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zu fiberzeugen, da~i cs tatsi~chlich mSglich ist, die Gallensekretion so zu gestalten, 
da~ einmal gebildete Gallensteine sich wieder auflSsen. 

Ich mSchte glauben, da6 diese Untersuchungen vollkommen dazu berechtigen, 
der LSsungstherapie der Gallensteine sowohl dutch spezifische LSsungsmittel als 
auch auf dem Wege der Beseitigung der Katarrhe optimistischer gegenfibcrzu- 
stehen, als es in den letzten Jahren Mode gewesen ist. Diese Ansicht soil nattirlich 
in keiner Weise die Indikation ffir operative Eingriffe beeintrachtigen and nut 
darauf hinweisen, dal3 in denjenigen Fallen, wo eine solche Indikation nicht vorliegt, 
auch in anderer Weise die MSglichkeit vorhanden ist, einen heilenden Einfiuit 
auszutiben. 

Vo 
oe 
Uber experimentelle alimenfiire Atherosklerose. 

(Aus dem Insti tut  ftir allgemeine Pathologie und pathologische Anatomie in Dfisseldorf und dem 
Pathologischea Institute der Krankenanstalten Bethel-Bielefeld.) 

Von 

Dr. W a l t e r  S t e i n b i l ~ ,  
frtiher I. Assistent des Pathologischen Institutes in Dfisseldorf, jetzt Prosektor der I~'ankenanstalten 

Bethel- Bielefeld~ 

Hi(rzu Tafel II,  1 Kurve und 4 Textfiguren. 

Seit J o s u 6 die Resultate seiner Versuche fiber die Ver~nderungen der Aorta 
nach intravenSsen Adrenalininjektionen beim Kaninchen bekanntgab, ist die ex- 
perimentelle Sklerose der Blutgda~e ein beliebtes Arbeitsgebiet experimenteller 
Forschung geworden, und es liegt eine grol3e Zahl yon Publikationen vor, die 
dieses Thema zum Gegenstande haben. Trotz der reichlich darau~ verwandten 
Arbeit ist es indessen bisher nicht gelungen, Ubereinstimmung in der Auffassung 
der erzielten Veranderungen und ihrer s zu erreichen. Besonders ist in 
den letzten Arbeiten bestritten worden, daI~ die experimentell auf den verschiedenen 
Wegen erhaltenen Aortenver~inderungen h'gend etwas zur Atlfkl~rung der Patho- 
genese der menschlichen Atherosklerose beizutragen imstande seien. Nut 
K 1 o t z ls-2o, S a t t y k o w 85-4o and neuerdings I g n a t o w s k y la-15 haben 
beim Kaninchen Ver~nderungen erzielt, die zweifellos den Befunden bei der mensch- 
lichen Atherosklerose erheblieh n~her stehen als alle iibrigen bisher auf experimen- 
tellem Wege erzeugten Aortenerkrankungen. 

Die Diskussion fiber die sklerotischen Gefal~wandveranderungen beim Menschen 
wie beim Kaninehen wird beherrscht yon der Auffassung, dal~ ffir die Genese 
dieser Erkrankungen vor allem mechanische Momente in Gestalt gesteigerten 
arterie]len Druckes in Betracht kamen. Gegen diese Auffassung haben D ' A m a - 
t o ~-s, S a 1 t y k o waG und andere Stellung genommen and toxischen Wirkungen 
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zum nfindesten erheblichen Anteil an dem Zustandekommen der Erkrankung 
zuerkannt. 

Die umfangreiche Literatur tiber diesen Gegenstand ist yon S a l t y k o w 
in einem ausffihrlichen, kritischen Referat: ,,Die experimentell erzeugten Arterien- 
verhnderungen in ihrer Beziehung zu Atherosklerose und verwandten Krank- 
heiten des Menschen" (Ztlbl. f. allg. Path. u. path. Anat. Bd. 19, Yr. 8 u. 9, 1908) 
zusammengestellt worden; desgleichen gibt T h o r el  in Lubarsch-Ostertags 
Ergebnissen, 15. Jahrg., ausffihrlichen Bericht fiber die einschlagigen diesbeziig- 
lichen Arbeiten. 

Meine Versuche, die 1908 begannen, nahmen ihren Ausgang von einem mehr 
zufalligen Befunde. Dr. 7N e r k i n g,  damals Vorsteher der chemischen Ab- 
teilung des pathologischen Institutes der Diisseldorfer Akademie, fiberlie~ mir tin 
Kaninchen, bei dem es ihm gelungen war, das Tier 91 Tage mit tierischem Eiweil~ 
(Leber) zu fiittern. Abgesehen yon Veranderungen anderer Art, fanden sich be- 
sonders schwere Alterationen am Gefii~system, die reich veranlal3ten, im Einver- 
stiindnis mit meinem damatigen Chef, tterrn Prof. L u b a r s c h ,  die Versuche 
in gri~l~erer Zahl aufzunehmen und durch lange Zeit fortzusetzen. 

Die Technik dieser Versuche ist nicht einfach und setzt grol]e Geduld seitens 
des Untersuchers voraus, zudem fordern sie reichliches TiermateriM, da sehr viele 
Tiere schon in den ersten Yersuchstagen durch Tod in Verlust gehen. Aus diesem 
Gmnde will ich die T e c h n i k der Versuche im Interesse eventueller 5Tach- 
untersucher etwas ausffihrlicher schildern. 

Frisches tierisches Eiwei] refusieren die Tiere konsequentl Es gelingt abet verh~Itnism~liig 
leich~, es ihnBn in getrocknetem Zustand~e beizubringen. Ich babe auf diese Weise zahlreiehe Tiere 
mit Leber, Nebenniere, Thymus und Muskel ern~ihren und bis zu 121 Tagen am Leben erhalten kSn- 
nen. Das zu verfiittemde Fleiseh wird mSglichst yon Mlem anhaftenden Fett befreit, maschinell rein 
zerkleinert, hiemuf auf dem Wasserbade so lange getrocknet, his es sich inl MSrser zu einem feinen 
Pulver zerreiben oder in einer Kaffeemtihle zermahlen l~l]t. Dann werden 12 bis 20 g, dem durBh 
S~offwechselversuch festgesetzten EiweiSbedarf des Tieres entsprechend, mit einer halbert zer- 
kleinerten und angefeuchteten Semmel iImig gemischt und dem Tiere als alleinige Nahrang geboten. 
Daneben erhielten die Tiere zur Stillung ihres Fliissigkeitsbediirfaisses nut e~was Sehwarztee- 
aufgu~, sparer nur reines Wasser. Bei dieser Versuchsanordnung gehen sehr zahlr~iche Tiere 
schon in den ersten Tagen ein. Ein Tell verweigert diese Nahrtmg yon vomherein und konsequent~; 
Bin anderer Teil mach~ nach einigen Tagen, yore Hunger getrieben, elnen Versueh, die Nahrung 
aufzunehmen, um dann abBr gi~nzlieh davon abzustehen. Diese TiBre sind dann natiirlich, falls 
man sie nicht unnfitz durch Verhtmgern verlieren will, yore Versueh auszusehlie]en. Endlich 
nimmt ein nieht gar kleiner Prozentsatz der Kaninchen, wenn auch widerwillig, yon vornherein 
und dauernd die gebotene Nahmng. Aueh yon diesen sich zum Versueh giiastig verhaltenden 
Tiel'en gehen noeh zahlreiche innerhalb der Brsten 14 Tage Bin. Sie fallen bei der zu kurzen Ver- 
suchsdauer ffir die ]~eurteilung der Fo]gen des Experimentes fiir das Gef~il~system gieietffalls auSer 
Betracht. Da ieh die ersten Verhndemngen nach 12 Tagen land, babe ich alle Tiere, die den Vet- 
such 12 und mehr Tage aushielten, ~iir die folgende Statistik in Rechnung gebracht. 

Was die einzelnen zur Verffitterung gelangten t i e r i s c h e n E i w e i 1~ - 
a~r t e n betrifft, so sei darfiber folgendes bemerkt: 
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Am tmgeeignetsten erwies sich T h y 111 u s. Die Tiere gehen s~mtlich nach 5 bis 6 Tagen hSch- 
stens nach 10 bis 12 T~gen ein. Da zudem Thymus sehr teuer ist (ich mu~te in Diisseldorf 4 M. 
pro Kilogramm bez~hlen), so empfiehlt sich Thymus auch schon ia Rfieksieht aui den Kosten- 
punkt nicht. 

1Nicht wesentlieh giinstiger hegen die Verhhltnisse bei u getroekneter ~ u s k u - 
I a t u r. Die Tiere werden yon hoehgradigen DiarrhSen befallen, gehen dabei aber nieht an 
Inanition, sondern an Intoxik~tion zugmnde. Das KSrpergewieht sinkt entweder gar nieht oder 
nut um ein Geringes. Die Gewiehtskurve gibt d~riiber am besten Aufsehlul~; sie stammt iibrigens 
yon dem einzigen Tiere, day mir 60 Tage am Leben zu erhalten gelang. Ich mul~ noeh bemerken, 
dal~ ich fiir meine Versuehe Pferdefleiseh verwandte; mSglieherweise spielt hierbei der hohe 
Glykogengehalt tier Pferdemuskulutur eiae Rolle, so da5 die Versuehe vielleieht gfinstiger bei 
Ffitterungsmaterial anderer Herkunft verlaufen. Ieh habe abet yon Versuchen in dieser Riehtung 
abgesehen, d~ ieh bei den mit Muskulatur gefiitterten Tieren die bei Leber- mid Nebennieren- 
verwendung atfftretenden Ver~nderungen nicht fund. 

Einen hul~erst schweren Eingriff in den Stoffweehsel tier Tiere stellt die Verfiittemng ge- 
troekneter N e b e n n i e r e dar. Ieh verwandte Nebenniere yore Rind und Pferd. Ill der bei- 
gegebenen Tabelle habe ieh die Oewichtskurven zweier mit Nebenniere geliitterter Tiere, die zu- 
fhllig genau das gleiehe s yon 3530 g aufwiesen, wiedergegeben. Die Kurven 
deeken sieh fast vollkommen uad rind absolut t)~isch ftir die I%bennierenfiitterung. Sie fallen 
ganz steil ab; die kleinen Zacken nach oben and unten, die die gerade Linie tmterbreehen, erklaren 
sich aus den t~ghchen Gewiehtssehwankungen, wle sie aueh beim normal emghxten Tiere dnreh 
natiil"liehe Umst~nde (Fiillungszustand des Darmes, der Blase), die bier keiner weiteren ErSrtemng 
bedih-fen, vorkommen. Es gelingt dem Tiere offenbar nicilt, bei Gegenwart spezifiseher Neben- 
nierenstoffe das gebotene tierische Eiwei~ bis zu resorbierbaren Sp~ltprodukten abzubanen, oder 
die Abbauprodukte zu assimilieren, undes  ist genStigt, Yon seinem eigenen Bestande, wenn aueh 
~Tielleieht in etwas verzSgerter Weise, wie im Hungerzustande abzubauen. (~brigens verhalten 
sieh hierin die K~ninchen ~ttmlich wie eigentliche Fleisehiresser. Ich habe mit Nebennieren- 
fiitterung in etwas modifizierter Form an Katzen experimentiert; ~ueh diese gehen bei reiner 
Nebennierenffittemng zugrunde. Allerdings zeigt rich trier, dal~ nicht der l~angel an Resorption 
yon Eiwei~ tier alleinige Grtmd der Kuehexie sein kann, sondern toxisehe Momente eine wesentr 
liehe l%olle beim Zugmndegehen der Tiere spielen miissen. Ieh  hoffe demn~ehst, fiber diese Ver.~ 
suehe, beriehten zu kSnnen nnd will hier nut soviel andeuten, daft ieh Grand zu der Annahme zu 
hubert glaube, dal~ die Ursaehe in einer dm-eh die spezifisehe Wixkung der spezifisehen Neben- 
nierensubstanzen hervorgerufenen Alteration der Darmsehleimhaut auf dem Umwege der Gef~l~e 
zu suehen ist. 

Erhebhche Eiwei~mengen erscheinen dabei nicht im Ufin, wohl abet tritt regelmgl~ig eine 
deuthehe Glykosurie auf. Der Kot der Tiere bleibt vollkommen geformt; leider wurde versaumt, 
den Kot auf Eiweil~ bzw. Spultprodukte des Eiweil~es zu untersuchen; ich hoffe aber, das Ver- 
shumte gelegentlieh der in Aussieht gestellten Fublik~tion meiner Ye~suehe an K~tzen naehzu- 
holen. Bei meinen Untersuehungen stand das morphologisehe Interesse zun~ehst im u 
und physiologisehe Fragen entwickelten sich erst aus den u~tersehiedliehen Beobaehtungen un 
den Tieren im Verlaufe der versehiedenen Versuehsanordnungen. 

Am zweckm~igsteu 'erwies sieh ~iir die Durchfiihmng der u die u ge- 
troekneter Leber. 

Das erste, mir yon Dr. N e r k i n g iiberlassene Tier war mit Kalbsleber gdiittert; da sich 
in der Folge die erheblieh bil]igere P f e r d e 1 e b e r als ebenso brauehbar erwies, wurde diese 
dann aussehliefilieh verwandt. Die Tiere bleiben bei diesem Regime verh~ltnism~fiig lunge am 
Leben, so dal~ ieh fiber 5 Beobaehtuagen veffiige, bei denen sieh die Versuehe fiber 3 ~Ionate a.us- 
dehnen liel~en. 4 Monate ist naeh meinen Erfahrungen d~s lV[uximum, bis zu dem rich die 
Tiere um Leben erhalten lassen. 
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Die Gewichtskurve verl~aft der bei Muske]ititterung sehr ~hnlich. Nach einem anf~ng- 
lichen schnellen Gewichtsabfall yon 200 bis 400 g erholen sieh die Tiere meist schon in der ersten 
Woche rasch, en-eichen last ihr Ausgangsgewicht wieder und bleiben nan zunitehst aui dieser 
H5he stehen. Am Ende der 5. bis 6. Woche tritt dann abermals ein rapider Gewichtsabfall ein, 
dem die meisten Tiere erliegen. Oberstehen sie dieseh Gewiehtssturz, so ist mit ziemlicher Sieher- 
heir darat~f zu rechnen, dal~ sie noch weitere 4 bis 6 Wochen aushalten, Am Ende des Ver- 
suches tritt wieder ein steiler Gewichtsabfa]l ein; im Anschlnil daraa gehen die Tiere nach mehr- 
stiindigem tiefen Coma ein. Dal~ bei diesen Yersuchen die Inanition keine Rolle spielt, ergibt 
sich schon aus dcr Dauer; die zwcitc schwarz punktiert dargestellte Kurve eines Tieres, das 
117 Tage am Leben blicb, zeigt sogar, dal~ veto 17. Tage an eia allmiihlieher, stetig zanehmender 
Gewichtsansatz stattfinden kann, bei dem das Tier fast das Ausgangsgewicht nach Wochen wieder- 
erreicht. 

Die Kurven tan die Bedeutang des Fiittertmgsmaterials in iiberzeugender Weise dar. Bei 
.iNebenniere gelingt es niemMs die Tiere ins Stofiweehselgleichgewicht zu bringen, w~hrend das 
bei Muskulat~r mud Leber verh~ltnism~l~ig rasch mSglich ist. Die Versuche mit Muskulatur 
werden vielleicht aussichtsvoller, wenn start Pierdefleisch Material Yore Rind genommen ~4rd 
oder es aui andere Weise geliagt, die verh~ngnisvollen DiarrhSen zu ~ermeiden. Bei Leber, 
Nebenniere and Thymus treten dieselben night ein; der Xot bleibt, wie schon erwiihnt, vollkommen 
geiormt. 

Wichtig fiir das Gelingen der Experimente ist, wie ich bier ffir cventnelle Nachpriffungen 
ausdriicldich betonen mSchte, die Mischung des 0rganpulvers mit angefeuchtetem W e i 1~ brot. 
Die Versuche schlagen, soweit racine Erfal~cangen reichen, unbedingt iehl, ~enn man das Weil~- 
brot dutch andere Stoffe ersetzt. Besondcrs gef~hrlich ist in dieser Beziehlmg Kleie. Die Tiere 
fressen alas Kleie-Organpulvergemiseh zwar lieber, erliegen aber gleichfalls raseh profusen Di- 
arrhSen. 

Auch bei Leberfiit~erung tritt eine deutliche Glykosurie ein; Eiweit] ist im Hara nut in 
Spuren nachzuweisen. 

Endlich babe ieh noch in gleicher Weise S t i e r h o d e n verfiitter~. Doch wizd auch das 
sehlecht vertragen; die Versuche verlaufen ganz gleich denen mi~ Thymus; die Tiere gehen naeh 
5 bis 6 Tagen ohne wesentliehen Gewichtsverlust komatSs zugrande; ieh mu6te diese Fiitterungs- 
versuche iibrigens bald auigeben, da es mir weder in Diisseldorf noch bier gelang, Hoden in so 
reichlicher Menge zu erhalten, da6 ich grSl~ere Versuchsreihea damit h~ttte aufnehmen kSanen. 

I g n a t o w s k y hat  in zwei Arbeiten ~4,,5 fiber Versuche berichtet, die auch 

yon S t a r o k a d o m s k y und S s o b o 1 e w ~ nachgepriift warden. Er ver- 

ftitterte Kaninchen Eidotter  in Milch and  erzielte dabei Ver~nderungen am Gef~l~- 

system, auf die ich gelegentlich meine modifizicrten Fiitterun~sversuche weiter 

untcn noch ausftihrlicher zuri ickkommen werde. In  beiden Arbeiten spricht er 

wiederholt yon ,,Fleischfiitterung", die er den Tieren bet. Diese Bezeichnung ist 

zum mindesten ungenau, da doch im Eier-Milchgemisch nicht gleich ,,Fleisch"- 
fiitterung zu sehen ist. 

Soweit ieh die Literatur kenne, sind Versuche in der yon N e r k i n g and  

mh" ausgeftthrten Form bisher iiberhaupt nicht angestellt worden. Ubrigens waren 

unsere Versuche bereits in voHem G~nge, als die erste Publikation I g n a t o w s - 

k y s : Influence de la nouriture animale sur l 'organisme dee lapins" imArchive de 

m~d. exp4riment. XX,  1908, erschien. Unsere Versuche waren daher in ihrer 

Ents tehung vollkommen unabhgngig yon  denen I g n a t o w s k y s. Herr Prof. 
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L u b a r s e h tei l te  mir  i ibrigens noeh mit ,  da~ er friiher selbst wiederholt  ver-  

sueht  babe,  Kaninchen  an gekoehtes Fleiseh zu gewShnen, doeh seien seine Ver- 

suehe jewefls a m  Widers t ande  der Tiere geseheitert ,  so scheint denn in der Ta t  

das  Vorgehen, den Tieren t ierisches Eiweil3 in der F o r m  getroekneter  und gepulver ter  

Organe beizubringen,  die zweckm~l~igste Methode zu sein. 

Bevor  ieh nun auf eine, wie mir  scheint, sehr wiehtige und in ihren Resul ta ten  

bedeutungsvol le  Modifikat ion meiner  Ft i t te rungsversuche  eingehe, m6chte  ieh zu- 

n i i ehs td ie  m a k r o s k o p i s e h e n  u n d m i k r o s k o p i s e h e n  B e f u n d e  

bei  den nach der gesehilderten Methode  behandel ten  Tieren schildern. 

Ganz al]gemeia tritt bei unseren den Versuchen ausgesetzten Kaninchert eine schon im 
Leben zu konstatierende Ver~tnderung am Skelettsystem auf, die sehon vor der Sektion mit 
ziemlicher Sicherheit daranf hindeutet, ob bei der Obduktion des Tieres aueh anderweitige Organ- 
ver~inderungen, im besonderen am Gef~tBsystem, zu erwarten sind. Die Erscheinung ~tultert. 
sieh in einem auffallenden Weicher- und Bl-iichigerwerden der Knochen, besonders der Wirbel 
und Rippen. Dorn- und Seitenfortsi~tze werden biegsam trod brechen leieht, in vorgeschrittenea 
Fi~llen gelingt es leicht, die WirbelkSrper obne sonderliche Gewaltanwendung zwlschen zwei 
Fingern zu zerdriieken. Weniger ausgepr~gt ist die Erscheinung an den langen RShrenknochen 
der Extremit~tten. Dieses Verhalten der Knoehen ist fast die Regel, fehlt nut selten und stellt sieh 
verh~ltnismi~$ig Yriih ein. In der 3. his 4. Woehe ist es fast konstant vorhanden. Sehon beim 
Sehneiden mit dem Skalpell zeigt sich, dab die Knoehen des gr5Bten Teiles ihres Kalkgehaltes 
beraubt sind; aueh mit dem Mikl"otom sind sie ohne vol'herige Entka]kung und ohne Besehiidigung 
der Messersehneide ]eieht zu bearbeiten. 

Mikroskopiseh stellt sieh diese Knoehenerweiehung Ms eine einfache Auslaugung der Kalk- 
salze des Knoehens dar, ohne dab dabei die Struktur des Knoehengewebes anderweitig veri~ndert 
erseheint. Die mikroskopisehe Untersuehung, besonders der WirbelkSrper, liiBt abet aueh sofort 
erkennen, wo ein groBer Teil des aus dem Knoehen ausgelaugten Kalkes bleibt. Er lagert sieh 
ab in nekrotiseh gewordener, am Wirbel sich ansetzender Muskulatur. Ieh komme weiter unten 
noch ausitihrlicher auf die Veriinderungen der Muskulatm" zuriiek. 

Die Ver~derungen am Gefi~iSsystem sind absolut typiseh und unterseheiden sich nur nach 
dem Grade, d.h. sie sind im allgemeinen parallel der Versuchsdauer, bei l~nger am Leben ge- 
bliebenen Tieren hoehgradiger als bei kurzlebigen. 

Die friiheste makroskopische Veri~nderung, die sich an tier Aorta fmdet, besteht in feinen, 
ziemlich schari gegen die etwas gelbliche Intima sieh absetzenden Fleeken and kaum merklichen 
Hervorragungen, die einen sehr charakteristisehen Asbest- bzw. Seidenglanz erkennen lassen. 
Sie sLad zuniiehst unmi~telbar iibel" den Aortenklappen gelegen; die Beteiligung des Areus aortao 
and peripherisch gelegener Teile des arteriellen Gei~tl~rohres erfolgt naeh meinen Beobachtungen 
etwas spgter. 

Die irfihesten makroskopiseh r Ver~inderungen babe ieh am 12. Versuehstag 
gefunden. Allerdings beschrgnkt sieh tier Befund nut aui ein Tier; zahlreiehe andere Tiere, die 
am 12. bis 14. Tage eingingen - -  gerade die Zeit, in der man die meisten Tiere verlier~ - - ,  waren 
frei, nieht nut ~on makroskopischen, sondern, wie ich hier gleich nebenbei erledige*t mSchte, 
aaeh frei yon mikroskopischen GefiiBwandverfi,nderungen speziell der Aorta. 

Die ieinen Fleeke und Erhebunged nehmen bei liinger am Leben bleibenden Tieren an 
GrSge za, erhalten auf ihrer Kuppe dellenfSrmige Einbuchtungell, benachbarte fliel~en zusammen, 
nicht seiten his zu dem Grade, dab die ganze Zirkumferenz der Aorta yon dem Prozef~ befallen 
ist. Dabei bleibt die urspriingliehe Weite tier Aorta meist nieht erhalten, sie nimmt ztl, ja es 
kommt zaweilen zur Bildung reeht betrgchtlieher Aneurysmen. 
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Der h~ufigste Sitz dieser Ver~nderungen ist, wie schon bemerkt, der An/angsteil und der M'cus 
aortae, doeh kSnnen sie sieh tiber die ganze Aorta bis in den Beginn der Iliaca communis er- 
streeken und hier gleiehfalls zu Aneurysmenbfldung Anlal] geben. Im~ allgemeinen halten sich 
abet die Erkrankungen der Aorta in etwas bescheideneren Grenzen als bei andern auf Gef~l]- 
veri~nderungen abzielenden Versuchen, speziell den in~raven5sen Adrenalininjektionen, und dem- 
gemal] scheinen mh" auch hoehgradige Aneurysmenbildungen seltener zu sein als gerade bei den 
Adrenalinversuchen. Grolte Aneurysmen habe ich daher aueh nut bei zwei tiber 3 Monate im 
Yersuch stehenden Tieren gefunden, bei einera derselben atlerdings dann an zwei Stellen des 
Gef~l~rohres: im Areus aortae und in der Aorta abdominalis. 

Die weiteren Verzweigungen, besonders die Carotiden und Femoralarterien, weisen makro- 
skopiseh diese Veri~nderungen nieht aut. Doeh kommt nieht selten eine rein peripherische Skle~'ose 
der ~eineren arteriellen GenitiVe, speziell der Nieren, aber aueh der Leber und Milz vor, bei denen 
ieh trotz ei/rigen, aueh mikroskopischen Snehens keine Erkrankung der grSfieren Gefi~6e, 
aueh der Aorta nieht, finden konnte. Die Intima tiberzieht glatt sowohl die kleinen Hervorragun- 
gen und Dellen wie aueh die Aneurysmen; Intimadefekte habe ieh niemals beobachten kSnnen. 

Die aneurysmatisehen Stellen sind vollkommen start und brechen bei Druek mit hSrbarem 
Gerauseh ein. Auch an den grSl]eren eingedellten Stellen tier Gef~ifiwand ist ohne weiteres za 
konstatieren, dal~ bier die Wand start" und brtichig geworden ist. 

Bei aufmerksamer Betraehtung ergibt sich abet auch sehon makroskopisch, dal] auch die 
kleinen Axterien miterkrankt sind; besonders hi~ufig l~6t sich das an der Arteria renalis konsta- 
tieren. Die kleinen Gefal]e sind itihlbar start und klaffen auf dem Schnitt. Im Gegensatze zu 
den Befunden naeh intravenSser Adrenalininjektion habe ieh eine Erkrankung der Gefi~l]e des 
Zentralnervensystems niemals finden kSnnen. 

Ohne weiteres ist aus der gegebenen Beschreibung erkenntlieh, da6 die yon uns erhaltenen 
Vertinderungen an der Aorta vollkommen identiseh sind mit der l~[ehrzabl der auf andere Weise 
experimentell erzeugten Gefi~6erkrankungen beim Kardnchen, speziell mit denen yon Adrenalin- 
tieren. 

Die mikroskopische Untersuehung besti~tig~ die ]~bereinstimmung mit den Adrenalin- 
veri~nderungen in tiberzeugender Weise. Es handelt sieh um in der Media gelegene Herde, die 
meist dieht unter der Intima si[zen. Die Intima ist anf~nglieh an dem Prozel] vollkommen un- 
beteiligt; bei hoehgradigeren Wandver~nderungen bei Tieren, die lange Zeit im Versuche gewesen 
sind, finder man allerdings wohl eine Wuekerung der kollagenen Fasern und grSlteren Zelh'eichtum, 
indessen kommt eine Wueherung der Intimaendothelien niemals vor, und die elastischen Fasem 
beteiligen sich, wenn tiberhaupt, in ganz untergeordneter Weise an der Zunahme. Es kann keinem 
Zweifel unterliegen, dal~ bei unvoreingenommener Untersuchung der Beginn der GefaBwand- 
erkrankung nidlt in die Intima verlegt werden kann; denn die Intimabeteiligung fehlt im Anfange 
der Erkrankung immer und is~ in sp~teren Stadien ohne Zw~ng als sekundi~re Folge der schweren 
Mediaveranderungen zu deuten. Zudem ist sie aueh in lortgesehrit~enen Fallen nieht einrnal 
Regel, sondern kann attch da vollkommen fehlen. (s. Taft II, Fig. 1). 

Als allerersten siehtbaren Anfang des Prozesses finder man eine deutliche Kemvermehrung 
und ein Auseinanderweiehen der Muskeliasern der Media. Ieh halte die Kernvermehrung ftir den 
Ansdruek geringfiigiger Bindegewebswacherung. Die Zellkerne sind oval, blair, der Zelleib, soweit 
er deutlich wird, spindelig, ohne Einsehltisse. Ihr ganzes Aussehen deutet auf ihre bindegewebige 
Abkunft him Um Leukozyten handelt es sich sieher nieht, dagegen sprieht sehon die Kemform; 
flit Lymphozyten, die in Frage kommen kSnnten, ist der Kern zu blal~ trod der Zelleib zu gro]]. 
Auch neugebildete Muskelkerne, auf die L i s s a u e r :~, Z i e g 1 e r 4, und E r b *~a die Kern- 
vennehrung zurtickftihren, shld nach meinem Daiiirhal~en ausgesehlossen. An den im Bereiehe 
der Kernvermehrung liegenden Muskdkernen fehlen alle Zeiehen progressiver Tatigkeit; es will 
nfir im Gegenteil seheinen, als ob an ihnen sieh eher regressive Ver~nderungen wahrnehmen lie~en : 
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sie nehmen nach meinen Beobachutngen wohl etwas intensiver ttfimalaun auf, sind abet im ganzen 
verwaschener, weniger klar in der Zeichnung und die ChromatinkSmchen weniger distinkt gef~rbt 
als in normalen Pr~paraten. 

Die Muskelzellen selbs~ sind, wie schon bemerkt, etwas auseinandergedri~ng~, bieten abet 
sons~ kaum Veri~nderungen. Hin und wieder finden sich wohl einige feine FettrSpfchen, doch 
lfimmt die Fettinfiltration nie erheblichen Umfang an. F~" die sp~iteren Vorg~nge au den Muskel- 
fusern erscheint sie mir indessen nicht bedeutungslos; sie ist der erste, morphologisch erkermbare 
Ausdruck der beeintrEchtigten Vitalit~t der ~uskelzelle infolge eines gestSrten Zellstoffwechsels; 
in normalen Muskelzellen gesunder Aorten finden sie sich nicht. 

An den elastischen Fasern fehlt in diesem friihen Stadium noch jede Ver~nderung. Die die 
zil"kuli~ren groben Lame]len verbindenden feinen elastischen Fasem sind ~llerdings etwas weniger 
kraus in ihrem Verlauf, doch erkl~trt sich diese Strecktmg aus der Volumzunahme; auch die grSberen 
Ziige sind ja auseinandergedr~ngt; eine Yermehrung des elastischen Gewebes habe ich nich~ kon- 
statieren kSnaen. 

Die bindegewebige Kernvermehrung bleibt abel" immer eine bescheidene. In sp~i~eren 
Stadien finder sich dann zun~chst zentral in den Kernanh~ufungert eine Atffhelinng, die elastischen 
Fasem streckea sich und sind zum Tell zerbrSckelt, behalten aber eine gute F~rbbarkeit. Die 
)[uskelfasern erscheinen gequollen, ihre Affini~i~ zu Hhmalaun nimmt zu, wahrend die Farbbar- 
kei~ der Keme abnimm~. Das Plasm~ der Muskelzellen ist noch vollkommen homogen, ohne jede 
Spur yon KSme]tmg. Auf dieser Hiihe der Ver~nderung springt die ver~nderte Wand noch buckelig 
in das Geiiit]lumen vor. 

Die weiteren Stadien sind nun charakterisiert dutch die Abplattung tier Wtilste und ihre 
Eindellung vom Gefii~lumen her. Zentml finden sich jetzt spiel~fSrmige, pur~llel angeordnete 
Kalkablagerungen, die sich an Stelle der Muskulatur setzen. Anfi~nglich handelt es sich ura feine, 
deutlich voneinunder gesonderte Ziige, die die Muskelfasern ersetzen; dazwischen kSnnen die 
elastischen Fasern, wenigstens teilweise, erhalten und noch gut f~irbbar sein. Ihre Schl~ingelung 
freilich hubert sie vollkommen verloren, zum Tell sind sie auch zerrissen; sie zerbrSckeln schlie~lich 
vollkommen, und die feinen, isolierten Kulkablagerungen verschmelzen zu Platten. Die neln-otisch 
gewordenen elasgschen Fasera verkalken schliel~lich auch, doch nimmt der VerkalkungsprozeB 
in der Arterienwand seinen Ausgang yon den Muskelfasem. 

Der Prozel~ dehnt sich dana mehr trod mehr in der Fl~iche aus; die benachbarten elastischen 
Fasern erscheinen gestreckt, doch darf diese streckung k~um als palm,re Veriinderung gedeute~ 
werden. Der Tonus der Gefii~e wird eben nicht nut dtu'ch die elastischen Fasern aufi'echt erhalten, 
sondem wesen~lich verstiirkt dutch die Muskulatur. Tritt Nekrose oder eine die Kontr~ktilitiit 
tier Muskulatur schiidigende Veriinderung der Muskelzelle ein, so ist die e]astische Fuser eben 
auf die Dauer auch dem normalea Blutdmcke nicht gewachsen, verliert ihre El~stizitiit und kehrt 
nicht mehr zur Schli~ngelung zuriick. Da~ die elastische Faser schliel~lich auch dutch die gleichea 
chemischea Einflfisse, die die Muskulatur schiidigen, angegriffen wird, soll nicht in Abrede gestell~ 
werden, ihre Streckung und schlie~llche Zerreil~ung ist aber viel mehr der Ausdruck einer mechani- 
schen Schi~digung tier Gef~wand als einer chemischen Alteration. 

Der Proze~ ~iihr~ schliefilich zu einer sichtbaren Schw~chung der Gefii]wand; die urspriing- 
liche Yerdickung sinkt nicht nut an der OberflSche napffSrmig ein, sondern greiit auch in der Gefi~fi- 
wand selbst Pl~tz. Das wird besonders deutlich, wenr~ b enachbarte spezifische WandVer~nderungen 
zusammenitiel~en. Die Wand er]eidet dadurch erhebliche Verdii~nungen, und der Prozel~ fiiin't 
schlie61ich zur Aneurysmenbfldung. 

Die Erkra.nkung tier l~uskulatur, bestehend in Nekrose und Verkalkung, kann an ieder Stelle 
des Gefiil]rohres auftreten, bevorzugt sind abet, wenigstens was die hochgradigen Veriinderungen 
anbelang~, der Anfangsteil tier Aorta, tier Aortenbogen und die Brustaorta; in einem Falle (114 
Versuchstage) war auch eine starke Aneurysmenbildung in tier Bauchaorta vorhanden. 
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Die Lage des Krankheitsherdes innerhalb der Gef~il~wand ist gleiehfalls wechselnd. Meist 
ist die imlere Schicht der Media bevorzugt; doch trifft man die Verhndertmgen nicht gar selten in den 
mittleren Wandschiehten; am wenigsten hi~ufig sind die ~tuJ]eren Medialagen befallen. 

Die Umgebung der Herde kann vollkommen reaktionslos sein; aul]er einer Streekung der 
elastischen Fasern und einer etwas st~rkeren Mfinit~t des Muskelzellplasmas zu ttiimalatm 
sind keinerlei Ver~nderangen zu konstatieren. Ieh mSehte diese fast reaktionslosen Stellen fill' 
Bezixke halten, in denen der Prozei] zum StillstaJlde gekommen ist. In einer andern Gruppe voa 
Herden finder sich n~mlich peripherisch tier gleiche ProzeB wieder, den ich als erste Andeutung 
der Gefi~erkrankung besehrieben babe. Er besteht in einer Auflockerung und Eindellung der 
unmittelbaren Nachbarschaft der sti~rkeren Ver~nderungen. Hier finder sieh denn auch die 
gleiche dort bese]n'iebene Kernvermehrung. Exsudafive Prozesse fehlea dabei vollkommen; die 
Kemvermehmng wJxd ausschlieJ~lich dm'ch Bindegewebswucherung hervorgemfen. Gerade diese 
Herde sind es, bei denen die zentrale Einsenkung yon einem metn" oder weniger ausgepriigten 
~eisfSrmigen Wulst umgeben ist. Dieser Wulst ist der maku'oskopisehe Ausdmck der fortsehreiten- 
den Bindegewebsprolfferation und des Weitergreifens des Prozesses auf die Umgebung. 

Nut in seltenen F~llen tritt zu der Gewebsalteration und -proliferation ein exsudativer Prozefi. 
Es linden sich dana neben Vermehxung der Bindegewebskeme Lenkozyten und Riesenzellen. 
Die Kalkplatte wixkt dann offenbar als entziindlieher Reiz in der Gef~l~wand und 15st entsprechende 
Reaktionen aus. Dabel sind es nicht etwa die grSfiten Kalkplatten, in deren Umgebung sieh die 
eben beschriebenen Ver~nderangen finden. Sie bflden, wie gesagt, die Ausnahme, undes ist nicht 
ersiehtlieh, auf welehe besonderen Umstande diese ausgesprochen entziindlichen Vorg~tnge zuriiek- 
zufiihren sind; die Mehrzahl der yon mir untersuchten Herde zeigt entweder die yon mix im Sinne 
der Progression des Prozesses gedeuteten Ver~nderungen oder Stillstand bei vollkommener Re- 
aktionslosigkeit der Umgeblmg. 

Besonders wichtig seheint mir die ~ufiers~ geringe Beteiligung der Intima, sie finder sich nut 
in fortgeschrittenen Stadien, fehlt am Anfang vollkommen; ira Endothel sind dann hin und wieder 
kleine FettrSpfehen zu fmden, eine Vermehl'u~ng bleibt vollkommen aus, and das sp~rliche Binde- 
gewebe zeigt nut gernige Zunahme. Es kann niemandem beifallen, zwischen diesen unbedeutenden 
Ver~nderungen und denen bei der menschlichen Atherosklerose besehriebenen eine Parallele 
zu ziehen. 

Die Prozesse in der ~edia stehen auch in keinerlei Beziehung zu den Vasa vasorum. Obwohl 
ich, wie die sp~teren Ausfiihrungen zeigen werden, sehr h~ufig an kleinen arteriellen Gef~l~en 
typische u land, babe ich trotz speziell darauf geriehteter Aufmerksamkei~ und 
Beachmng diesbeziiglieher Angaben yon 0 r 1 o w s l~ y 1) und T r a c h t e n b e r g 1) niemals Er- 
krankung der Vasa vasol~m nachweisen kSrmen. 

Voltkommen unbeteiligt is~ aueh die Adventitia. Es fanden sich weder En~ziindungsherde 
noch auch die yon T r a c h t e n b e r g bei Adrenalininjektionen beschriebenen Blutungen. 

Mh" sind diese Ver~nderungen aus andern Beobachtungen bekarmt; ich traf sie bei septischen, 
mit Aortenver~nderungen einhergehenden Erkrankungen und komme bei Beschreibung dieser 
Ver~nderungen nochmals atff die Beteiligtmg der Adventitia zuriick. 

Ich habe die an der Aorta beobachteten Vergnderungen im Zusammenhange gesehildert und 
yon der Besprechung der Einzelbeobachtungen abgesehen, weft ieh bei dieser Behandlungsweise 
genStigt gewesen w~re, die Aortenvergnderungen yon den Prozessen zu trennen, die sich am 
iibrigen Gef~i~sys~em abspielen; ieh glaube, dg$ die beigeffigte Tabelle diesen Mangel der Dar- 
stellung in ktarer Weise ausgleicht. 

Nioht allzu seltea komm~ es n~mlich vor, da~ die Aor~ auch bei langdauernden Experi- 
menten vollkommen unbeteiligt ist. Zaweilen liegen die Verhiiltnisse dann freilieh so, dafi eine 

~) zitiert bei S a l t y k o w %  
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eingehende mikroskopisehe Untersuehung der Aorta noch ergibt, da6 gleiehwohl mikroskopisehe, 
spezifisehe Ver~nderungen vorliegem Immerhin bleibt eine Anzahl yon F~llen iibrig, in deaen 
auch die ausgedehntesten Uatersuehungen aueh rnikroskopiseh ein negatives Ergebnis habea. 
Trotz seheinbaren oder vollkommenen Iataktseins der Aorta kann das Gefiil3system gleiehwoh! 
in ausgedelmtestem Mal]e erkrankt sein. Ja, die Erkraakung des peripherischen Gef~l~systems 
ist geradezu d i e Erkrankung der arteriellen Blu~gef~i~e bei Erni~hnmg der Tiere mit tierisehem 
Eiwei6. 

Bis zu waltham Grade die Erkrankang der peripherisehea GefN]e gedeihen kann, demon- 
striert am besten der Quersehnitt einer Arteria reaalis, die yon einem Tier stammt, das 114 Tage 
mit Leber geffittert wurde. Hier ist es sogar zur Bildung eines doppelten, vollkommea gesehlosse- 
nan Kalkrohres gekommen, das eine liegt in der ianerea und mittleren Mediaasehieht, das anderer 
in der ~ugeren Media direkt an die Adventitia grenzead. Aueh bier fehlt iede Spar ea~z/i~d~ 
lieher Yeri~nderungen in der Media sowohl Ms aueh in der Adventitia. Bei diesem Tiara wax allero 
dings aueh die Aorta in aasgiebiger Weise erkrankt, and es war zur Aneurysmenbildung in der 

Fig. 1. Arteria renalis bei einem 114 Tage mit Leber geffitterten Kaninehen. Doppelter 
vollkommenen geschlossener Kalkring des GeI~6es in inaerer und ~u6erer Media. Zeiss 

Apoehr. 8 mm ohne Okular. 

Aorta asceadens und der Aorta abdominalis gekommen. Die Arteria roan]is and ihre Verzweigtm- 
gen erkrankea abet sehr hi~ufig, aueh dann, wean jade Ver~nderung in der Aorta fehlt. 

Sehr inteasiv ausgebildet warea die Nierenerkraakungen schoa in einem Falle, beidem das 
Tier 22 Tage mit Leber gefiittert war, and zwar in der Art, dal3 die Arteria reaalis zwar voll- 
kommen frei, ihre ersten grOberen Verzweiguagen abet bereits in hoehgradigster Weise ergriffen 
waren. Die gesamte Media ist hier yon einem unfSrmigen K~lkktampen, der die ganze Zirkum- 
feren~ des Gef~l~es in unregelmagiger Weise einnimmt, substituiert. Bei l~tngerer Dauer des Ver- 
saehes aimmt dana die Erkrankung der arteriellea Ver~stelungen gradatim zu, so dab es fast 
in allen Arterien zu vollst~indiger ZerstSrang bzw. Verkalkung der Naskulatur gekommen ist. 
Dabei ist bemerkenswert, daft tr0~z der enormen l~[ediaerkraakung die Intima unbeteiligt ist: 
Aueh kommt eine vollkommeae Verleguag des GefaBlumens dureh den Wandprozefi hie vor." Das 
Gef~B bleibt framer wegsam. Trotz eifrigea Sueheas ist es mir aueh nieht gehmgen, inaerhalb 
der erkraakten Gef~l~e Thrombea naehzuweisea: 

Vereinzelt traf ieh aueh eine Sklerose der Coronargef~l~e des Herzens and ihrer Verzweigungen, 
Aueh hier findet sieh Bin fast vollkommeaes Zugrundegehen der Gef~Bwandmuskulatur in den 
Verzweigungen der Coronararterie. Naeh dam Einse~zen des Verkalkungsprozesses f/~llt offenbar 
aueh das sieh aeubildeade Bindegewebe raseh der Nekrose und Verkalkung anheim, so da6 
sehliel31ieh die Wand das Vielfaehe der urspriingliehen Dieke des Gelatines erreieht. 
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Wie an der l~iere und am Herzen, kommen die gleichen Prozesse aneh an den fibrigen Gef~fien 
zur En~wicklung. So an den Arterien des Darmes, des pankreas, der Lunge and besonders der 
Leber. Nieht beobaehtet babe ich sie an den Gef~Ben des Zentrainelwensystems. Bei Adrenalin- 
injekti0nen in die Venen seheinen aber Gei~Bwandvergnderungen an den Gefal~en nieht gerade 
sehr selt en zu sein, wenigstens ist yon versehiedenen Seiten erwahnt warden, dab sieh nach wieder- 
holten intraven~sen Adrenalininjektionen bei den Versuchstieren apoplektisehe Insulte bzw. 
Gehirnbluttmgen einstellten (E r b 115). Man geht wohl nieht fehl, wenn man annimmt, dab 
diese GefaBrupturen an in ahnlieher Weise vergnderten Arterien des Zentralnervensystems ein- 
traten. Der ProzeB beginnt naeh meiner Erfahrung ttberhanpt zun~chst an den kleinen Arterien 
nad ist dana am leiehtesten in der Niere naehweisbar. Schon nach 14 Tagen findeC man nicht 
selten einen groBen Tell der kleinen GelaBe in der Niere, besonders in der Rinde, erkrankt. Im 
Gesichtsteld erscheinen dann bei sehwaeher VergrSBerung mehr oder weniger zahlreiche, sieh 
mit H~malana dunkelblauschwarz f~rbende Punkte and Fleeke, die sich bei starker VergrSBerung 
als verkalkte Gef~Bwandungen erweisen. An den ganz kieinen Gei~Ben ist die Entwicklung des 
Prozesses sehr sehwer zu veffolgen. Bei den einfaehen Muskelzellagen lehlt die MSglichkeit des 
Vergleiches mit benachbarten Muskelzellen, nad die meht oder weniger grol~e Aifinit~t zu H~m/ 
alaun ist kein hinreiehendes Kriterium Ifir den Entscheid, ob die betreffende Muskelzelle schon er- 
krankt ist oder nieht. Nekrose und Verkalknag folgen sieh sehr rasch, mad der ProzeB ist erst 
erkenabar, wena die Kalkablage~ng eingetreten ist. Hin nad wieder lassen sieh in einzelnen 
Nuske]~asela wohl feine Fet~rSpfehen erkennen, die immerhin als Ausch~ck einer zellul~ren Er- 
nahrungsstSrung gedeutet ~verden mSgen, schwerere, merphologisch zum Ausdruek kommende 
Alterationen sind aber an den GeiaBen nieht erkennbar. An den st~rkeren Arterien verlauit der 
ProzeB ganz analog wie an der Aorta; nut Iehlt hier die Bildung yon Hervorragungen in das Gef~B- 
lumen; die Wand gibt offenbar infolge ihres weniger st~rk entwiekelten elastisehen Apparates 
dem Blutdruek eher nach augen naeh und l~gt ein Vordringen gegen das Lumen nieht zustande 
kommen. 

Ieh babe sehon erwalmt, dab das Gef~Blumen durch die pathologisehen Vorgange in der 
Wand niemals vo~lkommen verlegt wird und dab ieh Thrombenbildung nieht beobachten konnte. 
Daraus erkl~rt sich denn auch, da~ Parenchymver~nderungen im Anschlul~ an die GefhBerkrankun- 
gen so gut wie nicht beobaehtet werden. I g n a t o w :s k y ~i erw~hnt bei seinen u 
da~ speziell und sehr frith in  der Niere interstitiell-entzt~dliche Prozesse regelm~l~ig anzutreffen 
sin& Ieh habe nut sehr selten etwas Derartiges gesehen, nad dann liel~ sich fast immer nach- 
weisen, dab die interstitielle Kernvermehrung in tmmittelbarer Nachbarschaft sehr gro~er Herde 
lag, die, offenbar als FremdkSrper wirkend, Ursache einer ra~l~igen Gewebsproliferation wurden. 
Hin und wieder finden sieh aueh Kalkzylinder, besonders in den geraden Harnkan~lehen; es ist 
aber auffallend, wie selten sie trotz der zweifellos hoehgradigen Knochenauslaugnag sind und 
wie wenig sie mit en~zfindlichen Prozessen vergesellschafte~ auftreLen. Eine Sch~digung der Niere 
im 8inrie einer alter~i~en oder Ioroduktiven Xn~zgndtmg kommt also wenigstens bei der yon 
mir praktizierten Ffittenmg anit tierisehen EiWei~ bei den Versuehstieren nieht zustande. 

Etwas Sehwieriger ist die Frage nach dem Vorkommen parenehymatgser oder interstitieller 
Verandenmgen an der Leber zu entseheiden. Zur Beurteilung dieser Frage seheiden nattirlich 
znagchst alle Tiere mit Kokzidiose oder Diastomatois ans. Ieh habe abrigens, wie ich hier aus- 
drtieklich bemerken will, auch alle Tiere, bei denen sieh bei der Sektion eine stgrkere Xokzidiose 
der Leber heransstellte, ~ls Belege fiir die experimentelle Sklerose ausgesehaltet, hingegen keinea 
Anstand genommen, Tiere mit vereinzelten kleinen Kokzidienherden gelten zu lassen; es handelt 
sich da tibrigens nur um einige Tiere, diein der Tabelle ausdriteklieh als an Kolmidiose erkrankt 
in der letzten Kolonne aufgefiihrt sind. 

Zweimal traf ich bei meinen zahlreichen Tieren eine ty-pische Leberzirrhose, die genau dem 
entsprach, was S a 1 t y k o w as) bei seinen Experimenten mit intravenSsen A'lkoholinjektionen 
erhielt. Ich babe diese Sklerose auch zweimal noeh bei der noch zu bespreehenden Modifikatio~x 

Virehows Arehiv f. pathol. Anat. Bd. 212. g f t .  2. 11 
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meiner Ffitterungsversuche gehmden und zudem bei einem Tiere konstatieren kiinaen, un dem 
keinerlei Experiment vorgenommen ~var. Die Zirrhose seheint demnach auch aus andern Grfindea 
vorzukommen. Bei dem geringen Prozentsatze, in dem sie bei meinen Versuchen zu finden war, 
mbchte ich sie nur als Nebenbeiund registrieren, ohne mir ein Urtefl darfiber zu erlauben, ob sie 
Urshchhch mit der yon mir gefibten Ernahrungsweise in Zusammenhang zu bfingen ist. 

Sehr viel hi~ufiger traf ich abet Nekrosen, in einzelnen F~llen in ganz m~ehtiger Ausdehmmg. 
Die Lebera erinnern dann in ihrem Aussehen an das bekannte Bild der Leberinfarkte bei ex- 
perimenteller Meersehweinchentuberkulose. Sie tmterscheiden sieh yon ihnen abet dadurch, 
dab sie durch ~eine Zfige netzartig zusammenh~ngen, so dab ein ~uBerst zierliches Bfld zustande 
kommt. Die Ge[~l~e sind dabei vollkommen lrei; die Nekroseherde sind auch nicht gebunden an 
das Vorhandensein der besehriebenen GefaBwandver~nderungen; vielmehr seheinen sie mit Ver- 
~tnderungen des Gallengangsinhaltes zusammenzuh~tngen; sie haben eine ausgesproehen ikte- 
riscbe Farbe; die Gallenblase ist ~nit einer breiigbrbckligen Galle angdfillt, und in der Gallen- 
blasenschleimhaut finden sieh sehr h~ufig dabei ausgedehnte Sehleimhautnekrosen. Bindegewebe 
und Gei~Be sind innerhalb der Nekrosen gut erhalten; Mikroorganismen sind weder f~rberiseh 
noeh kulturell nachzuweisen. Natfirlieh sind, wie ieh nieht besonders zu betonen brauehe, die 
Gallenghnge ~rei yon Distomen oder andern tierisehen Parasiten. 

Ich mul~ es unentsehieden lassen, ob es sich hier um eine organspezifiscbe, dureh die Leber- 
ifitterung (bei anders ern~hrten Tieren tehlte sie) verursaehte Ver~nderung handdt. Es w~re 
ja denkbar, dab bei der Verfiitterung der Leber z. B. direkt die darin enthaltenen Gallenbestand- 
teile zur Resorption und infolgedessen in der Leber in so vermebrter Weise zur Ausscheidung 
gelangen, dab die Parenehymzellen dadureh eine zu Nekrose fiihrende 8eh~digung erfahren; nur 
ist dann nicht reeht einzusehen, warum diese Scb~digtmg nieht immer eintritt und sieh nut bei 
etwa einem Fiinftel der Versuchstiere finder. Bei anderer Fiitterung babe ieh diese Vergnderungen 
nie gesehen, und sie sind doeh andererseits so zahh'eieh, dal] die Mbgliehkeit organspezifischer 
Wirkung nicht ganz yon der Hand gewiesen werden kana. In drei Fgllen habe ich fibrigens etwas 
~hnliehes bei Verfiitterung yon 5Iebenniere in den Nebennieren gesehen. Es hande]te sich da 
um totale Nekr0se des Nebennierenmarkes bei votlkommener Intaktbeit der Rinde. 

Ich erwghne diese Beiunde nur der Vollst~ndigkeit halber und deute einen mbglieherweise 
vorhandenen Zusammenhang mit der Ern~hrungsweise an; Entseheidung kbnnen abet nut speziell 
daratd gerichtete Untersuehungen bringen. 

Sehr wesen~lich flit die Auffassung tier GeigBwandvergnderungen seheinen mir abet Befunde 
an der Herzmuskulatur und der quergestreiften Muskulatur zu sein. 

Die Herzmuskelvergnderungen habe ich nur bei Tieren geiunden, die 3 Monate bzw. lgnger 
am Leben blieben. Die Erkrankung der Koronargefgl~e und ihrer Verzweigungen finder sich abet 
erheblich fl-fiher, sie entsprieht durchaus dem, was ieh fiber die Gefgl~wanderkrankung ausgeffihrt 
babe, und bedarf deshalb hier keiner weiteren Erbrterung mehr. Auch die Erkrankung der quer- 
gestreiften Kbrpermnskulatur finder sich in hohem Grade nur bei den am l~ngsten im gersueh 
stehenden Tieren. ist abet aueh bereits in geringem Grade bei weniger lange dauernden Ffitterungs-' 
versuchen naehweisbar und finder sich dann, wie ich schon bei der Erwghnung der Knoehen- 
erweiehung hervorhob, namentlich in der Rumpfmnskulatur, speziell in den yon den Wirbein 
ihren Ursprung nebmenden Muskeln. 

In der Textfig. 2 gebe ieh die LupenvergrbBerung eines L~ngsschnittes dutch die Mus- 
kulatur des linken Ventrikels wieder, yon einem Tiere, das 110 Tage bei Leberffi~terung lebte. 

Die hoehgradige Vergnderung ist in die Augen springend. Ganze ~uskelziige erweisen sieh 
als verkalkt. Die verkalkten Muskelbiindel ]iegen in Biiseheln beieinander, in sieh kaum 
eine einzige Faser mit normal erhaltener Struktttr freilassend. Die Verkalkung trifft aueh bier 
nieht etwa das interstitielle Bindegewebe: es handelt sieh vielmehr gleiebfalls um nekrotiseh 
gewordene Muskelfasern. in denen in reiehlichstem MaBe Kalkablagerung stattgefunden hat. 
Aueh dieser Prozel~ geht ohne alle entziindlicben Begleiterseheimmgen vor sieh, nirgends eine 
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Kernvennehrung, keinerlei Exsudatiom Die Bfisehel liegen zwisehen vollkommen gut erhaltenerr 
Muskelfasem mit gut ausgepl%ter Quers~reihmg. Die benaehbarten Fasem verraten in niehts 
ein krankhaftes Mitergriffensein, kaum dab innerhalb der Faser in der Nahe des gut erhaltenen 
Kernes hie und da ein FettrSpfchen sichtbar ist, ~a stellenweise l~l~t sich erkennen, daft die Muskel- 
laser in der einen HMfte vollkommen verkalkt ist, w~hrend in der unmittelbar anstogenden Halite 
die Querstreifung noch gut erhalten ist. Das ganze Herz sah makroskopisch aus wie mit feinen, 
glanzenden Kalkspiegen durchsetzt. Von der Ver~inderung war sowohl der linke wie der reehte 
Ventrikel ergriffen, wi~hrend beide Vorhiife davon frei waJ:en. Es ist das allerdings das Beispiel 
mit den hoehgradigsten Herzmuskelveranderungen, doch fanden sie sieh in geringerer Ausbildung 
bei weiteren drei Tieren mit einer Lebensdauer yon 98, 321 und 114 Versuchstagen. Daneben 
bestehen dann selbstverstandlieh die sehon erwahnten V erandertmgen an den KoronargefaBen 
und ihren Verzweigungen. 

Ein gleiches Interesse beanspruehen die Erkrankungen der quergestre~en Skelettmuskulatur, 
die haufiger als die Herzmuskelerkranktmgen auftreten. 

Fig. 2. Schwere Verkalkung der Herzmuskelfasern bei einem 110 Tage mit Leber ge- 
ffitterten Kaninchen. Es erkranken immer ganze Gruppen yon Muskelbiindeln, die yon 
morphologisch nicht betrofienen Muskelzfigen getrennt sind. Wand des linken Ventrikels. 

LupenvergrSflerung. Leitz, Mikrosummar 64 ram. 

Untersucht man die Umgebung erweichter WirbelkSl:per, so fallt einem in der Muskulatur 
auf, dab sie in unregelm~fiiger Verteflung mehr oder weniger zahlreiche, vollkommen verkalkte 
Muskelbiindel aufweist, die intensiv Hi~malatm aufaehmer, Der Grad der Verkalkung ist ver- 
schieden; in den weitest fortgeschrittenen Fallen sind die Kalkmassen: zu unfSrmigen, unregel- 
m~Big gestalteten Platten zusammengeflossen, in andern Fiillen findet sie sich in iein granulierter 
verteilung durch das ganze Plasma der Muskelfaser zetstreut. 

Dieser Befund ist, vie sehon hervorgehoben, ein ziemlich regelmafiiger und mit Bestimmtheit 
zu erwarten, wean die Untersuehung des lebenden oder. vers~orbenen Tieres eine auffallende 
Weiehheit und Briichigkeit der Kaochen erkennen laBt: Wie die Knochenveriinderungen am 
ausgesprochensten an den WirbelkSrpern und ihren Forts~tzen sind, so treffen wir auch die Muskel- 
verkalkungen am regelm~Bigsten in der an die Wirbel ansetzenden Muskulatur, und zwar meist 
schon reeht friihzeitig. Hat das Tier das Experiment etwas li~nger ausgehalten, so beteiligt sieh 
auch die  fibrige Skelettmuskulatur je nach Dauer des Versuches in mehr oder weniger hohem 
Grade am friihesten noch die !nterkostalmuskulatur, wie ]a denn auch die Auslaugung der Knoehen 
yon ihren Kalksalzea in zweiter Linie nach den Wh'beln an den Rippen zu finden ist. 

Die Kalkmetastase kann abet in der gesamten KSrpermuskulatur einen eno~men Grad er~ 
reichen, derart, dab die einzelnen Muskeln aussehen, als ob sie yon unz~hligen verkalkten Trichinea 

11 * 
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durchsetzt seien. Die beigegebene Abbildung (Textfig. 3) gibt das Photogramm bei Luperrver- 
grSgerung eines Litngssehnittes dureh den Gastroknemius wieder und demonstriert die Hoeh- 
gradigkeit tier Muskelerkrankung in klarer Weise. 

Die Entwieklung der Verkalkang der Muskulatur geht in analoger Weise vor sich wie die 
tier Geial~wand and des Herzens, nur sind die Prozesse hier in ihren Einzelheiten besser verfolgbar. 

Das erste Zeiehen des Ergfiffenseins der Muskelfasern besteht in einer ungleiehmiiiiigen 
Quellung derselben. Die Faser erseheint zuniichst in ihrer Gesamtheit etwas verbreitert and heb~ 
sich yon ihrer Umgebung durch etwas dunklere Fiirbung bei Hi~malaantinktion ab. Die Quellung 
wird dann abet sehr bald eine i~ul~erst uaregelm~l~ige, die Muskelfaser nimmt eine pertschanrartige 
Form an, indem stark aufgetriebene mit tast normalbreiten Partien abweehsetn, jedoeh die Faser 
ihre Kontinuit~t noch vollkommen beibeh~lt. Sehon jetzt finde~ sieh an einzelnen Stellen meist 
als ~quatoriale Scheibe senkrecht zur Li~ngsachse der Faser eine Kalkablagerung,~ und zwar 
zun~chst nicht als zusammenh~ngende Masse, sondem in Form feinster KSrnehen, die sich intensiv 
mit Hiimalaun fi~rben. An andern Stellen kommt es aber vor der Kalkabl~gerung zu einem Zer- 

Fig. 3. ttochgradige Muskelverkalkung (Oberschenkelmuskulatur) bei einem 121 Tage mit 
Leberfiitterung behandelten Kaninchen. LupenvergrS$erung. Leitz, Mikrosummar~64 ram. 

breehen der gequollenen Muskelfaser; es bflden sich quergestellte, breitere als 15ngere Scheiben, 
deren Rand immer dutch kugelig gebogene Fl~chen gebildet wird. Das anfitnglich vollkommen 
homogene Plasma lal~t feine, dutch Essigs~m-ezusatz deutlicher werdende KSrnelang erkeanen, 
die KSrner flieBen anch wohl zu etwas grSl~eren TrSpfchen zusammen, und in und zwisehen ihnen 
tritt Kalkablagertmg zuniiehst in Form ieinster KSrnchen ein. Chemiseh erweisen sich diese KSrn= 
chen in der Hanptsache als phosphorsaurer Kalk, kohlensaurer Kalk scheint nut in ~ul]erst geringe.a 
Mengen zur Ablagerung zu kommen. Diese K5rnchen fliel~en schliel31ieh zusammen and stellen 
homogene und kristallinische0 beim Sehneiden zerbrSckelnde Massen dar. Die Querstreifung ist 
dabei vollkommen zugrunde gegangen. Aber nicht in allen Muskelfasern nimmt der sich hier 
deutlich als Nekrose mit nachtriiglicher Verkalkung pr~sentierende Proze~ diesen Verlauf. Neben: 
den gerade in ihrem Aussehen beschriebenen Muskelfasern verlaufen andere, die ihre Querstreifung : 
mit aller wtinschbaren Deutlichkeit bewahrt haben; hie und da wh'd dann eine solche Muskel- 
iaser plStzlieh dureh eine Auftreibung in ihrer Gleichmi~Bigkeit unterbroehem In diesen Auf-= 
treibungen, die se]bst zum Teil noch Quer- und L~ngsstreifung kSnnen erkennen lassen, finder 
sieh Kalk entweder in feinen KSrnchen oder in grSberen amorphen Massen abgelagert. Die tibrige 
Muskelfaser zwischen zwei Auftreibungen verr~t aber in niehts, dal~ sie yon einem krankhaften,: 
mit Nekrose, einhergehenden Prozesse ergriffen ist. Soviel ieh reich entsinne, hat M a r e h a n d 
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:an einer Stelle, die ich leider nicht wieder anflinden kant, auf diese nekrotischen Prozesse an der 
Muskul~tur hingewiesen und ausdriicklich betont, dab die Muskelfaser trotz bestehe~der Quer- 
streifung bereits vollkommen nekrotisch und ttmktionsunf~hig sein kanm 

Entziindliche Erscheinungen sind in der entartenden l~uskulatur nicht nachzuweisen. Hat 
der Proze~ allerdings eine gewisse HShe erreicht, so finden sich in tier Umgebung der Kalkablage- 
rungen auch mehr oder weniger starke Ansammlungen yon Rundzellen, hie und da einmal auch 
eine FremdkSrperriesenzelle (Taft II, Fig. 2). 

Frei yon tier Erkrankung babe ich immer die glatte Muskulamr des Darmes geflmden (nicht 
seiner Gefit~e); wahrend in der Lunge sich bin trod wieder vereinzelte nekrotisch verkalkte Muskel- 
fasern an den Bronchien ianden. 

Bevor ich die Ergebnisse meiner Versuche diskutiere, mSehte ich die wichtige 
F r a g e n a e h d e m V o r k o m m e n  d e r  S p 0 n t a n s k l e r o s e b e i m K a n i n c h e ~  
erledigen. K a i s e r 1 i n g 1~ hat in der Diskussion fiber die experimentelle Adrenalin- 
sklerose zuerst auf das Vorkommen einer Spontanerkrankung, die m i t e r  experi- 
mentell erhaltenen identisch ist, hingewiesen und sieh gegen die Anerkennung des 
Adrenalins als Ursaehe der yon J o s u 6 u. a. gefundenen Arterienveranderungen 
gewandt. K a i s e r 1 i n g erachtet den Beweis, dab die Sklerose beim Kaninchen 
experimentell durch Adrenalininjektionen, Nikotin, Alkohol usw. erzeugt werden 
kSnnte, nicht fiir erbraeht .  Er stellt die rigorose Forderung, da~ erst das Sek- 
tionsergebnis yon 10 000 Tieren, die keinerlei Experiment unterworfen gewesen 
seien, vorliegen mfisse, bevor ein zutreffendes Urteil fiber die Haufigkeit der Spon- 
tansklerose abgegeben werden kiinne. Erst naeh  Bek~nntgabe der Resultate an 
so gro~en Zahlen liege sich dann im AnschluI~ an Experimente dartun, ob der 
Prozentgehalt der Sklerosen dutch Adrenalin-,Nikotin-,Alkohol- usw. -verabfolgung 
zu vermehren sei. 

Diese Forderung K a i s e r 1 i n g s ist sehon von H e d i n g e r u.a .  als zu 
weit gehend zurfickgewiesen worden, wenn auch allgemein zugegeben wurde, da~ 
beim Kaninchen eine Spontansklerose in der Tat vorkommt. Aueh ich will das 
Vorkommen einer Spontansklerose des Kaninchens nicht in Abrede stellen, glaube 
aber sehon jetzt, dab trotz dieser yon K a i s e r 1 i n g geforderten 10 000 Ob- 
duktionen die Frage nicht entschieden wtirde, wenn es sich nichtum Tiere handelte, 
die unter mSglichst gleichen Bedingungen gehalten worden waren. Gerade die 
Lebenshaltung der Tiere, so scheint mir nach meinen Effahrungen, ist fiir die Be- 
antwortung der Frage so wichtig, dal] sie die Resultate zweier Untersucher mit 
gleicher, der geforderten Beobachtungsreihe nahekommender Obduktionszahl unter 
Umstanden so beeinflussen wfirde, dafl die beiden Ergebnisse erheblich voneinander 
abwichen nnd wit trotz der grol~en BeobachtungsZahl so klug sein wfirden wie 
zuvor. Ich meine aber auch, daI] jeder einzelne Beobaehter mit einer welt geringeren 
Zahl yon Sektionen sich ein ziemlich zuverlassiges Urteil tiber den Prozentgehalt 
yon Spontansklerosen unter seinem eigenen Material wird bilden kSnnen. Dieser 
Prozentgehalt ware dann, wie das u. a. auch schon yon M e t s c h n i k o f f ge- 
schehen ist ao bei der Bewertung der experimentell erzeugten Veranderungen zu 
beriicksichtigen. Trotz aUedem bleibt es ein Verdienst yon K a i s e r 1 i n g ~ auf 
die Spontansklerose beim Kaninchen aufmerksam gemacht zu haben. Durch die 
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Beobachtungen K a i s e r 1 i n g s werden die Resultate, die an einer nur geringen 
Anzahl yon Tieren erhalten wurden, in ihrem Werte stark beeintrachtigt, und es 
kaan anr gr56eren Beobachtangsreihen beweisende Kraft zuerkannt werden. 

Ich babe self dem Begian meiner Versuche 1908 jede Gelegenheit wahrge- 
nommen, nach Spontansklerose beim Kaninchen zu suchen, babe mir aul~er den 
mir bei meinem Material vorkommenden Todesfallen und TStungen aus andern 
als den mit meinen Experimenten zusammenhangenden Griinden vielfach Herz 
und Aorta yon Schlachttieren verschafft, so da6 ich fiber 500 Beobachtungen 
an fiber 3 Monate alten Tieren verftige. Auger zwei fraglichen Fallen sind mir 
weder in Dfisseldorf noch hier in Bielefeld Tiere mit Spontansklerose begegnet, 
das wfirde, selbst wean man die sehr fraglichen Fiille mitrechnet, kaum 0,4 ~o 
ausmachen; damit decken sich auch die fortgesetzten Beobachtungen Prof. 
L u b a r s c h s in Dfisseldorf. ~I e t s c h n i k o f f 30 gibt ftir Laboratoriumstiere 
6 ~o Spontansklerose an; M i I e s 31 konstatierte in zwei Beobachtangsreihen, 
dal~ anscheinend normale Kaninchen ebenso haufig Ver~nderungen der Aorta 
zeigen wie die Adrenalintiere, and auch die Art der Veranderungen vollkommen 
fibereinstimmt, wahrend bei ~I e t s c h n i k o f f 6 ~ Spontansklerose 60 ~/o bei 
seinen Versuchstieren gegentiberstehen. Ich glaube, dal~ die Differenz zwischen 
unseren Resultaten bezfiglich der Spontansklerose sich aus der Verschiedenheit 
des Ausgangsmaterials erklart. 

Meine Dfisseldorfer wie Bieldelder Tiere erhielt ich durch Aufkanf yon land- 
lichen Gelegenheitsziichtern. Die Ztichter hielten ihre Tiere fraglos unter miiglichst 
natfirlichen Lebensbedingungen, and in unseren Stallen wurde daffir gesorgt, dal~ 
sich diese Bedingungen aul~er in unseren Experimented nicht anderted. 
Die in Gro~stadten aufgezogenen oder in den Tierstallen yon Instituten 
gehaltenen Tiere sind in dieser Beziehung erheblich ungfinstiger gestellt. 
Die Autoren, die fiber experimentelle Sklerose beim Kaninchen berichten, 
machen in dieser Richtung keine Angaben, nur S a 1 t y k o w erw~nt, da] seine 
Tiere unter ungewShnlichen Bedingungen gehalten wurden, und wit werden sehen, 
dal~ gerade die abnorme Tierhaltung bei S a 1 t y k o w ftir seine Ergebnisse viel- 
leicht nieht 0hne Bedeutung gewesen ist. 

Die Grol~stadttiere wie die der Institute werden vielfach mit Kfichenabf~llen 
ernahrt, die es sicher an Frische und zweckmal~iger Zusammensetzung mit dem 
landlichen Futter nicht aufnehmen k6nnen. Die Kfichenabfalle enthalten in 
fauliger Zersetzung befindliche Gemfisereste, wohl auch Fleischabfalle. Die Fo]ge 
dieser nnnatfirlichen Erniihrungsweise au~ert sich dann unter anderem auch wohl 
in der als Spontansk]erose bekannt gewordenen Gefal~erkrankung. Dal] nicht alle 
Tiere erkranken, wird wie beim Menschen wohl mit einer zun~chst nicht naher 
zu prazisierenden Disposition znsammenhangen. In dieser Beziehung sind die 
Kaninchen dem Menschen gleichgestellt; bei beiden ware die Sklerose gleichsam 
der Ausdruck eines Lebens Unter ,gehobenen Knlturbedingungen". 

~an:braucht ja nicht ausschlie~lich eine unnatfirliche Ernahrungsweise fiir 
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die Erkrankung des Gefiil~systems verantwortlich zu machen. Wel-je einmal i n 
einer Gr01~stadt auf den Kaninchenhandel auch au~erhalb des.Marktes gegange a 
ist, weil~, unter welch elenden Bedingungen die Tiere auch sonst in der Stadt ge- 
haltea werden; in enge Kiifige eingesperrt, in dunklen HSfen 0hne Licht und Luft, 
ohne die MSglichkeit lreier Bewegung sind die Tiere eingesperrt, i n den heizbarea 
Sthllen unserer Institute verweichliehea sie, und  auch diese scheinbar giinstigen 
Lebensbedingungen machen sie empfiinglich ftir alle mSglichen Erkrankungen, 

Bei Vergleich meines menschlichen Materials mu~ ieh bezfiglich der Athero- 
sklerose gleichfalls die erhebliche Differenz zwisehen dem Diisseldorfer und dem 
Bielefelder~Sektionsmaterial hervorhcben. Wi~hrend sich in D%seldor[ Athero- 
sklerose haufig auch bei relati, Jugendliehen land, babe ieh hier bei doch nunmehr 
fast 1000 Sektionen die Atherosklerose nicht nut sehr selten angetroffen, sondern 
ich babe bisher nicht einmal einen Fall gefunden, der sigh als Demonstrations- 
objekt einer hochgradigen Atherosklerose geeignet hi~tte. Ich kann auc h hierffir 
den Grund nut in der durchaus versehiedenen Lebensffihrung zwisehen den Be- 
wohnern der Grol~stadt und:unserer-vornehmlich aus landlichen Verhiiltnissen 
stammenden KrankenhausbevSlkerung sehen. 

Dabei ist noch zu beriicksichtigen, da~ mein hiesiges Material etwa zur Halite 
aus Epileptikern besteht. Die Epilepsie ist abet von verschiedenen Seiten, so yon 
W c b e r 43, als die Atherosklerose wesentlich begiinstigender Faktor hingestellt 
worden, weft der epileptische Anfa]l vielfaeh mit Blutdrucksteigerung einhergeht 
und die funktionelle Uberinanspruchnahme des Gefi~l~rohres ja ffir die Xtiologie 
der Gefg~wandvergnderungen in erheblichem Grade mitverantwortlieh gemacht 
wird. Die yon W e b e r 4a behauptete Wechselbeziehung zwischen Epilepsie und 
Atherosklerose ist sigher ein Irrtum, der leicht an einer grSfieren Beobachtungs; 
reihe zu konstatieren ist: Es erkliirt sieh vielleicht aueh aus der Verschiedenheit 
des Materials, das die frozen Kliniken aufsucht, und dem, was in die provinzialea 
Anstalten eintritt. 

Meine Experimente am Kaninchen sowohl als auch meine Beobachtungen am 
Menschen haben reich trotz anfanglichen gro~len Widerstrebens doch ~o~1 der An- 
sehauUng, dal~ die Sklerose eine Folge iibermi~iger funktioneller Inanspruch- 
nahme des Gefi~rohres infolge Blutdrucksteigerung sei, griindlich bekehrt. 

Ieh babe, um die Rolle, die v e r i~ n d e r t e L e b e n s w e i se bei der Ent- 
stehung der Spontansk]erose spielt, kennen zu lernen, ]etzt zwei Versuchsreihen 
angesetzt. Bei der einen kommen die iiblichen Kfichenabfiille zur Verffitterung, 
bei der andern werden die Tiere nut mit einwandfreiem Futter erniihrt. Die Be, 
obaehtung wird lehren, ob ich mit meiner Auffassung fiber die Bedeutung der Er- 
n~thrungsweise ffir die Ausbildung der Kaninchensklerose Rech~ behalte. Es 
bedarf das nattirlich grS~erer Versuchsreihen , bevor ein Urteil abgegeben werdea 
kann. L e v i n und L a r k i n ~a geben 13 % Spontansklerose ffir dasKaninchen 
an und finden ffir den Rest makroskopisch scheinbar intakter Art erien 37~3 % mit 
mikroskopiseh nachweisbaren sklerotischen Veri~nderungen. Es hande]te sieh 
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dabei, wie atlsdrticklich bemerkt wird, um fiir Laboratoriumszwecke gebrauchte, 
mit Blutserum und ,,nicht toxischen Substanzen" behandelte Tiere. Uber die 
Ern~hrungsweise der Tiere wird nichts mitgeteilt. 

Die Einspritzung yon Blutserum in die Blutbahn ist aber ftir das Tier durehaus 
nicht gleichgtiltig. A b d e r h a 1 d e n hat naehgewiesen, dal~ hierbei innerhalb 
der Blutbahn Abbauprozesse gegeniiber dem artfremden Eiwei6 bei Bildung yon 
Fermenten, wie sie sonst bei der Verdauung im Darm au~treten, vor sieh gehen. 
Es handelt sich also um eine sieherlieh nicht gleichgu'ltige Alteration des Stoff- 
wechsels, die sehr wohl, wenn nicht allein, so doch im Verein mit nicht durehaus 
nattidichen Erni~hrungsverhi~ltnissen eine hinreichende Erkl~rung fttr das Zu- 
standekommen sklerotiseher Gefi~Bveriinderungen abgeben k(innen. Ich habe 
tibrigens bei meinen Tieren, die ieh zweeks Gewinnung yon Ambozeptoren, Ag- 
glutininen und Pri~zipitinen mit artfremdem Eiweil3 behandelte, keinerlei Gefi~B- 
ver~nderungen, aueh mikroskopisch nieht, konstatieren kSnnen. Allerdings habe 
ich meine Tiere nach Gewinnung der bioehemisehen Reagentien hie lange mehr 
am Leben erhalten. Die ,,nicht toxisehen Substanzen", die in die Blutbahn ein- 
gefiihrt wurden, werden yon L e v i n und L a r k i n nicht namentlieh aufge- 
ftihrt; ieh babe kein Urteil dartiber, ob diese in ihrer Bedeutung ffir das Zustande- 
kommen der Spontansklerose hinter dem artfremden Serum zurtiekstehen. Aber 
50 % Spontansklerose sind sieherlieh ein so ungewShnlicher Befund, da6 man 
wohl skeptiseh gegeniiber tier Frage sein darf, ob die Behandlung mit den Sub- 
stanzen ,,zu andern Laboratoriumszwecken" ffir das Zustandekommen der Spontan- 
sklerose bedeutungslos sind. 

Daher halte ich es auch nieht fiir bereehtigt, dab L e v i n und L a r k  i n 
erkliiren: ,,It would seem, therefore, that the rabbit is not a suitable animal for 
the study of experimental arterio-sclerosis." Im Gegenteil! Die Neigung der Ka- 
ninchen zu Aortenveriinderungen li~l~t sie fiir das experimentelle Studium dieser Er- 
krankung hervorragend geeignet erseheinen. Gerade die Empfiingliehkeit der 
Meersehweinehen ffir die Tuberkulose hat doch nieht nur diagnostischen Weft 
gehabt, sondern hat dazu beigetragen, unsere Kenntnisse fiber die Pathologie der 
Tuberkulose wesentlich zu vertiefen. Das spontane Vorkommen der Tuberkutose 
ist beim Meersehweinchen gleichfa]ls vorhanden, hindert uns aber nicht, das Tier 
mit Vor]iebe flit Versuchszweeke zu verwenden. Es ist nur hier wie dort erforder- 
lich, zu eruieren, unter welehen Umsti~nden die Erkrankung spontan auftritt und 
dann beim Experiment die Bedingungen zu umgehen, die die Eindeutigkeit des 
Versuehes beeintr~tchtigen kiJnnen. Ftir die Beurteilung unserer Versuehs- 
ergebnisse kommt ferner vor allem in Betraeht der Paxallelismtts zwisehen 
St/irke und Ausdeimung der Sehlagaderveranderungen auf der einen und der 
Versuchsdauer auf der anderen Seite; je langer die Tiere am Leben erhalten 
werden konnten, u m  so starker und ausgedehnter waren die Veri~nderungen. 
Das ware ganz unverst~tndlich, wenn es sich um eine unabhi~ngig yon der Ver- 
suehsanordnung entstandene spontane Atherosklerose handelte. 
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Ein ~nderer, ~ber sehr wichtiger Umstand scheint mir bei der Frage der 
Spontansklerose des Kaninehens bisher nieht genfigend gewiirdigt zu sein, das ist 
das Uberstehen yon I n f e k t i o n s k r a n k h e i t e n. Ieh bin dureh die zu- 
ffllige Beobachtung einer kleinen Epidemie, die unter friseh aufgekauften Kanin- 

chen im Dfisseldorfer Stalle ausbraeh, auf diesen Umstand naher aufmerksam 
geworden. 

Es handeRe sich um 8 Tiere, die an septischen Prozessen am Halse erkrankten und an der 
Erkranktmg wenige Tage hintereinander eingingen. Bei 6 yon diesen Tieren fanden sich mm 
zum Teil reeht hoehgradige Veranderungen im Anfangsteil der Aorta, die makroskopisch durchaus 
den dureh Leber- und Nebennierenfiitterung verursaehten glichen. Mikroskopisch bestanden 
dann allerdings insofern Abweiehungen, als bier im Endothel und auch in und zwischen den 
Muskelfaserrt etwas reiehlicher feine FettrSpfchen zu finden waren. Der wesentlichste Untersehied 
bestand aber darin, dal] die Ver~nderungen 
mit ausgesprochen entziindliehen Prozessen 
einhergingen. Das beigdiigte Photogramm 
(Textfig. 4) lal~t das auch auf das deutliehste 
erkennen. Abgesehen yon dem erheblich 
grSl~eren Zel]reichtum in der Umgebung der 
Verkalkung, finden sieh in tier Media verstreut 
da und deft kleine zirkumskripte Rundzellen- 
ansammlungen, die an die Vasa vasorum an- 
sehliel~en; sie sind sogar in der Adventitia noch 
reichlicher als in der Media. 

Es kommt dadurch ein Bild zu- 
stande, das absoblt dem entsprieht, was 
D '  Am a t o s bei Injektion yon Faulnis- 
produkten in seinen Versuchen erhielt. 
Noeh eine Eigentiimlichkeit weisen die 
Verkalkungsherde gegeniiber den yon Fig. 4. Mediaherd bei Sepsis. In Media und 

Adventitia kleine, an die u vasorum ge- 
uns experimentell erhaltenen auf: das bundene Rundzellenherde. Kernvermehrung 
ist eine meist lumenwarts gelegene Zone an beiden Enden und adventitiaw~rts veto 

Kalkherd. Intimawarts ist die Kernarmut 
v0n ausgesproehener Kernarmut. Im der Media beachtenswert. 
v a n G i e s o n -Sehnitt farbt sich die Zone 
intensiv rot, Daraus sehliel~e ieh, dal~ sieh im Gefolge des entzfindliehen Prozesses 
eine bindegewebige Narbe bildete und in den durch Toxine nekrotiseh gewordenen 
Muskelfasern Kalk zur Ablagerung kam. Die Bindegewebsvermehrung ist also 
bei den auf entziindlichem Wege zustandegekommenen Aortenveranderungen 
etwas starker als bei unseren experimentell erzeugten. Freilich ist der Untersehied 
nieht durchgangig. Es kommen auch Herde vor, bei denen die Bindegewebsver- 
mehrung sehr unerheblieh ist und als differentialdiagnostisehes Kriterium nieht 
herangezogen werden kann. Ist dann die Entzfindung durch vollkommene Ab- 
heilung in Wegfall gekommen, so wird ein Urteil fiber die Genese des sklerotischen 
Prozesses kaum mehr m6glich sein. 

Bei meinen F~llen konnte ieh aus den septisehen Prozessen ein kleines, G r a m - 
negatives Stabchen zfichten, das aber leider bei der Weiterimpfung sehr bald 
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abstarb, so dag es mir nieht mSglieh war, Kulturen zu erhalten, mit denen ieh 
h~ttte experimentell ihre Beziehung zu der gefundenen Sklerose feststellen kSnnen. 
Bei einer andern Epidemie gelang es aber Herrn Prof. L u b a r s e h ,  mit Hilfe 
der geziiehteten Bakterien experimentell Aortenverfinderung, en hervorzurufen, 
die jedoeh histologiseh mehr yon den bei Leber- und Nebennierenftitterung er- 
haltenen abwiehen und sieh mehr den yon S a 1 t y k o w besehriebenen naeh 
Iniektion abgesehw~ehter Staphylokokkenaufsehwemmungen n~hertem 

Bei meinen Naehprtifungen der K 1 o t z sehen Experimente babe ieh zwei 
Falle mit Aortenveranderung yon dem typisehe n Baue der Adrenalin- bzw. Leber: 
ftitterungsherde gefunden. Sie bestanden je in einem einzigen, kaum steeknadel- 
kopfgrogen I-Ierde im Anfangsteil tier Aorta. Bei dem einen Tiere ergab in- 
dessert die Sektion und mikroskopisehe Untersuehung, dag das Tier an einer septi- 
sehen Endometritis litt, und ieh mug daher ftir diesen Fall naeh meinen Erfahrun- 
gen tiber die Bedeutung septiseher Infektionen ftir das Zustandekommen der 
Aortenerkrankungen die septisehe Endometritis ftir die gefundene Sklerose ver- 
antwortlieh maehen. Bei dem zweiten Falle liegen sieh trotz eifrigen Suehens 
anderweitige Erkrankungen nieht IIaehweisen. Gleiehwohl bin ieh geneigt, auela 
diesen Fall nieht als Folge des angestellten Experimentes naeh K 1 o t z anzu- 
sehen, mi~ehte vieimehr annehmen, dag es sieh hier um Residuen abgelaufener, 
vielleieht infektiSser Prozesse unbekannten Sitzes handelt. Jedeiifalls zeigen diese 
Beobaehtungen, dag man beim Studium der experimentellen Gef~gerkrankungen 
in der Auswahl der Tiere augerst vorsichtig sein mug. Nimmt man wahllos alle 
seheinbar gesundeii Tiere, die eveiituell frtiher Stallseuehen oder sonstige Infek- 
tionskrankheiten tiberstaiiden haben, oder wie bei L e v i n uiid L a r k i n Tiere, 
die nur ftir Laboratoriumszweeke gebraueht, mit Blutserum und IIieht toxisehen 
Substanzen behaiidelt wurden,, so darf man sieh nieht wundern, weiin das Resultat 
wit bei M i 1 e s dahin ausfallt, dag aiinahernd gleiehviel Tiere an Aortenerkran- 
kungen leiden, ob mit Adreiialininjektionen behandelt oder nieht, oder man gar, 
wie L e v i n und L a r k i n ,  50 % an Spontansklerose erkrankt finder. Nan 
mug sich eben um den Stall ktimmern, persSnlieh, wie das in Dfisseldorf immer 
gesehieht, die Stallkontro]le austiben und sein Interesse nieht aussehlieNieh den 
erkrankten oder gerade im Experiment stehendeii Tieren widmen, sondern aueh 
ftir das gesunde Tiermaterial t~glieh einen Bliek tibrig haben, die Tierhaltung, 
Pflege und Ernahrungsweise usw. beobaehten und sieh hierin IIieht aussehlieNieh 
auf den Warter, und sei er aueh der brauehbarste, verlassen. Ubt man, wie das 
bei uns in Diisseldorf.tiblieh war, eine derartig weitgehende Koiitrolle, so wird man 
findeii, dag die Spontansklerose beim Kaiiinehen mindestens eine reeht seltene 
Erkrankung ist. 

K l o t z  und H a r v e y  habenversueht, die B e d e u t u n g  ge s t e i g e r -  
t e n B 1 u t d r u e k s fiir das Zustandekommen der Aortensklerose beim Kanin- 
ehen zu erweisen. K1 o t z 19 giiig dabei so vor, dag er Kaneinhen biszu 130 Tagen 
t~tglieh 3 Miiiuten an den Hinterbeinen aufhing. Er wies naeh, dag dabei der Aorten- 
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druck tats~chlich steigt und  fand nun in der Aorta Ver~nderungen, auf deren 
ttistologic ich weiter unten noch zurtickkomme. Sie unterscheiden sich nicht 
unwesentlich yon denen unserer Fiitterungsversuche und denen nach Adrenalin- 
injektionen, stehen vielmehr den yon tier menschlichen Sklerose der Aorta her 
bekannten Bildern sehr nahe. 

H a r v e y erzielte die Drucksteigerung dadurch, da6 er digital die Aorta 
unterhalb der l~iere komprimierte. In der Tat liil~t sich dadurch eine ganz erheb- 
liehe Steigerung des Aortendruekes erreichen; die seiner Arbeit beigegebenen 
Kurven lassen das aufs schSnste erkennen. Er fand nun im Ansehlul~ an seine 
Experimente Veranderungen, die vollkommen denen nach intravenSsen Adrenalin- 
injektionen und nach unseren Ftitterungsversuchen gleiehen und erzielte dabei 
wiederholt so hohe Grade yon Gefa6wanderkrankungen, dal~ die Aorta yore Herzen 
bis zum Zwerehfelldurehtritt in ein starres Rohr umgewandelt war. 

Auf Veranlassung meines damaligen Chefs, tterrn Prof. L u b a r s c h ,  unter- 
zog ieh gelegentlieh, meiner Fiitterungsversuehe sowohl die K 1 o t z schen 
als aueh die H a r v e y sehen Experimente einer eingehenden 5Tachpriifung. 
Ftir die K 1 o t z sehen Versuche hielt ieh reich, was die Technik anbelangt, ge- 
nau an die yon K 1 o t z gegebene Vorsehrift, wieh dann aber naeh ungefahr 
einem Monat Versuchsdauer insofern yon ihm ab, als ich die Tiere taglieh zweimal 
an den ttinterbeinen far 5 Minuten aufhing. An 12 Tieren ftihrte ieh die Yersuehe 
his zu 180 Tagen, spater an weiteren 6 his zu einem vollen Jahre aus. 

Die H a-r v e y sehen Versuehe modifizierte ieh yon vornherein insofern, als 
ich nieht unterhalb, sondern oberhalb der ~iere, also unmittelbar unter dem 
ZwerehfeU, komprimierte. Die Aorta ist bier so bequem wie an der yon H a r v e y 
gewahlten Stelle zu erreiehen, und man hat naeh der Kompression insofern ein 
�9 sieheres Kriteriam daftir, dal~ dieselbe gut ausgefiihrt wurde, als sieh naehher eine 
naeh einigen Minuten voriibergehende Lahmung tier I-Iinterextremitaten einstellt. 
Die Lahmnng ist in der ttauptsaehe eine motorisehe; die Sensibilitgt seheint weniger 
zu leiden, wenigstens fliehen die Tiere, wenn man sie an den gel~mten Extremi- 
taten mit ~adelstiehen traktiert. Ieh babe Wert auf die Xompression oberhalb 
der ~iere gelegt, welt gerade die konstante Lahmung der I~Iinterextremit~ten ein 
sieherer Beleg dafiir ist, dal~ das Experiment exakt durehgefiJhrt wurde. Die 
Digitalkompression, hintereinander bei 12 Tieren je fiir 5 Minuten durehgefiihrt, 
ist namlieh ein reeht ermtidendes Gesch~tft; bleibt die L~hmung aus, so ist das 
ein sieherer Beweis, da6 der ermtidete Finger das Blut nieht vollkommen yon der 
Peripherie absperrte, das Experiment somit aueh seinen Zweck, den Binnendruek 
der Aorta zu steigern, zum mindesten nur unvollkommen erreiehte, mithin zt( 
wiederholen ist. 

Die Modifikation ist mindestens ebenso wirksam wie die t t  a r :r e y  sehe 
Anordnung, sie steigert eher noeh in bemerkenswerter Weise den Dru@ innerhalb 
des Gefal~rohres; es tritt  fast momentan erhebliehe venSse Stauung ein, die beson- 
tiers an den Ohrvenen deutlieh wird. 
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Auch hier habe ichan 18 Tieren experimentiert. Die ersten 12 Tiere standen 
gleichfalls 180 Tage im Versuch, die letzten 6 wiederum ein volles Jahr. Die 
Versuche habe ich persOnlieh durchgefiihrt, da sie, namentIich die nach H a r v e y ,  
eine exakte Teehnik verlangen. Bei 6 Tieren der ersten Gruppe wurde iibrigens 
das Experiment t/iglieh zweimal wiederholt. 

Das Ergebnis war in beiden Versuchsreihen his auf 2 Tiere, die nach K 1 o t z 
behandelt wurden, vollkommen negativ. Die beiden Tiere babe ich schon erw~hnt: 

�9 das eine lift an septiseher Endometritis, seheidet also nach dem, was bei der Be- 
sprechung der Bedeutung infektiSser Prozesse fur das Zustandekommen der Aorten- 
ver/~nderungen gesagt wurde, yon vornherein aus. Uber das zweite Tier lie6e sieh 
streiten. Ieh mull aber bemerken, da6 dieses Tier bereits am 24. Tage des Ex- 
perimentes getOtet wurde, und da bei allen folgenden Tieren selbst bei einer Ver- 
suchsdauer his zu einem Jahre in den K 1 o t z sehen Experimenten sogar in ihrer 
verst/~rkten Form, jegliche Ver/~nderungen auch mikroskopisch vollkommen fehlten, 
wird kaum etwas Anderes iibrig bleiben, als diesem ProzeB bei diesem Tiere eine 
nicht geklarte s zuzuweisen. Auf keinen Fall wird man aber dem Ergebnis 
beweisende Kraft fiir die Rolle gesteigerten Aortendruekes beim Zustandekommen 
der Gef~Bwandver~nderung znbilligen kSnnen. Zudem war die sicherlieh erheblichere 
Drucksteigerung bei dem H a r v  e y schen Modus in keinem Fall imstande, 
die geringste Gef/~Bwandver/~nderung hervorzurufen. B i e d 1 und B r a u n 
konnten die H a r v e y schen Befunde bestatigen, allerdings nur, wenn sie sich 
der aueh yon uns ausschliel]lieh getibten Teehnik der Kompression oberhalb des 
Abganges der l~ierenarterien bedienten. 

Herr Prof. L u b a r s e h teilt mir mit, dab naeh meinem Weggange die 
H a r v e y sehen Versuehe noeh in der Weise abge/~ndert wurden, dab an Stelle 
des komprimierenden Fingers der M o m b u r g sche Sehlaueh zur Anwendung 
kam und die Dauer des Versuehes noeh erheblich gesteigert wurde. Als Kon- 
sequenz stellten sieh sehwere Riiekenmarksver/~nderungen ein, das Gef~rohr blieb 
vollkommen unbeeinfluBt. 

Auch yon anderer Seite, so von A s c h o f f 3, sind die K 1 o t z schen Ver- 
suehe einer !~aehpriifung unterzogen worden, gleichfalls mit vollkommen negativem 
Erfolge. 

Vergleieht man iibrigens die histologisehen Befunde, die beide Untersueher, 
K 1 o t z und H a r v e y ,  erheben konnten, so finder man, dab dieselben erheblich 
voneinander abweiehen. K 1 o t z erhielt Resultate, die denen gleiehen, die er 
selbst dureh intravenSse Injektion von Typhusbazillen, S a 1 t y k o w dureh In- 
jektion abgesehwaehter Staphylokokken erhielt und die der menschlichen Sklerose 
ziemlieh nahe stehen, kombiniert mit Aneurysmenbildung und Verkalkung. Die 
H a r v e y sehen Resultate hingegen entsprechen unseren bzw. den Adrenalin-, 
Nikotin- usw. -versuchen. Es w/ire ja denkbar, dab die Intensitgt desDruekes, die 
bei beiden Versuehsanordnungen sieher versehieden ist, auch verschiedene Wirkung 
hat; ieh kann aber nieht umhin, nach meinen doeh sieherlich intensiv durchge- 
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ftihrten Nachpriifungen und den A s c h o f f schen Ergebnissen die Resultate, die 
K 1 o t z and H a r v e y erhielten, auf andere Ursachen zurtickzuftihren. Gefig~- 
wandveranderungen sind nur dutch gesteigerten Blutdruck nicht zu erzielen, und 
die Resultate yon K 1 o t z und H a r v e y sind ftir reich nur dann verstandlich, 
wenn ich annehme, dal~ fiir ihre Entstehung wichtige Momente aul3er Acht gelassen 
warden, auf die die Sektion keine Rticksicht nahm oder die zur Zeit der TStung 
der Tiere nicht mehr nachweisbar waren. Fiir die Genese der Gefal~wanderkrankung 
durch gesteigerten Blutdruck sind sie nicht beweisend. 

Obwohl ich die Ergebnisse des Kaninchenexperimentes nicht ohne weiteres 
auch auf den Menschen iibertragen will, glaube ich doch, dal~ man bei diesem 
dem gesteigerten Blutdruck gleichfalls keine erhebhche Rolle bei der Entstehung 
sklerotischer Gefii6wandveranderungen zuweisen darf. Liegen doch Beobachtungen 
vor, in denen trotz erheblicher Hypertrophie des ]inken Ventrikels und betriicht- 
licher Drucksteigerung keinerlei erheblichere Sklerose der Aorta und der peri- 
pherischen Gefi~le gefunden wird. 

Ich babe noch ktirzlich bei zwei Sektionen Befunde erhoben, die mir die Druck- 
steigerung als alleiniges Moment ftir die Entstehung der Atherosklerose recht 
fraglich erscheinen lassen. 

In dem einen Falle handelte es sich um einen 96 j~hrigen Mann, bei dem sieh im Ansch]ul~ 
an eine t)rostatahypertrophie eine hochgradige Hydronephrose entwiekelt hatte; es bestand eine 
ganz enorme Hypertrophie des ]inken Ventrikels, die Aorta war allgemein stark erweitert, am 
Arkus stark verdiinnt, so daI~ bier die Wand stark durchseheinend geworden war; trotzdem war 
nirgends, auch peripheriseh nicht, eine Atherosklerose nachweisbar. Die mikroskopische Unter- 
suehung der Nieren ergab insoiern einen auffallenden Befund, als die interstitiellen Prozesse sehr 
gering waxen und der ~ierenrest ira wesentliehen aus gut iunktionierendem Parenehym bestand. 
Ganz analog war der zweite Fall bei einer 82 j~hrigen Frau, die vor l•ngerer Zeit eine mit starker, 
narbiger Schwielenbildung einhergehende Beckenbindegewebsentziindung iiberstanden hatte. 
Die Ureteren waxen in die narbigen Massen eingesehlossen, und es war im Ansehlul~ daran zu einer 
hoehgradigen Hydroneplirose mit ansehliel~ender sehr erhebllcher ttypertrophie, des linken Ven- 
trikels gekommen. Aueh bier war, wie die mikroskopische Untersuehung ergab, das tunktio- 
niel'ende Nierenparenchym in auff~lliger Weise trotz der hochgradigen Hydronephrose gut erhalten 
und interstitielle Veranderungen nut in geringem Grade attsgepriigt. 

Ich schliel~e daraus, dal~ nicht durch die in meinen Fi~llen einwandfreie Druck- 
steigerung im Gefi~Bsystem die Ursache von Gefafiwandveranderungen gegeben 
ist, diese vielmehr auctl dann eintreten, wenn infolge fortgeschrittener Einbu6e 
an funktionierendem t)arenchym der Organismus nicht mehr imstande ist,~ die 
harnf~higen Substanzen aus dem Kreislauf los zu werdem Erst auf diesem chemi- 
schen Umwege leidet das Gef/i[~system und reagiert mit Ausbildung tier Athero- 
sklerose., 

Das hat L u b a r s c h auch schon gegen die u yon I s r a e 1 und 
R a u : t  e n b e r  g a4 geltend gemacht. Die Ursache der Gef~l~erkrankung liegt 
auch bier nicht in der Steigerung des Blutdruckes, sondern in einer Verkleinerung 
des Querschnittes des funktionierenden Parenchyms derart, da~ fiir 4lie Aus- 
scheidung bestimmte Stoffwechselprodukte in der Blutbahn bei so erheblicher Ein- 
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engung des funktionellen Querschnittes der 5Tiere in der Blutbahn zurtickbleiben 
mtissen. Wenn nun I s r a e 1 die dem Tiere bleibende eine 5Tiere dutch Alkohol- 
injektionen krank macht, R a u t e n b e r g dasselbe dutch vorherige dreiwSchent- 
liche ttarnstauung erreicht, so nehmen beide der verbleibenden 5~iere die MSglich- 
keit der sonst einsetzenden Hypertrophie. Denn bei einseitiger 5~ierenexstirpation 
hypertrophiert ja das normale zurtickbleibende Organ. Das ist doch der Ausdruck 
daftir, da~ die zurtickbleibende 5~iere allein den normalen physiologischen An- 
spriichen einer gentigenden Harnsekretion nicht entsprechen kann und der Organis- 
mus alle MSglichkeiten aufbietet, durch Hypertrophie den Ausfa]l der eine~ 5~iere 
zu kompensieren. Maeht man aber die zurtickbleibende 5~iere krank, so beschrankt 
man damit die MSglichkeit einer ausreichenden ttypertrophie in einem Mal~e, da6 
der verbleibende funktionierende Rest nicht hinreicht, die Stoffwechselgifte aus 
dem KSrper zu schaffen. 

Dal~ die Experimente von I s r a e 1 und R a u t e n b e r g Blutdrucksteige- 
rungen im Gefolge haben und da~ die Blutdrucksteigerungen den Gefiii~wand- 
veranderungen vorausgehen, ist selbstverstandlich; es folgt aber nicht daraus, 
dal~ nun die Ursache der Wandveranderung in der nachweisbaren Blutdruck- 
steigerung liegt. Die chemischen Schiidigungen infolge Zuriickhaltung yon Stoff- 
wechselgiften miissen eben auch crst eine Zeitlang wirksam sein, bevor sie makro- 
skopisch und mikroskopisch erkennbare Veranderungen setzen kSnnen. 

So wird es auch verstandlich, dal~ D '  A m a t o s, S i c a r d 1) und B r i s - 
s a u d 1) nut geringe, nicht verkalkende Muskelnekrosen, keineswegs abet skleroti- 
sche Veri~nderungen an den Gdal~en nach intravenSsen Injektionen von harn- 
sauren Salzen erhielten. Die intakten ~ieren vermSgen auch erheblicheren Steige- 
rungen in der Sekretion mindestens eine Zeitlang zu gentigen, die Stoffe wirken 
erst dann schi~dlich, wenn die Nieren nicht mehr in gentigend rascher Weise den not- 
wendige n funktionellen Anforderungen entsprechen und toxisch wirkende Sub- 
stanzen aus dem Kreislauf entfernen kSnnen. 

Ganz ahnlich sind nach meiner Meinung auch die Sklerosen der Pulmonal- 
arterie zu erkli~ren. Es ist nicht: das den kleinen Kreislauf erschwerende Em- 
physem usw., was die Gefal~wandschadigung setzt, sondern die nicht in geniigend 
rascher Weise zur Abgabe gelangenden schadlichen Stoffe des Gasstoffwechsels. 
5Ticht die Einengung der Blutbahn an sich bedingt die Sklerose, die Versucht der 
Organismns durch Hypertrophie der rtickwarts vom' Hindernis gelegenen- Tefle 
des Geffil~systems zu kompensieren; es ist vielmehr die Einengung des spezifischen 
Parenchyms, das  das Blut yon seinen zur Exkrefion bestimmten Stoffwechsel- 
produkten befreien soll. Gelingt es dem Organismus, dutch vermehrte mechanische 
Arbeit diese Stoffe loszuwerden, so bleiben auch, wie in meinen beiden Fallen von 
Hydronephrose, trotz erheblicher Blutdrucksteigerung die sklerotischen Wand- 
erkrankungen aus. 

~) Zitiert b~i D'Amato s. 
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Unsere Versuche bzw. ~achpriifungen sow0hl der K1 o t z schen wie der 
H a r v e y schen Experimente,, die letzteren sogar in erheblich intensiverer Aus- 
fiihrung, haben unzweifelhaft dargetan, dal3 Drucksteigerung bei Tieren mit voll- 
kommen intaktem Gefii~system nicht zu sklerotischen Verande~ngen ftthrt. 

Ich wilt natiirlich damit dem gesteigerten Blutdruck nicht jede Bedeutung 
in der ~tiologie der Sklerose absprechen, Selbstverst~ndlich wird eine Steigerung 
des Druckes bei schon erkrankter Aortenwand fiir die erkrankten Wandteile nicht 
gteichgtiltig sein. Die Wand ist an diesen Stellen weniger widerstandsfiihig gegen 
den Innendruck, und so wird es im Bereich der erkrankten Wandpartien leicht 
zu einer Ausbuchtung und Aneurysmenbfldung kommen kSnnen, notwendig hierftir 
ist aber eine Steigerung des Blutdrucks auch nicht. Zur Ausbildung aneurysmati- 
scher Erweiterungen geniigt schon der normale, nicht gesteigerte Druck. Auch 
mag wohl eine hinzutretende mechanische Schadigung eine chemisch bedingte 
steigern und die Intensit~t des Krankheitsprozesses im Sinne einer Verstarkung 
beeinfiussen, auch ftir die Lokalisation des Prozesses bedeutungsvoll sein, Den 
Beweis der Bedeutung tiberm~i3iger funktioneller Inanspruchnahme fiir das Zu- 
standekommen der Aortenwandver~nderungen kann ich aber nicht .fiir erbracht 
erachten. 

K 1 o t z und H a r v e y berichten tibrigens, da]3 sie bei ihren Versuchen 
Herzhypertrophie gefunden haben; ich habe alas bei meinen Nachprtifungen nicht 
best~tigen kSnnen. Die Dl~eksteigerung, zum l~indesten in der K 1 o t z schen 
Versuchsanordnung, scheint mir tibrigens nicht hinreichend, um eine Herzhyper- 
trophie hervorzurufen. Sollte ein t~glich drei Minuten dauerndes Kopfstehen 
wirldich eine so gro6e Kreislaufbelastung sein, da6 das Herz zu kompensatorischer 
Muskelhypertrophie schreiten muB? Derartigen Ansprtichen ist das Herz ohne 
Frage auch ohne Hypertrophie gewachsen. Auch die zweifellos starkeren Druck- 
steigerungen in den H a r v e y schen Versuchen in tier yon uns angewandten Modi- 
fikation lie~en keine Beeinfiussung des Herzens im Sinne einer Hypertrophie er- 
kennen. 

Fiir die Adrenalinsklerose mul3 ich gleichfalls die Bedeutung des gesteigerten 
Blutdrucks als wesentliche Ursache der Gef~i~erkrankung ablehnen. Allgemein 
zugegeben ist, dal3 das Adrenalin sehr rasch aus dem Blutkreislaufe verschwindet, 
demnach also auch die Blutdrucksteigerung eine rasch vortibergehende ist. Die 
Drucksteigerung gleicht sich so rasch aus, da]~ meines Erachtens die Schadigung 
der Wand gar nicht oh~le die Annahme chemischer Einwirkungen zu erldiiren ist. 
Mag diese nun, wie B. F i s c h e r 1~ will, infolge einer allgemein hochgradigen 
schweren StoffwechselstSrung oder aber, im Sinne J o s u 6 s, als Folge direkt 
toxiseher Wirkung des Adrenalins auf die Muskelfaser eintreten. So sind denn 
auch die Experimente, bei denen neben Adrenalin gleichzeitig blutdrucksenkende 
Mittei eingeftihrt wurden ( ~ i r o n e s e u a 2 ,  K l o t z ,  B e n n e c k e  u.a.) 
sehlie~lieh nur im Sinne einer chemischen Beeinflussung der Gefii~musknlatur 
zu deuten. 
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D ' A  m a t o 7 hat dann Adrenalin den Tieren durch den Magen zugefiihrt 
und hierbei in den GefaSen die gleiehen Veranderungen naehweisen kfinnen wie bei 
intravenSser Applikation. Selbst angenommen, das Adrenalin gdange vom Magen- 
darmkanal aus ungespalten zur Resorption und werde unzersetzt in den Kreislauf 
aufgenommen, so wird bei diesem Modus doeh kaum eine so wesentliehe Druek- 
steigerung eintreten, daI~ das Gefal~system in erheblichem Mal~e eine funktionelle 
Uberbelastung erfahrt. Viel wahrscheinlicher ist da doeh die toxisehe Wirkung. 
Das Adrenalin ist eine Substanz, die wohl ohne den Umweg fiber das ~erven- 
system zu nehmen, direkt als chemiseher Reiz auf die Muskulatur wirkt. Beruhea 
doch gerade auf dieser ehemischen Relation des Adrenalins zur Muskulatur die 
Methoden des biologischen ~achweises ldeinster Adrenalinmengen. 

Ftir die groSe Zahl yon Mittdn, die, zu intravenSsen Injektionen angewandt, 
ohne jeden Einflu$ auf den Blutdruek, diesen zum Tell sogar herabsetzend sind 
und trotzdem gleiehe Veranderungen in der GefaSwand setzen, bleibt ja iibrigens 
kein anderer Ausweg als der, die Wirkung in einer chemischen Sehadigung der ~fus- 
kulatur zu suehen. Was nun unsere Fiitterungsversuehe betrifft, so kann bei ihnen 
eine Wirkung auf die Gef~l~muskulatur auf dem Umwege gesteigerten Blut- 
druckes iiberhaupt nicht in Frage kommen. Wollten wit einen gesteigerten Blut- 
druek selbst ftir die Nebennierenftitterung zugeben, so wtirde eine derartige An- 
nahme fiir die Leberfiitterung sicherlich in Weg[all kommen. Aber auch bei 
der ~ebenniere sind die dutch den ~agendarmkanal zugeftihrten Adrenalin- 
mengen so gering, dal~ yon itlnen eine den Blutdruek steigernde Wirkung nieht 
zu erwarten ist, ftir die Erklarung ihrer Wirkung vielmehr auf anderweitige 
ehemisehe Beeinflussung der Gefal3wandmuskulatur zu rekurrieren ist. In 12 
bis 20 g ~ebennierentrockensubstanz sind nur minimale Adrenalinmengen ent- 
halten, die nieht als drucksteigernd in Frage kommen k6nnen. 

Die Beobaehtung, da$ wir bei Muskel- und Thymusfiitterung die bei Leber- 
und ~ebennierenverfiitterung leieht el"haltbaren GefaSwandver~nderungen nicht 
erzielen konnten, braehte uns aug den Gedanken, dal3 vielleicht doch auch in der 
Leber Adrenalin oder wenigstens eine dem Adrenalin nahestehende Vorstufe bzw. 
ein noeh in gleiehem Sinne wh'ksames Abbauprodukt vorhanden sein kSnne. Sehr 
zahlreiehe und umfangreiehe chemische Untersuchungen, die N e r k i n g in dieser 
Riehtung anstellte, fielen absolut negativ aus, so da$ wit die aueh yon uns an- 
fanglich gehegte Anschauung, die Gefagwandver~nderungen mti6ten im Zusammen- 
hange mit einer dureh die Experimente veranlaSten Blutdrucksteigerung stehen, 
fallen liel~en. Manometrisehe Me~sungen wurden allerdings nieht ausgefiihrt, da  
zuverlassige diesbeziigliehe Untersuehungen ja kaum ohne Preisgabe des Tieres 
mSglieh sind, an zwei versehiedenen Tieren vorgenommene Messungen abet nicht 
ohne weiteres vergleiehbare Resultate liefern. 

Da fiir die Anschauung, da~ funktionelle Uberinanspruchnahme des Gefafi- 
rohres die prim~re Ursache seiner Wanderkrankung sei, keine haltbaren Belege 
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zu erbringen waren, so blieb nur der Ausweg, fiir die Erkl~rung der Erkrankung 
ch  e m i s e h  e U r  s a e h  en  in Anspruch zu nehmen. 

Die mikroskopisehe Untersuehung unserer Ver~nderungen bei Leber- und 
Nebennierenftitterung ergibt die fast vollkommene Identit~t der Prozesse mit den 
dureh Adrenalin, Digitalis, Nikotin usw. erhaltenen experimentellen Gef~wand- 
erkrankungen. Und zwar sind es in erster Linie die glatten Muskelfasern der Ge- 
f~e,  die erkranken. Die erste zu beobachtende Ver~nderung besteht in einer 
leiehten Quellung der einzelnen Muskelfaser unter Zunahme der Affinit~t zu Alaun- 
farbstoffen. Doeh ist das Ergriffensein der Muskelfasern/~ulterst schwierig zu er- 
kennen und die Gefahr der T/~usehung ist eine reeht grol~e. Ieh habe im Gegen- 
satze zu K 1 o t z und in Ubereinstimmung mit S a 1 t y k o w keine Verfettung 
der Muskulatur naehweisen kSnnen, ttin und wieder findet sich wohl ein Fett- 
trspfchen in, etwas hhufiger noch zwischen den Muskelfasern; aber die Fettablage- 
rung ist so gering, da6 sic als Anhaltspunkt bzw, als Vorstufe einer folgenden De- 
generation der Muskelfasern nut mit grol~er Reserve zu verwerten ist. Der mikro- 
skopisch so schwer erkennbaren l~ekrose folgt unmittelbar die Verkalkung. Ubri- 
gens hat sehon M a r c  h a  n d auf den Umstand hingewiesen, dab das Erkennen 
der Muskelnekrose schwierig sein kann, da die quergestreiften Muskelfasern trotz 
Nekrose ihre Querstreifung sogar vollkommen beibehalten kann. Der Nekrose 
folgt, ohne dal] vorher Resorptionserseheinungen naehweisbar wfirden, die Ver- 
kalkung auf dem Ful]e. L i c h t w i t z ~s hat darauf aufmerk-sam gemacht, dab 
gef~lites kolloidales Eiweil~ besondere I~eigung babe, aus kalkhaltigen LSsungen 
Kalk niederzusehlagen. 

Mit der Nekrose kann eine geringe Vermehrung der Kerne des Bindegewebes 
einhergehen, so dab tats/~ehlich alterative und produktive Prozesse vergesellsehaftet 
w/~ren. Halten wit uns an die Definition der Entziindung yon L u b a r  s e h ,  so 
wfirde bei unseren hier vorliegenden Prozessen das Fehlen des dritten Kriteriums, 
die Exsudation, hindern, dieselben zu den entziindlichen zu stellen. 

Ieh glaube, dal] das Fehlen der exsudativen Vorg~nge betont werden mu~, 
weil gerade dieser Umstand die yon uns erhaltenen Gef/~l]erkrankungen yon denen, 
die auf infektiSser Basis entstanden sind, seheidet. ]-Iier finden sich deutliche, 
wenn auch kleine, meist nachweisbar an die Vasa vasorum gebundene Rundzellen- 
infiltrate, die bei unseren im Laufe der Leber- und l~ebennierenfiitterung erkrankte~ 
Gef/~l]en vollkommen fehlen; ebenso fehlen bei unserer Versuchsanordnung st~rkere 
Bindegewebswucherungen, die bei alteren Herden infektiSsen Ursprungs meist 
noeh als deutlieher Hinweis ihrer entzfindlichen Genese vorhanden sind. Die: 
Bindegewebswueherung ist in unseren F/fllen minimal und als leichte Kernver- 
mehrung im Beginne gerade angedeutet. Das Prim/ire ist also auch bei unseren 
Fiitterungsversuchen wie bei den Adrenalin-, Digitalis- usw. -ver/~nderungen die 
l~ekrose der Muskelfaser mit unmittelbar anschlie6ender Verkalkung. 

Die elastisehen Fasern sind erst in zweiter Linie betefiigt. Zwar tritt in den 
erkrankten Bezirken sehr bald eine Streckung der elastischen Fasern ein, ihre 

Virchows Arehiv f. pathol. Anat. Bd: 212. Hit. 2. 12  
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Fi~rbbarkeit bleibt dabei aber gut erhalten. Die Streckung der Faser ist vieUeieht 
in der-Weise zu erkliiren, dal~ die Wandpartie, in der die Muskelfaser bereits nekro- 
tiseh oder in ihrer Kontraktilitiit gesehwi~cht ist, eine Stellung einnimmt, in der 
nieht nur die Spannung aufgehoben ist, sondern in der sie auch unter dem Einflul~ 
des Binnendruckes mindestens his zu dem Grade naehgibt, der der Dilatation des 

Ge[~l]es entsprieht. Diese Ansehauungen hatten sehon M a r c h a n d und 
M 5 n c k e b e r g i) ausgesproehen, und letzterer hat dutch Injektionsversuehe 
mit innerhalb tier Gefiil~e erstarrenden Substanzen naehgewiesen, dal3 die Elastiea 
interna in Vasodilatation vollkommen gestreckt verli~uft. Das AufhSren der 
Schliingelung der elastisehen Fasern kann also nieht als der Ausdruek ihrer Mit- 
erkrankung gedentet werden. Der Tonus der Gd~le wird nieht dutch die elasti- 
sehen Fasern allein aufreeht erhalten, sondern wesentlich mitbedingt dutch die 
Muskulatur; da letztere bei der 5Tekrose dem Binnendruek, der die Wand ja in 
Dilatation zn versetzen bestrebt ist, naehgibt, so sind die elastisehen Fasern allein 
nicht imstande, diesem Druck Widerstand zu leisten nnd verfiigen auch nicht iiber 
die gentigende Kraft, die quasi tote Wand in Mittelstellung zurtiekzuzwingen. In 
der Folge nun leiden allerdings aueh die elastischen Fasern. $ie zerrei~en zunachst, 
werden sehliel~lieh brSeklig, behalten abet auffallend lange ihre Farbbarkeit. Eine 
Kalkablagerung in den elastischen Fasern selbst habe ieh nieht beobachten kSnnen. 
Sie versch~dnden total in den verkalkenden Muskelfasern. Entkalkt man die 
Herde, so li~i~t sieh bei naehheriger F~'bung mit Resorzinfuehsin bzw. Orze'in 
innerhalb der Erkrankungsherde niehts mehr yon ihnen naehweisen. 

Die Gefii~wandver~inderungen beschri~nken sich naeh meinen Untersuehungen 
nieht au[ die Aorta. In nicht gar seltenen Fallen kann die Aorta sogar makro- 
skopiseh wie mikroskopisch vollkommen verschont bleiben, und es kann zu einer 
ausgedehnten Erkrankung der peripheren Gefiil~e kommen. 

Gerade diese Form der Sklerose ist meines Eraehtens nieht ganz ohne Be- 
deutung ftir die Entseheidung der Frage: In weleher Beziehung stehen die ex- 
perimentellen Gefii6wandveriinderungen beim Kaninchen zu denen des Mensehen ? 

B. F i s c h e r empfiehlt die grSfite Vorsieht bei der Anstellung yon Ver- 
gleichen. Hingegen li~t sich doeh nieht leugnen, dal~ die Befunde grol~e :4_hnlich- 
keit mit den peripherischen Gefiil~sklerosen des Mensehen erkennen lassen. Trotz 
der bestehenden Differenzen ist ja doeh auch die Speziesdifferenz zu beriick- 
siehtigen, und wir sind doeh aueh sonst nieht so rigoros, bei allen unseren Ex- 
perimenten absolute Identit~t der pathologisehen 1)rozesse bei hlensch und Tier 
zu verlangen. Und wenn wir mit M a r c h a n d ~9 aueh annehmen, dag die 
Sklerose der peripheren Gefat~e mSglicherweise eine Erkrankung fiir sich sei, 
so wtirde das nicht gegen die Verwandtschaft der experimentellen Veranderungen 
tier Kaninchenaorta mit den Erkrankungen der peripheren Gef~,l~e beim ]Ylenschen 
sprechen. 

1) Zitiert bei Aschoff? 
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Ftir die primi~re Erkrankung der )guskulatUr haben unsere Versuche, wie mix 
seheint, wichtige Belege gebracht. Es erkranken nicht nur die Muskelfasern der 
Gefiifle, sondern z. B. auch die glatten Muskelfasern der Bronchien, in einer Reihe 
yon Fallen die quergestreifte Herzmuskulatur und endlich ziemlich h~ufig auch die 
quergestreifte Stammuskulatur. Die letzteren allerdings nieht h~iufig in so hohem 
Grade, wie ihn das wiedergegebene Photogramm (Textfig. 3) demonstriert; in 
diesem Falle erschien schon makroskopisch die gesamte Muskulatur wie mit vet: 
kalkten Trichinen durchsetzt, doeh verfiige ich noeh fiber einige andere Beob- 
aehtungen, in denen sich wenigstens makroskopisch die Zwischenrippenmuskutatur 
mit zahlreiehen Kalkmetastasen durchsetzt erwies; ziemlich regelmiil~ig liil~t sich 
das Ergriffensein der quergestreiften Muskulatur wenigstens mikroskopisch in 
den an der Wirbelsiiule ansetzenden Rumpfmuskeln nachweisen. Auf den ersten 
Bliek denkt man bei der mikroskopischen Untersuehung an M i e s c h e r sehe 
Schli~uehe, die genaue Betraehtung ergibt indessen, dal~ Parasiten nieht in Frage 
kommen kSnnen, dal~ es sieh vielmehr tatsi~ehlieh um )~ekrosen der Muskelfasern 
mit ansehliel~ender Verkalkung handelt. Dabei scheinen die weil~en Muskelfasern 
bevorzugt zu sein, wlihrend die roten li~ngeren Widerstand leisten. 

Die Annahme, dal3 wit Itir die Erkrankung der )guskulatur der Bronchien, 
der Gefi~l~e, des Herzens und der quergestreiften Muskulatur die gleiehen Ursachen 
verantwortlich zu machen haben, ist doeh mehr als wahrseheinlieh. Hier kSnnen 
wit gesteigerten Blutdruek nicht zur Erkliirung heranziehen, sondern haben kaum 
einen andern Ausweg, als anzunehmen, dab chemisehe Ursaehen fiir die Muskel- 
erkrankungen herangezogen werden mtissen. Dabei ist es zuniiehst gleichgtiltig, 
ob wir annehmen, dal~ wir bei der Verftitterung tierischen Eiweil~es, bei Adrenalin- 
injektionen wie bei Igikotin usw., direkt Gifte zufiihren, oder ob wir solehe erst 
dureh Beeintri~ehtigung des Stoffwechsels entstehen lassen. Die Versuche haben 
die Frage unberticksichtigt gelassen, ob sieh vielleieht Ptomaine oder iihnliche 
Stoffe im Darmkanal bilden, zur Resorption gelangen und giftig wirken. Die Tiere 
gehen ja schlieltlich an Intoxikation zugrunde, und gerade die grol~e Sterblichkeit 
in der ersten Versuehszeit wiire vielleicht in dem Sinne zu deuten, da6 sieh inner- 
hal b des Darmes dixekt organisehe Gifte bilden. Niiher als eine direkte Gif~bil_dung 
im Darme liegt aber wohl die Annahme einer allgemeinen StoffwechselstSrung. 
Bei Nebennierenfiitterung scheint das Tier nieht imstande zu sein, das in der 
Nahrung gebotene Eiweig zu verwerten; das liegt vielleicht an dem Umstande, 
dal~ das im Nebennierenpulver enthaltene Adrenalin lokal derartig auf die Gefiil~e 
der Darmschleimhaut wixkt, dal~ eine Resorption nicht zustande kommen -kann 
oder so erheblieh beschriinkt wird, dag das Tier genStigt ist, von seinem eigenen 
K(irpereiwei6 abzubauen. Immerhin gehen aueh die Nebennierentiere, wie sehon 
die Dauer der Versuche dartut, nicht unmittelbar an Inanition ein; 41 Tage 
Hunger vertrfigt kein Tier. Die Veranderungen an den Gefiil3en scheinen mir 
aber doch auch wieder zu beweisen, dag die Resorption seitens des Darmes nieht 
vollkommen unterbunden ist. Allerdings sieht B. F i s c h e r 1~ in der Kaehexie 

12" 
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ein die Ausbildung der Gefal~veranderungen erheblich begiinstigendes Moment. 
Allein reicht sie aber wohl in den seltensten Fallen aus, die Gefal~sklerose zu er- 
klaren; ieh habe eine Reihe aus andern Griinden kachektiseh gewordener Tiere 
untersueht und bei ihnen keine Gefal~sklerose gefunden. Man wird also tier die 
Kachexie veranlassenden Ursache eine wesentliche Rolle fiir die Entstehung der 
Gdal~sklerose zubilligen miissen. Das kSnnen z. B. ehronische Infektionskrank- 
heiten sein; fiir unsere Experimente mul3 ich die durch die abnorme Ernahrungs- 
weise gesetzte sehwere allgemeine StoffwechselstSrung als das wesentliehe Moment 
fiir das Zustandekommen der Gefal~wandschadigungen annehmen. •brigens ist 
auch B. F i s c h e r 12 la geneigt, fiir die mit intravenSsen Injektionen von 
Adrenalin behandelten Tiere mehr eine Beeintrachtigung des Stoffwechsels als 
eine direkte Giftwirkung anzunehmen. 

Die Leberffitterung stellt die Tiere fiir die Erhaltung des Stoffwechselgleich- 
gewichtes giinstiger. Es gelingt, sie bei Leberfiltterung nieht nur langer am Leben 
zu erhalten, sondern sie auch im Gegensatze zur Nebennierenfiitterung vor rapidem 
Gewichtsverlust zu sehiltzen. Setzen die Tiere aueh nieht an Gewieht an, so 
nehmen sie doeh meist nach anf~ingliehem Gewiehtsverlust bald wieder soweit zu, 
dal3 sie das Ausgangsgewieht wieder erreiehen kSnnen. Dabei ist die Gewichts- 
kurve allerdings immer unruhig, aber der Verlauf des Experimentes zeigt, dal3 das 
Tier tatsachlich imstande ist, tierisehes Eiweil~ fiir seinen KSrperhaushalt zu ver- 
werten. Es ist fahig, tierisehes Eiweif~ his zu den einfaehsten resorbierbaren Be- 
standteilen abzubauen und zu assimilieren. Der Grund des Nichtgedeihens der 
Tiere liegt wahrscheinlieh in dem ungilnstigen Verhaltnis der einzelnen Bausteine, 
aus denen dann die Synthese des kOrpereigenen Eiweil~es stattzufinden hat, Es 
ware zu untersuchen, ob nieht das ungilnstige Verhaltnis der einzelnen Abbau- 
stoffe durch Zufuhr oder Eliminierung eines bestimmten Abbauproduktes aufge- 
hoben werden kSnnte und esauf  diese Weise gelange, das Tier in vollkommenes 
Stoffwechselgleichgewieht zu bringen. Vielleicht ist die Sti~rung des Ki~rper- 
haushattes hn wesentliehen auf den Mangel an Kohlehydraten zuriiekzufiihren. 
Darauf seheinen wenigstens die Versuehsergebnisse, auf die ieh gleieh zu spreehen 
komme, hinzudeuten (siehe beigdiigte Gewichtstabelle). 

M e t s e h n i k o f f so hat die Vermutung ausgesproehen und dutch Experi- 
mente zu belegen versueht, daf~ aromatisehe, bei der Darmfaulnis entstehende 
Gruppen, insbesondere die Phenole und das Indol, die Quelle einer ,,physiologisehen 
Arteriosklerose" seien. Verabfo]gung kleiner Mengen von Parakresol zeitigte bei 
61% der Versuchstiere Aortenvergnderungen gegenilber 6 % Spontansklerose. 
L 5 b 35 hatte ja schon den interessanten Nachweis gebraeht, da6 die aromatisehen 
Aldehyde Aortenvergnderungen verursachen, wghrend die der aliphatisehen Reihe 
sich als wirkungslos erwiesen. 

Ob in unseren Experimenten die dutch die wohl anzunehmende Xnderung" 
der Darmflora umgestimmte Darmfgulnis hinreieht, schon in so kurzer Zeit typisehe 
Aortenver~tnderungen zu zeitigen, will mir doch recht fraglieh erscheinen; ieh 
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meine, da6 man ohne die Annahme, d i e  S t b f f w e c h s e l s t i i r u n g  a n  
s i c h  s e i  e i n  w e s e n t l i c h e r  F a k t o r  f t i r  d a s  Z u s t a n d e k o m -  
m e n d e r G e f a ~ e r k r a n k u n g e n ,  schwer wird auskommen kiinnen. Ftir 
die schwere Stoffwechselsti~rung und ihre Bedeutung fiir das Zustandekommen 
der Verkalkungen der nekrotisehen Muskulatur sprieht auch das Ergriffensein des 
Knochensystems. Die Pflanzenfresser neigen ja, wie bekannt, dazu, in nekrotischem 
Gewebe sehr leicht Kalk abzulagern; ich brauche ja da nur an die ausgedehnten 
und sehr frtihzeitigen Verkalkungen der tuberkuliisen Herde schon bei ganz jungen 
Kfilbern zu erinnern. Auch ist ftir das Kaninchenblut ein ziemlich hoher Kalk- 
gehalt nachgewiesen. Wird abet, wie in unseren Experimenten, dem Tiere durch 
Fleischfiitterung der Kalkgehalt des Blutes dureh mangelnde Zufuhr herabgesetzt, 
so holt es sich denselben ads seinen eigenen Knoehen; er wird dann zum Teil wieder 
niedergeschlagen in den nekrotischen Muskelherden. Es ware noch zu untersuchen, 
ob und in welcher Weise sieh der Kalkgehalt des Blutes bei Fleischftitterung beim 
Kaninchen andert, und ieh gedenke in der Fortsetzung meiner Versuche, hiertiber 
ins Klare zu kommen. 

Fiir die schwere StoffweehselstSrung, die durch die Fleischftitternug gesetz~ 
wird, sprieht auch das regelmal~ige Auftreten yon Glykosurie. Die ~iere seheint, 
abgesehen davon, da~i die Reaktion des ttarnes bei Fleischftitterung sauer wird, 
nieht beeintraehtigt zu sein. Entziindliehe oder starkere degenerative Prozesse 
habe ich im Gegensatze zu I g n a t o w s k y bei meinen Versuchen nicht nach- 
weisen kiinnen, auch hie .Mbuminurie beobachtet. 

Zu sehr interessanten Resultaten fiihrte nun eine kleine M o d i f i k a t i o n 
m e i n e r V e r s u c h e,  die an 14 Tieren durchgeftihrt wurde. 

Der grol~e Tierverlust bei der gesehilderten Versuehsanordnung und der 
Wunseh, eine grii~ere Anzahl yon Tieren langer, als es durch die yon mir ange- 
wandte Versuchsteehnik mSglieh war, am Leben zu erhalten, brachte reich auf 
den Gedanken, da~ dnrch ganz kleine Beigaben frisehen Gemiises sieh die Lebens- 
dauer der Tiere vielleicht verlangern und die grol~e l~Iortalitat herabsetzen lieBe. 
]tieine Kaninchen erhielten deshalb zu dem besehriebenen Organpulver-Brotgemisch 
jeweils eine kleine Karotte yon beilaufig 10 his 15 goder ein entsprechend gr0f}eres 
Sttick Kohl oder Salat. 

Meine in diese Modifikation der Versuche gesetzten Hoffnungen bestatigten 
sich, was die Einschrankung der gro]~en Mortalitat betrifft, in tiberraschender 
Weise. Die Tiere fral~en die so gebotene Nahrung nicht nur gierig, sondern ge- 
diehen dabei sogar vorziiglieh und nahmen an K6rpergewicht betrachtlich zu. 

Die erste auffallende Erseheinung war, dal~ trotz sauern Urins die Glykosurie 
vollkommen ausblieb und die so charakteristische Erweiehung der Knoehen durch- 
aus nicht eintrat. 5~ach Ablauf des vierten Monats konnte ich der Versuchung, 
ein Tier zu tSten, nicht widerstehen, und fand nun zu meiner grol~en Ent: 
tiiusehung nicht die geringste Veranderung am Gefai3system, Nach 5 und 6 Mo- 
naten das gleiche Resuttat. Ieh war sehon im Begriff, den Versuch abzubrechen, 
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entschlo~ reich aber doch, das Experiment mSgliehst lange fortzusetzen und zu. 

sehen, wohin schliel~lich diese doch immerhin recht erheblich yon der l~orm 

abweichende Erniihrungsweise fiihren wtirde. 

l~ach 9 Monaten tStete ieh das 5. Tier yon der ersten Aehtergruppe und fund 

nun bier in der Aorta sehr ausgedehnte, von den bisher beobaehteten durchaus 

abweiehende Ver~nderungen. 

Zun~chst nahm ich an, daI~ es sich urn einen zufiilligen Befund handle. Als 

ich abet bei den iibrigen 3 Tieren die gleichen Ver~nderungen land, setzte ieh 

6 weitere Tiere an, die ieh gleiehfalls 9 Monate am Leben lie~. Aueh hier konnte ieh 

dann ausnahmslos die gleich nigher zu besehreibenden Yerlinderungen a n d e r  Aorta 

finden, so dal~ ich zu dem Sehluss e berechtigt zu sein glaube: die Versuchsergebnisse 

seien eine Folge des Experimentes, zumal mir dieselben spontan beim Kaninchen 

hie begegnet sind. 

Es fanden sieh bei allen 10 Tieren ohne Ausnahme ausgedehnte Plaques im 

Anfangstefl und im Arcus aortae, desgleiehen in den Karotiden. Auch die Ab- 

gangsstellen der Interkostalarterien erwiesen sieh in gleicher Weise ert~'ankt. 

Schon der erste Blick liefi erkennen, dal~ die erhaltenen Veriinderungen den yon 

S a 1 t y k o waG in seinen sch6nen Photogrammen wiedergegebenen sehr nahe 

verwandt sein mul~ten. 
Die Ver~ndernngen sind yon den dutch A&'enalininjektion, Leber- und Nebennierenfiitterung 

erzielten durchaus versehieden. Es handel~ dell um angleichm~l~ige, wulstige, gelblichtriibe 
oder weil~liehopake VorwSlbungen der Intima, die nichts yon dem Asbestglanz der bekannteu 
Herde nach Ach-enalininjektionen an sieh tragen. Die Karotiden sind yon einem ganzen Ka'anze 
dieser Hervon'agungen umgeben. Ihre geringe Transparenz und Farbe vel~i~t sofort, dab wit es 
mit~ starken u zu tun haben, und die mikroskopische Untersuchung best~tigt diese 
Vermutung. 

Die mikroskopische Untersuchung ergibt, dal~ die Vorw51bungen in das Lumen in der Haupt- 
saehe gestellt werden dureh Verdickung der Iatima (Tar. II, Fig~ 3). Die Endothelzellen der 
Intima erscheinen vergrSfiert, vo]lkommen mit Fett beladen, zum Toil in Form ieinster TrSpfchen, 
zum Teil zu grot~en Tropfen zusammengeflossen; daher bekommen dana aueh die Endothelzelleu 
an Faraffinmaterial ein entsprechendes Aussehen; alas Plasma weis~ je nach dem Grade der Ver- 
fettung eine rein spongiSse oder grobwabige Struktur auf. Die unter normalen Verhiiltnissen 
kaum naehweisbare Bindegewebslage dot Intima ist im Verh~ltnis zur Wanddieke ganz erheblieh 
verbreitert und besteh~ aus gro~en polymorphen, spindeligen, sternfSrmigen, zum grSl~ten Tell 
abet rundlichen Zellen, die dick mi~ in ihrer GrSl~e variierenden Fettkiigelehen durehsetzt sind. 
Das ist bei einzelnen Stellen so stark, da~ der Kern vollkommen verdeck~ und yore Zellproto- 
plasma nut wenig erkennbar ist. Die Zellen sind dann in ihrer Struk~ur den namentlich im Zcntral- 
nervensystem bekannten KSrnehenzellen setu' ~ihnlich. Nicht selten fmden sieh attch feine, nadel- 
iSrmige Fettsiurekristalle. 

Wo diese Intimaverdickungen, wie am Abgang der In~erkostalarterien, vereinzelt stehen, 
heben siesieh meist ziemlieh scharf yon der tieferliegenden tmverii~derten Intima ab. An andern 
Stellen ist der ~bergang abet ein mehr allmi~hlieher, und die Intima ist aai weite Strecken diifus 
verdiekt. Sie besteht ilberall aus groBen, blassen Zellen, die zum Teil vollkommen mit Fett beladen 
sind, an andern Stellen aber fast vollkommen frei yon Fett sein kSnnen. Das Fett trier, wie auch 
S a 1 t y k o w ~7 fiix seine Untersuohungcn beschrieb, zun~chst zwisehen den Zellen in Form ganz 
feiner TrSpfchen auf, und die FettrSpfchen scheinen, wie auch ich best~itigen kann, erst naehtr~iglich 
"con den gewueherten Intimazellen aufgenommen zu werden. Obwohl auch die Endothelzellen, 
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wie sehon bemerkt, reichlich Fett enthalten kSnnen, tritt es in ihnen doeh niemats in so k0mpakten 
Massen auf wie in den Bindegewebszellen. Die vermehrten, bindegewebigen Intimazellen ver- 
raten sich dutch ihren Ban in der Hauptsaehe als Fibroblasten. 

Der Prozel~ maeht aber, sofern er grS~eren Umfang aunimmt, nicht aa tier Intima Halt, 
sondern geht aui die Media fiber (Taft II, Fig. 4). An den st~rkst veranderten Stellen erscheinen 
die Muske]zellen dicbt yon reihenfSrmig angeordneten FettkSmehen durchsetzt; an den geringer 
beteiligten zeigt sich aber, da~ die sehon yon S a 1 t y k o w ~ und A s e h o i f 8 gemachte Be- 
obaehtung auch hier zutrifft: die FettkSrnchen liegen zun~ehst nieht in den l~uskelfasern, sondern 
ordnen sich, den elastisehen Fasern anliegend, zwischen ihnen an, und zwar am fffihesten an den 
radii~r angeordneten Verbindungslamellen der elastisehen Ringfasern. 

Abet sehon die obefltiiehliche mikroskopische Betraehtung litl~t erkeunen, da~ die Verfettung 
nieht die einzige, an der Media zu beobachtende u ist. Man s~eht sofort, dal~ neben der 
distinkten gelbliehroten Fiirbtmg der FettkSmehen eine andere, mehr ins Bli~uliche spie]ende 
Verfi~rbnng in streifiger Anordnung die innerea Schiehten der Media durehsetzt. Diese Verfiirbung 
ist nieht in KSrnchen auflSsbar, ist diffus und an das Bindegewebe gekniipit (Taft II, Fig. 4.) 
Die Art tier Veri~nderung lhl~t erkennen, dal~ wit" es mit einer hyalinen Umwandiung des Binde- 
gewebes zu tun haben. Bei Thionfilfitrbung nimmt es einen leicht metachromatisch rStliehen Ton 
an, was yon S a 1 t y k o w at in seinen Beobaehtungen im Sinne einer schleimigen Umwandlung 
gedeutet wird. Da abet andere au~ Schleimnaehweis gerichtete Fi~rbungen mit Muzikarmin und 
W e i g e r t s Fibrinmethode negativ ausfielen, will ich die Frage, ob anch in unseren Versuehen 
eine sehleimige Umwandlung des Bindegewebes neben der Hyalinbildung auftritt, often lassen. 

Die Veriindernngen tier Media sind nicht nut an die Stellen der Intimaverdickung gebunden, 
sondem greilen vielfaeh weir dariiber hinaus und stellen nicht selten eine tiefiiegende Verbindnng 
zweier entfernt voneinanderliegender Intimaherde her. Uber der so veriinderten Media kann 
sich so fiber ganze Streeken eine durchaus intakte Intima hinziehen (Taft II, Fig. 4). 

Hin und wieder trifft man nun aueh in den Intimaherden grSilere kSrnige, sieh mit Sehar- 
laeh sehr intensiv dunkel fi~rbende Massen, die nicht in Zellen liegen, viellicht dureh Er- 
drfiekung des Plasmas frei geworden und zu wahrhaften kleinen Atherommassen geworden sind. 
l~tu" in einem einzigen Schnitte babe ieh in einem grol~en Intimaherde ein intensiv Hiimalaun 
aufnehmendes, rundliches K5rnehen finden kSnnen, das wie ein PsammomkSrnehen deutliche 
Schichtung erkennen liel~; sonst babe ich, trotz eifrigen Suehens danaeh, Verkalkungen in dieser 
zweiten Versuchsgruppe niemals naehweisen kSunen. 

Sehr instruktiv ist nun das Bild, das man mit elastischer Faserfiirbung erhiilt. Es zeigt, 
wie sich yon der inneren elastisehen Schieht am iiul~eren Rande der Intimaherde font~nenartig 
Brisehel feinster elastischer Fasern abheben und in den Intimaherd divergierend einstrahlen. Unter 
der Oberfli~ehe, dicht unter dem Endothel, dr~ngen sie sich zu einer etwas diehteren, vornehmlieh 
paralleliaserigen Sehieht zusammen (Taft II, Fig. 5). 

Der ganze Intimabnekel ist verhi~ltnismii]ig zellarm; i~ul~erst feine, zeichnefiseh kaum 
wiederzugebende elastische Fasern durchsetzen ihn scheinbar unregelm~Big nach allen Richtungen; 
doch li~13t sieh bei niiherer Priifung erkennen, da~ in diesem Fasergewirr eine Reihe blasiger Riiume 
ausgespart wird, in denen offenbar die grol~en, lettbeladenen, neugebildeten Intimazellen liegen, 
und die ringsum yon einem Strickwerk feinster, elastiseher, neugebildeter Faselz~ umsponnen werden. 

Es finder indessen nieht nut eine ~eubfldung elastischer Fasem start, es gehen aueh solche 
zugrunde. Meist unter der Mitre fiber der hSchsten Kuppe der Intimahervorragung erseheint 
die Elastika interna au~gelockert, die elastisehen Fasern zerbrochen, und zwisehen den Bruch- 
stricken findet sieh meist eine miil~ige Kernvermehrung; die Kernvermehrung ist zweifellos cine 
solche yon Bindegewebskerncn (Taft II, Fig. 5). Uberall, auch wo die Intima gerade erst anfiingt 
zu wuchern, tritt soiort auch yon Anfang an eine Vermehrung und Neubildung feinster elastischer 
Fasern anti 

Nirgends sind aueh bei unseren modifizierten Fiitterungsversuchen entzfindliehe Vorg~nge 
bei den Gefi~l~erkrankungen nachzuweisen. 
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Es handelt sich also hier um eine in der Hauptsache progressive Ern~hrungs- 
stSrung, bestehend in Vermehrung der zelligen Elemente und der elastischen Fasern 
der !ntima, die gefolgt ist yon einer sehr rasch einsetzenden fettigen Degeneration 
der zelligen Elernente; vielleieht ist an einzelnen Stellen Atherombildung ange- 
deutet, eigentliche I%krose besteht nur in beschranktem MaSe in der inneren 
Elastika und zeigt sich in Form yon ZerbrSckelung der elastisehen Fasern, diese ist 
gefolgt yon einer Bindegewebswucherung m~6igen Grades; der Ausgang dieses 
Prozesses wiirde dann Sklerosierung sein. Verkalkung ist nicht sicher nachweisbar. 

Der Proze6 bleibt freilich nicht auf die Intima besehr~inkt, sondern greift 
schon sehr friih auf die Media tiber, ja kann sogar in der Media sich noch erhebtich 
fiber den entsprechenden Bezirk der Intima in die Flache ausdehnen. 

Entsprechen auch die hier geschilderten Veranderungen nieht in alien Punkten 
streng der aus der menschlichen Pathologic abgeleiteten Definition der Athero- 
sklerose, so kann doch nieht bestritten werden, da$ sic dieser Erkrankung zum min- 
desten sehr nahe stehen, vor allem aueh nach der Riehtung, da$ sic sich ganz  
l a n g s a m  u n d  a l l m a h l i c h ,  als0 ausgesproehen e h r o n i s e h  entwickeln. 
Die bestehenden geringen Differenzen kSnnen lediglieh Speziesdifferenzen dcr 
gleichen Erkrankung sein. Ieh glaube, es hiel~e yore Experiment am Tier zu 
vie1 verlangen, wenn man beim Kaninchen vollkommen identische Befunde mit 
den Erkrankungen beim Menschen anstreben will. Schon die Differenz im Bau 
der Gefa6wand liii~t eine Vollkommene t~bereinstimmung wohl niemals zu. 

Mag man die Identitiit des Prozesses mit der mensehliehen Sklerose bestreiten, 
so haben die Untersuchungen doch dargetan, da6 man yore Darmkanal aus dutch 
inadaquate Ernahrung Gefiil]erkrankungen hervorrufen kann. 

I g n a t o w s k y 1~,15 kommt bei seinen Versuchen, Kaninchen mit tierischem 
Eiweil~ in Form yon Milch und Eiern zu ernahren, zu durchaus ahnlichen Resul- 
taten. Auch bei den S a l t y k o w s c h e n  Versuchen spielt die vom Autor angege- 
bene Ernahrungsweise der Tiere mit Milch nd Brot mSglicherweise eine gewisse 
Rolle. Ruft die S a 1 t y k o w sche Erni~hrungsweise vielleicht auch nicht allein die 
Gefi~f~erkrankung hervor, so gentigt dabei doch wohl ein an und fiir sich nieht 
hinreichendes Akzidens, die Sehiidigung der Gefi~6wand zu erreichen. Ich mSehte 
damit den Weft der S a 1 t y k o w schen Versuche nicht herabsetzen und ohne 
weiteres zugeben, da$ Schi~digungen in der yon S a i t  y k o w getibten Form 
sehr wohl fiir sich allein die Gefiil~wanderkrankung naeh sich ziehen kSnnen, und 
es gelang ja auch in der Tat L u b a r s e h ,  bei dem S a 1 t y k o w schen ana- 
logen Vorgehen trotz nattirlieher Ernahrungsweise wenigstens i~hnliche Verande- 
rungen beim Kaninchen hervorzurufen. Allerdings stimmen die Resultate L u - 
b a r s c h s insofern nicht vollkommen mit denen S a i t y k o w s tiberein, als 
sich bei den L u b a r s c h schen Tieren Veri~nderungen fan@n, die mehr denen 
bei Adrenalininjektion bzw. bei reiner tierischer Eiweil3kost gliehen. 

Ieh mSehte, um nicht migverstanden zu werden, ausdrtieklich hervorheben, 
da$ ich nicht daran denke, nun alle Aortenveri~nderungen nur auf Stoffwechsel- 
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stSrungen zuriickzuftihren. Meine Versuche haben nur, wie ich hoffe, mit Sicher- 
heit dargetan, da$ GefaSerkrankungen sehr wohl bei unzweckmaBiger Ern~hrung 
infolge yon Stoffwechselsttirungen zustande kommen kiinnen, und der Gedanke 
liegt nahe, da$ auch die menschliche Atheroslderose vielleicht mehr als bisher zu- 
gestanden wurde, yon StoffwechselstSrungen abhiingig ist. Der Krankheitsproze$ 
braucht ja nicht immer eine durchaus einheitliche Xtiologie zu haben. Im allge- 
meinen ist ja der Organismu s arm an ReaktionsmSglichkeiten und die allgemeine 
Pathologie ist reich an Beispielen, die beweisen, dal~ die verschiedenartigsten 
Schadlichkeiten zu prinzipiell gleichen Veranderungen fiihren kSnnen. 

Da$ unsere beim Kaninchen erzeugten Veranderungen tatsachlich abhangig 
sind yon der abnormen Ernahrungsweise, geht schon aus dem Umstande hervor, 
dafl die Erl~'ankungen wie schon oben bemerkt, mit der Dauer des Versuches an 
I-Ii~ufigkeit und Ausdehnung zunehmen; alle Tiere, die nach dem ersten Ver- 
suchsmodus 40 Tage iiberleben, wiesen Gef~tl~erkrankungen auf. Bis zu diesem 
Terrain trifft man abet immer noch einzelne Tiere, die trotz geniigender ~ahrungs- 
aufnahme keinerlei Veranderungen am Gefal~system aufweisen. Warum einzelne 
Tiere gegen die Schadigung widerstandsfiihiger sind, andere schon nach 12 Tagen 
zweifellose Erkrankungen zeigen, ist schwer zu sagen. Man wird sich ftir diese 
Differenz his auf weiteres mit dem Begriff verschiedener individueller Disposition 
helfen miissen. Vielleicht werden genaue Stoffwechseluntersuchungen dartun, 
dafl der Grund in einer mehr oder weniger weitgehenden Fiihigkeit des Abbaues 
der gebotenen 5Tahrung beruht. Freilich kgmen wit damit letzten Endes auch 
wieder auf eine verschiedene individuelle Disposition hinaus. 

Sehr interessant sind die Ergebnisse der zweiten Versuchsanordnung insofern, 
als sie zeigen, da$ geringe Variationen prinzipiell gleicher Schiidigungen zu erheblich 
abweichenden pathologischen Befunden fiihren kOnnen. Die geringe Beikost ver- 
langert nicht nur in eklatanter Weise die Lebensdauer der Tiere, sie verhindert 
auch die Glykosnrie und zeitigt in  der Aorta Veranderungen, die zum mindesten 
denen bei der menschlichen Atherosklerose sehr nahe stehen. Die Erkranktmgen 
treffen nur die Aorta und lassen die peripheren GefaSe vollkommen frei. Auch 
das stiitzt den besonders yon L u b a r s c h vertretenen Standpunkt, da$ 
zwischen der eigentlichen Atherosklerose und der Mediaverkalkung der peripheren 
Schlagadern in atiologischer Hinsicht grundsatzliche Unterschiede nicht bestehen. 

Z u s a m m e n f a s s u n g .  

1. Die Spontansklerose ist beim Kaninchen eine au•erst seltene Erkrankung, 
sofern nut Tiere zur Entscheidung dieser Frage herangezogen werden, die mSglichst 
unter natiirlichen Ernahrungsbedingungen gehatten werden, die nicht zu ander- 
weitigen Experimenten benutzt wurden, bei denen irgendwelche chemische Schadi- 
gungen des Blutcs oder Beeintrachtigungen des Stoffwechsels statthatten oder die 
Infektionskranl~eiten tiberstanden haben. 
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2. Durch mechaniseh bedingte Steigerung des Aortendruckes, Digitalkom- 
presslon, M o m b u r g sche Blutleere, Aufh/~ngen an den Hinterextremit/~ten, 
gel!ngt es bei unter natiirliehen Lebensbedingungen gehaltenen gesunden Kaninchen 
nicht, Aortenver/~nderungen hervorzurufen. 

3. Bei Infektionskrankheiten, speziell septischen Prozessen, kSnnen ausge- 
dehnte sklerotische Verhnderungen in der Aorta auftreten. 

4. Es gelingt, Kaninchen an fast reine tierische Eiweil~nahrung zu gewShnen 
und bis zu 3 Monaten am Leben zu erhalten, 

5. Die haupts~chiichste Folge der Ern/~hrung yon Kaninchen mit tierischem 
EiweiB ist neben regelm/~l]iger Glykosurie eine Erkrankung des Aor ten-und  
peripheren Schlagadersystems, die identisch ist mit den dutch Adrenalininjekti0nen 
erzeugten Aortenver/~nderungen. Der Grad der Erkrankung des Gef/~Bsystems 
w/~chst mit der Dauer des Versuehes. 

6. Eine geringe vegetabilische Beikost zur Fiitterung mit tierischem Eiwei• 
ermSglieht, das Leben der Tiere fast beliebig zu verl~ngern. 

7. Bei dieser Modifikation des Versuehes /~ndert sieh der Gef/~l~befund in 
bemerkenswerter Weise. Die Ver/~nderungen treffen im wesentliehen die Intima, 
in geringerem Grade die Media, und stehen den yon der menschlichen Athero- 
sklerose her bekannten Intimaerkrankungen histologiseh sebr nahe. 
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