelost betrachtet werden. Darf man heute
noch annehmen, daf die verrnkise Endokarditis gelegentlich auch durch toxi-

1) Lyon méd. 1885 p. 400 u. 438; Comptes rend. soc. biol. 1889, p. 724,

2) Untersuchungen iiber die Atiologie der eitrigen Phlegmone des Menschen. Berlin 1885

3) Memoire della R. Acc. delle Scienze. Bologna 1888, p. 97.

*} Angesichts des groBen Umfangs der Literatur muf ich darauf verzichten, sie hier eingehend
zu beriicksichtigen, und bebalte mir vor, dies in Form eines zusammenfassenden Referates
zu tun.
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sche ‘Wirkungen erzeugt werden kopne, so wei man doch, wiedernm sowohl aus
den Experimenten, als aus bakteriologischen Untersuchungen am Menschen, dal
auch die verrukose Endokarditis in der Regel auf einer Bakterienwirkung beruht;
nur sind hier die Bakterien weniger zahlreich und deshalb schwerer nachweisbar.

Die dritte Frage war die nach der Pathogenese der Endokarditis, d. h. ob sie
durch Embolie in das Klappengewebe oder durch Infektion der Klappenober-
flache entstehe.

Auch hier hat die spitere Forschung Aufklirung gebracht, und es wird wolil
jetzt allgemein angenommen, daB die Infektion in der Regel durch die Ansiedlung
der Mikroorganismen von der Herzhohle ans stattfindet.

Auch die Einzelheiten der Histologie der Endokarditis, welcher bei diesen
Experimenten viel Aufmerksamkeit geschenkt wurde, diirfen heutzutage als fest-
gestellt betrachtet werden. Man hat sich sowohl bei den Experimenten, als bei
der frischen menschlichen Endokarditis davon iiberzeugen konnen, daB nach der
Ansiedlung der Mikroorganismen eine Nekrose des Klappengewebes entsteht, aunf
welche eine Thrombenabscheidung und entziindliche Reaktion des Gewebes mit
Organisation der Auflagerung folgen.

Die letzte der Hauptaufgaben der experimentellen Forschung war schlieBlich
die, den Grund ausfindig zu machen, aus welchem die Bakterien, die ja oft genug
im Blute kreisen, in einer verh&ltnismiBig geringen Zah! der Fille die Fiahigkeit
erlangen, die Herzklappen zu infizieren.

Man hat im Hinblick auf diese Verhaltnisse seit den Ausfiihrungen von O r t h 1)
die Frage der lokalen Disposition des Endokards oft diskutiert und diese Pridis-
position vielfach in mechanischen Momenten gesucht, welche im Experiment durch
die Klappenverletzung gegeben waren. Eine #hnliche vorbercitende Bedeutung
wurde von einem Teil der Autoren auch der Einfithrung kleinster Fremdkorper
und chemischer Substanzen zugeschrieben.

Nun miissen wir uns sagen, da$ vor allem die grobere Sondenverletzung der
Klappen kaum in diesem Sinne fiir die menschliche Pathologie zu verwerten ist.
Auch ist es meiner Meinung nach leicht begreiflich, daB die mit der Sonde gesetzten
Wunden als Eintrittspforten der Infektion durch die im Blute kreisenden Bak-
terien dienen miissen.

Die Bedeutung der kleinen Fremdkérper, zumal wenn sie mit den Bakterien
gleichzeitig injiziert werden, machte ich hauptséchlich darin sehen, dafl das In-
fektionsmaterial mit ihrer Hilfe besser an den Klappen haften bleibt, weniger aber
in ihrer traumatischen Wirkung.

 Wir miissen also sagen, daB die Frage nach dem Grund der gelegentlichen
Endokardlokalisation der Infektion auch jetzt ebensowenig gelost ist, wie sie es
vor 25 Jahren war (O. Rosenbach )?) und es wohl immer bleiben wird.

B T&geblétt d. 58. Vers. D. Naturf. u. Arzte 1885, S.58 u. L c.
*) D. med. Wschr. 1887, 8. 705 u. 730.
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Die Experimente, bei welchen es gelungen war, durch eine blofie Injektion
von Bakterienkulturen Endokarditis zu erzeugen, werden trotz ihrer betriicht-
lichen Zahl (etwa 15 Autoren) bis jetzt bei Besprechungen der Frage meist stief-
miitterlich behandelt. Bei zahlreichen Literaturzusammenstellungen wird in der
Regel auf die Wichtigkeit eines vorausgehenden Traumas fiir das Zustandekommen
der Endokarditis hingewiesen; ja es wird oft das Vorkommen der Endokarditis
durch bloBe Infektion direkt in Abrede gestellt.

Vor allem wird es auf den verhaltnismaBig geringen Prozentsatz der positiven
Resultate bei dieser Versuchsanordnung hingewiesen. Meiner Meinung nach kommen
aber gerade durch diesen Umstand diese Experimente den Verhiltnissen beim
Menschen bedeutend néher; depn auch hier bekommt ein nur geringer Teil der
Individuen mit Bakteriimie eine Endokarditis.

Es ist allerdings richtig, da sich manche der beziiglichen Mitteilungen nur
auf einzelne Fille beziehen und daB in gewissen Fallen das Vorliegen einer Endo-
karditis fiberhaupt ungeniigend bewiesen erscheint, doch fehlt es keineswegs an
Angaben, da8 Endokarditis bei einer Reihe von Fillen aufgetreten war (Perret
und Rodet, Tizzoniund Mircoli, Meyer?)). Vor allem aber fehlt
es nicht an Befunden einer zweifellosen hochgradigen Endokarditis nach bloBer
Bakterieninjektion (Gilbert und Lion?), Michaelis?), Lissauer?)).

Dabei wurde wiederholt betont, daf die Endokarditis nur bei Tieren, die
langere Zeit am Leben bleiben, zu voller Entwicklung kommt. Dies stellt ebenfalls
einen entschiedenen Vorzug der in Rede stehenden Methode gegeniiber derjenigen
mit Klappenverletzung dar, bei welcher die Tiere in der Regel friihzeitig sterben,
so dafl die Endokarditis zu einer vollstindigen Entwicklung nicht kommen kann.

Ein weiterer Vorzug der einfachen Infektionsmethode besteht darin, daf die
in dieser Weise erlangten Klappenverinderungen in bezug auf Lokalisation und
Aussehen den Verhiltnissen beim Menschen oft sehr nahe kommen, wihrend die
Autoren, welche der Infektion ein Trauma vorausgehen lieBen, vielfach Abwei-
chungen von der menschlichen Endokarditis wahrnehmen muBten. Dies ist auch
leicht aus der Beeinflussung der Lokalisation durch das Trauma erklirlich.

Immerhin sind die Félle der ausgesprochenen experimentellen Endokarditis
nach ausschlieBlichen Bakterieninjektionen nicht zahlreich, die betreffenden Mit-
teilungen sind sehr zerstreut, vielfach in fremdsprachigen Zeitschriften enthalten,
s0 daB ich es fiir angebracht erachte, hier einige solcher Falle zu beschreiben.

Diese Fille habe ich bei der Untersuchung meiner zahlreichen zu einem andern
Zwecke mit Staphylokokken infizierten Kaninchen gewonnen.

Voun den 70 in dieser Weise behandelten Kaninchen wiesen b eine ausge-
sprochene Endokarditis auf.

) D. med. Wsehr. 1901, 8. 81.

%} Comptes rend. soc. biol. 1888, p. 325.

3} D. med. Wschr. 1895, Vereinsbeil. 8. 131.
4) Ztlbl. £, Pathol. 1912, Bd. 23, S. 243.

Virchows Archiv f. pathol. Avat. Bd. 209. Hft, 1. 9
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Diese Zahlen mochte ich keineswegs als den Ausdruck der Hizufigkeit der
Endokarditis bei derartigen Experimenten betrachten. Es sind dies nur die Fille,
wo die Endokarditis schon makroskopisch in die Augen sprang; speziell wurde
darauf nicht gefahndet, wihrend ja die meisten Angaben der Literatur sich auf
Falle beziehen, wo man miithsam kleinste Fleckchen und Kérnchen suchen muBte,
oder gar solche, wo erst die mikroskopische Untersuchung die Gewilheit bringen
mubBte, daB eine Endokarditis vorlag.

Die fiinf Fille sind die folgenden:

Kaninchen 1 (86. N. R.). Ein junges Kaninchen, erhilt eine Injektion von 12 cem
einer 36 stiindigen Bouillonkultur eines saprophytisehen Staphylococeus albus in eine Ohrvene.

Fig. 1. Kaninchen 1. Thrombotische Endo- Fig. 2. Kaninchen 2. Thrombotische Endokarditis
karditis der Mitralis. Natiirliche GroBe. der Mitralis. Natiirliche GroBe.

11 Tage nach der Injektion wird es getdtet. Bei der Sektion finden sich Verinderungen
nur am Herzen.

Makroskopisches Aussehen. Die Mitralis ist in ganzer Ausdehnung von fest
anhaftenden blassen wulstigen thrombotischen Massen bedecks, welche vor allem die Vorhofs-
fliche der Klappe einnehmen. Nach abwiirts erreichen diese Massen stellenweise die Kuppe der
Papillarmuskeln, so daB der freie Rand der Klappe und ein Teil der Sehnenfiden in der throm-
botischen Masse eingeschlossen sind. Die Klappe erreicht samt den Auflagerungen im Bereiche
des hinteren Segels die Dicke von 3 mm und im Bereiche des vorderen Segels diejenige von 7 mm
(Textfig. 1). Am Endokard des Ventrikelseptums, der Stelle entsprechend, welche von Auf-
lagerungen der Mitralis bertihrt wird, befindet sich eine bis 8 mm im Durchmesser haltende, seicht
ulzerierte, von blassen kornigen Auflagerungen bedeckte Stelle. .

Die iibrigen Klappen sind zart.

Mikroskopisehe Untersuchung Die Auflagerungen sind mit der Klappe
innig verbunden: bald ragen die Thrombusmassen in die ulzerierte Klappe hinein, welche hier
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dicht von Eiterkorperchen durchsetzt ist, bald dringt an umschriebenen Stellen ein neugebildetes,
aus Fibroblasten und feinen Fibrillen bestehendes Bindegewebe in die Thrombusmasse vor.

Die Auflagerungen bestehen entweder ans einer zellarmen kirnigen und homogenen Fibria-
masse mit zahlreichen groBen Staphylokokkenhaufen, oder, zumal an der Peripherie, haupt-
séchlich ans Leukozyten.

Kaninchen?2 (81. N. R.). Ein erwachsenes Kaninchen erhiilt innerhalb von 1 Monaten
7 intravendse Injektionen einer Kultur von einem saprophytischen Staphylococcus. albus. Die
Menge wird gesteigert von 1 bis auf 5 cem Bouillonkultur. Bei den ersten 5 Injektionen wird
die gleiche Menge Material gleichzeitig auch subkutan injiziert.

Das Tier vertrigt die Injektionen
gut bis auf die letzte. Nach dieser er-
krankt esschwerundstirbt 18Tagespiter.

Bei der Sektion fanden sich
neben ziemlich hochgradigen atheros-
Klerotischen Verdnderungen der Arferien
eine ausgedehnte Erkrankung der Herz-
Jlappen.

Makroskopisches Aus-
sehen Auf dem vorderen Segel der
Mitralis befindet sich eine annihernd
kugelitrmige bis 7 mm dicke blasse
Auflagerung an der Vorhofsfliche mit
ziemlich glatter Oberfliche. An der
Basis der Auflagerung sind noch zahl-
reiche bis hirsekorngrofie flache Knot-
chen zu sehen (Textfig. 2). An der
Ventrikelfliche des Segels befindet sich,
der Hauptautlagerung entsprechend,
eine etwa halberbsengrofie Vertiefung
(Textfig. 3).

An der Vorhofsfliche des hinteren

-Segels- findet sich eine ebenso hohe,
aber nur etwa 2mm dicke, blattidrmige Fig. 3. Kaninchen 2. Thrombotische Endokarditis

Exkrenszens.  Zwischen den beiden  simtlicher Aortaklappen. Akutes Aneurysma der Mi-
Hauptauflagerungen sind  zahlreiche  tralis. Parietale Endokarditis am Ventrikelseptum.

Xleinere manlbeerfirmige Exkreszenzen Natirliche GroBe.
zerstreut (Textfig. 2).

Sémtliche Aortaklappen sind am freien Rande und an der Ventrikelfliche von ebensolchen
blassen festen hickerigen Anflagerungen bedeckt, so daB sie die Dicke von 4 mm erreichen {Text-
figur 3).

An dem unebenen Endokard des Ventrikelseptums befinden sich unterhalb der Aortaklappen
feinste kornige Auflagerungen (Textfig. 3).

Die iibrigen Klappen sind glatt und zart.

Auf eine mikroskopiseche Untersuchung wurde verzichtet, um das Priparat
zu. schonen, zumal dieses so typische und denjenigen bei dem Kaninchen 1 #hnliche Verhilénisse
zeigte, daB man sich das mikroskopische Aussehen sehr wohl vorstellen kommte.

Kaninchen3 (11. N. R.). Ein erwachsenes Kaninchen, erhilt im Laufe von iiber 1 Jahr
16 Injektionen einer Kultur von einem Staphylococeus albus, welcher aus einem Gesichtsfurunkel
geziichtet wurde. Es wird hichstens eine Ose einer Agarkultur, in 1 ecm Kochsalzlosung fein
verrieben, injiziert. Die ersten 12 Male wird die gleiche Kultur auch sublmtan injiziert.

9*



132

Das Tier erkrankt schwer erst nach der letzten Injektion und stirbt 4 Tage nachher.

Bei der Sektion findet sich, abgesehen von einer hochgradigen Atherosklerose, die folgende
Herzverinderung:

Makroskopisches Aussehen. Am SchlieBungsrande des vorderen Mitralsegels
befindet sich eine 6 mm lange, 3 mm breite und bis 1 mm dicke kornige gelbliche Auflagerung.
Auf dem SchlieBungsrand; des hinteren Segels sind nur kaum sichtbare .weilliche. Kornchen vor-
handen.

Die iibrigen Klappen sind zart. .

Mikroskopische Untersuchung Das Klappengewebe ist in den oberflich-
lichen Schichten hochgradig nekrotisch, kernlos. Diese nekrotischen Partien sind vielfach von
ebenfalls in Zerfall begriffenen Eiterkorperchen dicht durchsetzt und schliefien groSe Hanfen
Staphylokokken ein, welche auch an der Oberfliche eine kontinuierliche dicke Lage bilden (Text-
figur 4).

Unterhalb der nekrotischen Lage zeigt das Bindegewebe der Klappe eine hochgradige Zell-
wucherung (Textfig. 4). Die sehr groBen, veristelten Fibroblasten mit einigen Mitosen sind in

Fig. 4. Kaninchen 3. Frische, 4 Tage alte Endokarditis der Mitralis. An der Oberfliche eine
dicke Schicht Staphylokokken. Unterhalb derselben rechts und links eine Fibrinschicht. Darauf

folgt eine Schicht eines nekrotischen, von Eiterkorperchen infiltrierten Gewebes. In der Tiefe in
Wucherung begriffenes Klappengewebe. Vergr. 62.

einem engen Netzwerk von feinen Bindegewebsfibrillen eingeschlossen. Gegen die nekrotische
Partie hin gesellen sich ihnen immer zahlreichere Eiterkirperchen bei.

Kaninehend4 (21. N. R.). Einem jungen Xaninchen werden im Laufe von 61, Monaten
drei intravendse Injektionen von der Kultur eines aus einem Furunkel geziichteten Staphylo-
coccus albus gemacht. Im ganzen wurden eine homogene Suspension einer Ose von Agarkultur
in 2 cem Kochsalzldsung und 1 com einer verdiinnten 2 Monate alten Bouillonkultur eingeftihrt.

Nach dieser letzten Injektion ist das Tier krank geworden und starb 15 Tage spiter.

Bei der Sektion fanden sich: eine m#Bige Atherosklerose, nekrotische Infarkte der Nieren
und die folgende Verinderung am Herzen:

Makroskopisches Aussehen An der Vorhofsfliche des vorderen Mitralsegels,
der ganzen Liinge der Schliefungslinie entsprechend, befindet sich eine blasse, 1 mm breite, % mm
dicke, leicht hockerige Auflagerung. Sonst sind die Klappen zart.

Mikroskopisch besteht diese Auflagerung im ganzen aus einem jungen Bindegewebe
mit zarten Fibrillen und elastischen Fiserchen und ziemlich weit auseinanderliegenden Fibro-
blasten. An der Basis ist sie bereits von Endothel bekleidet, auf der Hohe sind spirliche homogene
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Fibrinniederschlige sichtbar. Auch der freie Rand der Klappe ist verdickt und zeigt eine Ver-
mehrung von Bindegewebszellen.

Kaninchenb (54 N. R.). Ein ausgewachsenes Kaninchen erhilt im Laufe von 62/, Mon.
5 Injektionen von 134 bis 20 cem Bouillonkultur von einem saprophytischen Staphylococcus albus
in cine Ohrvene. Das Tier wird getitet 214 Monate nach der letzten Injektion von 20 com Kultur.

Bei der Sektion fand sich, abgesehen von einer hochgradigen Atherosklerose, die folgende
Veriinderung:

Makroskopisches Aussehen Die hintere Aortaklappe zeigt im Bereiche des
Nodulus Arantii einen kugeligen, bis 2 mm im Durchmesser haltenden Knoten (Textfig. 5).

Fig. 5. Kaninchen 5. In Heilung begrifiene Endokarditis der hinteren Aortaklappe (*). Um
die Halfte vergroBert. -

Das hintere Mitralsegel scheint im Bereiche der SchlieBungslinie leicht hdckerig verdickt
zu sein.

Mikroskopisch besteht der Knoten aus einem ziemlich faserreichen Bindegewebe
mit zahlreichen groBen Fibroblasten und im ganzen ziemlich spirlichen Leukozyten. In diesem
neugebildeten Bindegewebe ist das Gewebe der Klappe aufgelost; die zellreiche Wucherang dehnt
sich auch aunf den freien Rand und die Innenfliche der Klappe in diinner Lage aus.

Nur an der Kuppe des Knotens findet sich nekrotisches kernloses Gewebe, welches von
in Zerfall begriffenen Fiterkorperchen und groBen Staphylokokkenhaufen durchsetzt ist (Text-
figur 6).
An der Mitralis sind folgende Veréinderungen zu sehen. Die Klappe ist im ganzen verdicks.
bald zellreicher als normalerweise, bald sehr zellarm, fibrés. An der Vorhofsfliche, dem SchlieBungs-
rande der Klappe entsprechend, befindet sich eine aus groBen Bindegewebszellen und aus feinen
Fibrillen bestehende flache Anflagerung, die gegen das Klappengewebe ziemlich scharl abgegrenst



134

ist. -An der Ventrikelfliche der Mitralis findet sich eine stecknadelspitzengro8e konische ebensolche
Auiflagerung (Textfig. 7). Eine gleich grofie und ebenso gebaute zellreiche Masse fijllt eine Tasche
der Befestigung eines Sehnenfadens entsprechend aus.

Das Ventrikelendokard ist dicht unterhalb der Insertionsstelle der Mitralis fibros verdickt.
Das fibrose Gewebe dringt auch in Form von spitzen Fortsitzen in das Myokard ein.

Bei diesen Versuchen erhielt ich zweimal (Kaninehen 1 und 2) eine hoch-
gradige ulzerdse thrombotische Endokarditis der Mitralis und einmal auch der
Aortaklappen (Kaninchen 2) (Textfig. 1, 2, 3).

Einmal (Kaninchen 8) war eine ganz
frische beginnende ulzertse Endokarditis

_ der Mitralis vorhanden.
b d Einmal (Kaninehen 5) wurde eine in
Heilung Dbegriffene Endokarditis einer
Aortaklappe (Textfig. 5) und eines Mitral-
segels vorgefunden.

SchlieBlich in zwei Fallen (Kaninchen
4 und D) bestanden an der Mitralis ver-
rukése Exkreszenzen.

Die Verhiltnisse waren bei diesen Er-
krankungen durchaus typische und mit
denjenigen beim Menschen identische.

In bezug auf Lokalisation waren aus-
schlieBlich die Klappen des linken Herzens
betroffen, und zwar fiinfmal die Mitralis
und zweimal die Aortaklappen. Es war
also nichts von einer Prédisposition des
rechien Herzens zu sehen, wie dies manche
Experimentatoren erwihnen (Perret

Fig. 6. Kaninchen 5. Sagittalschnitt durch und Rodet, de Vecchil), Por-
die hintere Aortaklappe und den Sinus Val- 4y 2))

salvae. Bindegewehige endokarditische Ver- ’ . .

dickung der Aortaklappe. Am freien Rande Dabei war bei den weniger ausgedehn-

Nekrose mit Inﬁltration durch Eiterkdrperchen gy Veréinderungen eine Pradisposition der
und eingelagerfen Staphylokokkenhsufchen. . . 3
Vergr. 20. SchlieBungslinie der Klappen deutlich aus-
gesprochen (Kaninchen 3, 4, b).

Bei der hochgradlgen thrombotischen Endokarditis war eine Infektion des
parietalen Endokards durch die Auflagerungen der Mitralis in ganz typischer
Weise aufgetreten (Kaninchen 1 und 2).

Einmal (Kaninchen 2) bestand ein typisches akutes Klappenaneurysma der
Mitralis.

Auch sei nochmals betont, daf ich auch eine verrukiose Endokarditis erhielt
(Kaninchen 4 und 5), was bei den Experimenten zu den selteneren Befunden ge-
1) Bulletino delle Scienze med. Bologna 1908, p. 15.

2} Virch. Arch. Bd. 204, 1911, 8. 169.
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hort. Die kleinen Exkreszenzen waren organisiert, es konnten keine Mikroorga-
nismen gefunden werden. Von Interesse ist im Hinblick auf die eingangs gestreifte
Frage der Beziehung der verrukosen Endokarditis zn der ulzerdsen der Umstand,
daB die beiden Formen nebeneinander in demselben Herzen vorgefunden wurden
(Kaninchen 5).

Auch mikroskopisch entsprach das Bild vollstindig den Befunden beim
Menschen. ‘

Nun konnen meinen Versuchen gegenitber vom Standpunkte derjenigen
Autoren, welche an die Notwendigkeit einer lokalen Disposition fiir die Entstehung
der Endokarditis festhalten, zwei Einwinde gemacht werden: erstens, daB ich ver-
haltnismiBig groBe Mengen Mikroorganismen injizierte, und zweitens, dafl die
Injektionen mehrmals wiederholt
wurden, und zwar innerhalb einer

z.T. ziemlich langen Frist. s Y o7 5 =

Was den ersten Einwand anbe- W aw
langt, so war in einem Teil der Falle e |y o v S 4
die Menge allerdings groB3, dochnicht @ N . .,
gerade viel groBer, als bei den ° e

meisten bisherigen Experimenten.

; ; Fig. 7. Kaninchen 5. Vollstindig organisierte
Sie erreichte 5 (Fall 2)’ 12 kleine verrukiose Exkreszenz der Mitralis.

(Fall1), ja 20 (Fall 5) eem Bouillon- Vergr. 250.

kultur intravends 1), doch betrug sie i

in andern Fillen hochstens eine Ose Agarkultur in lecm Kochsalzlosung (Fall 3
und 4), wahrend sogar bei Experimenten mit vorausgehender Klappenver-
letzung von ganzen Agarrdhrchen die Rede ist.

Dabei war die Suspension eine vollstindig homogene und mit einer verhéltnis-
maBig groBen Menge Kochsalzlosung hergestellte, oder es handelte sich sogar
meist um Bouillonkulturen (Falle 1, 2, 8 und teilweise 4), so daBl von einer mecha-
nischen Wirkung von Bakterienhaufen nicht gut die Rede sein kanp.

Wollte man aber bei solchen Experimenten doch hier und da groBeren Bak-
terienhiuichen eine mechanisehe Wirkung zuschreiben, so wiirde auch das meiner
Meinung nach keine Abweichung von den Verhaltnissen beim Menschen bedeuten,
da auch hier, wie Ribbexrt mit Recht anfithrt, etwa Thrombenpartikel an-
geschlendert werden konnen.

In bezug auf den zweiten Einwand sei hier auf folgendes hingewiesen. 1In
einem meiner Fille mit nur einer Injektion wurden sehr hochgradige Verinde-
rungen erzeugt (Fall 1).

Von denjenigen vier Kaninchen, welche mehrmals injiziert worden sind, ist
es bel drei (2, 3 und 4) mit groBter Wahrscheinleihkeit nachzuweisen, da8 die

*) Die auBerdem bei zwei Kaninchen (2 und 3) vorgenommenen subkutanen Injektionen sind
wohl als belanglos zu betrachten, da Endokarditis nach subkutanen Impfungen in der Literatur
nur ganz ausnahmsweise angegeben wird.
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Entstehung der Endokarditis auf die letzte Injektion allein zuriickgefiihrt werden
mub.

Bei diesen drei Tieren war schon durch die Beobachtung am Leben festgestellt,
daf sie erst nach der letzten Injektion erkrankten und sich von dieser Erkrankung
nicht mehr erholten. Vor dieser letzten Injektion machten die Tiere einen ganz
gesunden Eindruck.

Auch die mikroskopischen Befunde entsprachen durchwegs ihrer Entwick-
lung nach dem Zeitraum seit der letzten Injektion. Am deutlichsten waren
diese Verhiltnisse beim Kaninchen 3, welches die lingste Zeit in Behandlung
stand (itber 1 Jahr), aber die kiirzeste Zeit nach der letzten Injektion (4 Tage)
am Leben blieb und dementsprechend die frischesten Verdnderungen aufwies.

Nur beim Kaninchen 5 ist der Zusammenhang mit der letzten Injektion nicht
mit Sicherheit nachzuweisen. Es war aber gerade das Tier, welches nach der letzten
Injektion noch 214 Monate lang lebte. Diesem Zeitraum entsprachen iibrigens
auch die histologischen Bilder der Veranderung.

Es konnte also bei den meisten Versuchen den vorausgegangenen Injektionen
hochstens etwa eine vorbereitende, die lokale Disposition der Klappen schaffende
Wirkung zugeschrieben werden, wie dies gelegentlich, allerdings in einem von-
einander abweichenden Zusammenhang angenommen wurde (Orth?), Pro-
chézka?). Aber auch beim Menschen fehlt es ja nicht an wiederholten toxi-
schen Wirkungen von Infektionskrankheiten her, die der Endokarditis etwa vor-
ausgegangen waren.

Ich glaube nach dem Gesagten einen neuen Beitrag zu der Frage der experi-
mentellen Erzeugung einer typischen Endokarditis ohne traumatiseche Beein-
flussung der Herzklappen geliefert zu haben. Daher erhielt ich Verdnderungen,
welchen ihrem hohen Grade und ihrer Ubereinstimmung mit der menschlichen
Endokarditis nach nur ganz vereinzelte Félle der Literatur an die Seite gestellt
werden konnen.

VIII.
Mechanismus des HerzstoBes.
Von

Dr. Jos. Trautwein, Geh. San.-Rat, Bad Kreuznach.
(Hierzu 9 Textfiguren.)

Ich kann es mir erlassen, hier auf die Geschichte des HerzstoBes néher ein-
zugehen ; nur so viel sei daraus hervorgehoben, daf schon um die Mitte des vorigen
Jahrhunderts der Versuch gemacht wurde, das Zustandekommen des HerzstoBes

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



