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XVIIIL.

Uber die Frage der infektiosen Thrombose.
(Aus dem Pathologischen Institut zu Bonn a Rh.)

Von

Dr. med. C. Nagoya

aus Japan.

L Einle’itung.

Seit Virehow?, der sich um die Erforschung der Thrombose grofie Ver-
dienste erwarb und die bekannte mechanische Theorie begriindete, wurde dasselbe
Problem von vielen Autoren, Bizzozero2 Hanau3, Lowit4 Arnold5,
Eberth und Schimmelbuseh® Zahn? Briickes Cohnheim?,
Baumgarten, v. Recklinghausen®, Aschoff®? und Rib-
bert eifrig erforscht. Sie untersuchten vom mikroskopischen und experimen-
tellen Standpunkte aus und sind durch ihre Untersuchungen zu verschiedenen
Ansichten gekommen (die mechanische, chemische, toxisch-infektiose Theorie usw.).
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‘Tm Jahre 1909 hat Kretz?) iiber die Thrombose in der ,,Med. Klin.* berichtet und
war-der Meinung, daf das infektiose Moment anscheinend immer die letzte Ursache des Entstehens
der Thrombose im vendsen grofen Kreislauf und auch Bedingung des Entstehens der Lungen-
embolie ist. Er konnte in den Fallen von Veneuklappenthrombose, wie sie gerade im Gebiete
der Vena femoralis am hdufigsten vorkommen, keine entziindliche Wandverinderung entdecken
und glaubte, diese Félle durch eine Blutinfektion erkliren zu konnen. Die Blutinfektion ist es,
welche die Gerinnung des Blutes innerhalb der GefiBe bedingt. Dabei stiitate Kr etz sich auf die
Experimente von Baumgarteno, welcher in aseptisch doppelt unterbundenen Gefafien
keine Blutgerinnung beobachten konnte. Aus alledem geht hervor, da8 Kretz die Throm-
bosenbildung im Venensystem in erster Linie oder doch im wesentlichen fiir einen Fibringerin-
nungsprozef ansieht.

Im selben Jahre hatsich Asehof£f1¢ gegendie Kretzsche Memung iiber die Thromben-
bildung bestimmt geduBert und sich bemiiht, mit seiner fritheren genanen, grundlegenden Analyse
des Aufbaues der Thromben, die Wichtigkeit der mechanischen Momente fiir die Entstehung der
Thrombose darzulegen. Er betont, daf er niemals die Maglichkeit einer phy51kal1schen Ezkldrung
der Thrombosenbildung aus dem Auge verloren hat.

Zurhelle? hat danach in Aschoffs Institut zahlreiche Experimente gemacht und
konnte bestitigen, daB die Bildung von Abscheidungsthromben in ganz der gleichen und gesetz-
méBigen Weise geschieht, gleichviel, ob sterile oder infizierte Seidenfiden durch das Gefii hin-
durchgelegt werden oder die Wand einfach mechanisch oder entziindlich in ihrer Struktur ver-
andert wird, so daB fiir alle diese Fille die durch das Experiment geschaffene Stromverinderung
das Wesentliche ist.

Neuerdings hat Kusamal® bei Aschoff eine Arbeit iiber die Thrombosenbildung,
allerdings vom toxischen Standpunkte aus, geschrieben; nach ihm gibt es Plittchenthromben,
fiir deren Entstehung eine primire Endothelschidigung in keiner Weise in Betracht kommdt.

Der Hauptstreitpunkt besteht im allgemeinen darin, daf einzelne Autoren
das mechanische Moment als die letzte Ursache fiir die Thrombenbildung auffassen,
wihrend die andern Endothelschéidigung fiir die wichtigste halten.

Auf Anregung von Herrn Geheimrat Ribbert habe ich die Bedeutung
des infektiosen Momentes fiir die Thrombose experimentell zu klaren versucht.

Bevor ich auf die eigenen Experimente eingehe, mochte ich kurz auf die Literatur
eingehen.

Es ist uns bekannt, daB eine Reihe von Autoren, ndmlich von den deutschen Chirurgen
Frinkel®, Wiesel, Rehn, Lauenstein, Hochenegg, Schrotter,
Mendel® und von den Gyniikologen Veit, Fromme?, Bumm?®, Singer?®
Schautaz, Remmer?, Thorel?®, Meriell®, Duncan und Iilmann?®,
Wertheim®, Moore®, Riedel®, Sutton?®, Lenander® usw. und von den
franzosischen Autoren Cornil®, Widal®, Vaguez® usw. der Ansicht sind, daB die
Infektion in der Atiologie der Thrombenbildung die Hauptrolle spiele. Ferner stimmen einzelne
Pathologen mit den oben erwihnten Autoren iiberein.

Die Bedeutung der Infektion fiir die Thrombose kann von zwei verschiedenen Gesichts-
punkten aus beurteilt werden:

Lokale Thrombenbildung, auf Grund einer infektitsen GefdBwandentziindung, und die
Thrombenbildung entfernt vom Orte der priméren Infektion, auf grund allgemeiner Blutinfektion.

Im Jahre 1905 fand Lubarsch® bei seinen Experimenten an Kaninchen, welche in der
zentralen und peripherischen Doppelunterbindung der Jugularis bestanden, dafB das Blut nach
24 Stunden noch ganz fliissig geblieben war. Er spritzte sodann in Kochsalzlosung suspendierte
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Staphylokokken, Streptokokken, Diphtheriebazillen oder Bacterium coli in die Bauchhthle oder
V. cruralis oder auricularis ein. Bei direkter Einfiihrung der frischen, von menschlichen Krank-
heitsfillen stammenden Kulturen in die Venen wurden mehr Thromben beobachtet als beim
Einbringen in die Bauchhihle, aber auBer den Staphylokokkenversuchen verliefen die meisten
Versuche negativ.

v. Bardeleben?3 untersuchte im Jahre 1907 die Wechselbeziehung zwischen Strepto-
kokken und Gerinnung in der ruhenden oder stillstehenden Blutsiule, die zwischen zwei Unter-
bindungsligaturen einer Ohrvene des Kaninchens liegt und wochenlang, ja monatelang nicht
gerinnt, worauf Baumgarten zuerst autmerksam gemacht hatte. Bei Einbringung von
Streptokokken in dieses GefdBgebiet trat die Thrombenbildung, besser gesagt, die Gerinnung
regelmiBig ein, ganz gleichgiiltig, ob die Kokken hoch virulent oder avirulent waren. Zur Klirung
der Frage, auf welche Weise die Entstehung der Thromben bewirkt wird, hat er verschiedene Ex-
perimente angestellt und behauptet, daB die Leukozyten die Hauptquelle fiir das Fibrinferment
sind. Er beobachtete bei der mikroskopischen Untersuchung der erhaltenen Thromben reichliche
Leukozytenansammlung und Zerfall der Leukozyten und agglutinierte Erythrozyten und glaubte
dadurch den sicheren Beweis erbracht zu haben, daB die Thromben in einer stehenden Blutsiule
vor allen Dingen dem beim Kampfe zwischen Kokken und Leukozyten aus dem letzteren frei
gewordenen Fibrinferment und in zweiter Linie der Agglutination der Erythrozyten, die ebenfalis
durch Toxine der Bakterien verindert werden kénnen, ihre Entstehung verdanken.

Jakowsky?3 erzielte nach Einbringung von Mikroorganismen in Reinkulturen in die
Blutbahn eines Tieres (Ohrvene bzw. subkutanes Gewebe) unter gleichzeitig hervorgerufenen
Zirkulationsstorungen bzw. leichten Traumatisierungen einer Vene an einer andern Korperstelle
des Versuchstieres, in dieser letzteren (Krural- oder Ohrvene) in der groBen Mehrzahl der Ver-
suche Venenthrombose. Er verwendete in einer ersten Versuchsreihe Bacterium eoli, in einer
zweiten Diphtherie- und Typhusbazillen, sémtlich in Reinkulturen, sowie ihre Toxine. Um den
Bakterien die Ansiedlung zu erleichtern, also gewissermafen einen Locus minoris resistentiae zu
schaffen, nahm er an Venen einer andern Korperstelle einen mechanischen Insult vor (Umschniirung
bzw. Verlangsamuhg des Blutstromes durch Umschniirung der Glieder mit einer Gummibinde).
Durch diese Kombination ist ihm in der groBen Mehrzahl seiner Versuche die Erzeugung von
Thromben gelungen. Die Gerinnsel waren rot, zeigten geschichteten Bau; die eingefithrten Mikro-
organismen wurden nachgewiesen. Nach ihm ist die Entstehungsweise der Thromben so zu er-
kldren, daB die Bakterien sich bei der Stromverlangsamung und bei der Lésion der Intima (Um-
schniirung, Kneifen) auf der Gefiwand leichter ansiedeln konnen und ihre Toxine produmeren,
welch letztere die Gerinnung im Blute hervorbrachten.

Loeb? wies durch seine zahlreichen Experimente nach, daff gewisse Bakterien, vor allem
Staphylococcus pyogenes in vitro, die Gerinnung von Tierblut besehleunigen kénnen. Diese Re-
sultate kritisierte Zurhelle und sagte, dafl die Mikroorganismen fiir die Frage der Beziehung
zur Entstehung der Thrombose keine Bedeutung hitten. Denn Thrombenbildung im strémenden
Blut hat mit Fibringerinnung, wie Pitres, Eberth und Schimmelbusch betont
haben und wie die eigene Untersuchung Zurhelles zeigte, a priori gar nichts zu tun.

Zurhelle betonte auf diese Weise, daB Allgemeininfektion direkt mit der Thromben-
bildung michts zu tun hat. Bei sehr schweren Infektionen kénnen sekundire Herzschwiiche,
Lihmung des Vasomotorenzentrums usw. zustande kommen, die eine Thrombenbildung begiinstigen
kénnen. Er fiigte dann hinzu, daB lokale Infektion, die auf die Venenwand iibergreift, selbstver-
standlich zu lokalen Thrombosen fiihren und sich in einzelnen Fillen im Zusammenhang fort-
setzen kann. Aber es liegt kein Zweifel dafiir vor, daf entfernt vom Orte der Infektion die Mikro-
organismen Thrombose hervorrufen kénnen.

Weleh#4 beobachtete bei frischen typhosen GefaBverinderungen oft das Fehlen von
Virchows Arehiv f. pathol. Arat. Bd. 216, Hit. 2. ' 19
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Bakterien und ist deshalb der Ansicht, daf die Bakterien selbst nicht Thrombenbilduhg bei ver-
schiedenen Infektionskrankheiten — Typhus, Diphtherie, Variola usw. -— hervorrufen.

J. Fromme® teilte auf der Kolner Naturforscherversammliung mit, dafl er an Kaninchen
sterile und infizierte Faden durch die Jugularvenen legte, welche im- Gefd liegen blieben. Bei
sterilen wurde niemals Thrombose des betreffenden GefiBes gesehen, sondern der Faden heilte ein,
indem er mit Endothel iiberzogen wurde. War dagegen der Faden infiziert, so wurde in allen
Fillen eine mehr oder weniger ausgedehnte Thrombose der Vena jugularis beobachtet. Bei Tieren,
die durch chronische Blutverluste in einem stark animisechen Zustande waren, waren die steril
eingelegten Féiden mit stérkeren weiBlichen Gerinnseln bedeckt, die nach Fromme aus nieder-
geschlagenen weiBen Blutplittchen bestanden, doch wurde eine richtige Thrombose bei ihnen
nicht gesehen. Anders auch hier wieder bei infizierten Faden, durch die sich ganz ausgedehnte
Thromben hervorrufen lieBen. Aus diesen Versuchen schlieft Fromme, daf die Infektion
der Faden mit Hand- und Luftkeimen geniigt, um eine Thrombose der Vene hervorzurufen, voraus-
gesetzt, dafl der nicht saubere Faden in eine Vene zu liegen kommt. Er glaubte deshalb, daf
hauptsichlich aus der weiteren Verbesserung der aseptischen MaBnahmen ein Fortschritt in der
Vermeidung der Thrombose zu machen sei. Gegen Fromme diskutierte Zurhelle, da er
die von Fromme aus den Ergebnissen seiner Tierversuche gezogenen Schliisse fiir falsch hielt.
"Er betonte, dafl, wenn es Fromme bei seiner Versuchsanordnung nicht gelungen ist, Throm-
bose ohne Infektion rein mechanisch zu erzeugen, so ist es doch vielleicht méglich, bei anderer
Versuchsanordnung experimentell solche heivorzurufen. Zurhelle sagte dann, dal Frommes
Versuche seiner Ansicht nach nur beweisen, dafi lokale Infektion lokale Thrombose erzeugt und
daB eine stéirkere Anfimie nach chronischen Blutverlusten (wohl durch die dadurch hervorgerufene
Stromverlangsamung, vielleicht auch durch die bei Anémie beobachtete starke Vermehrung der
Blutplittchen) ein sehr giinstiges Moment zum Entstehen von Thrombose abgibt.

Es sollen hier ferner noch zahlreiche Arbeiten hinzugefiigt werden, in welchen es sich um
den Zusammenhang zwischen der Entziindung der GefiSwand und der Entstehung der Throm-
bose handelt.

Croecq* versuchte 1894 eine Arteriitis experimentell zu erzeugen, iiber deren Wesen
im Gegensatze zu der eingehend bearbeiteten Endokarditis — Robenbach, Orth, Wy-
sokowitsch — noch wenig bekannt war; er wollte die Frage beantworten, ob ein Trauma
allein fahig ist, eine akute Arteriitis hervorzurufen, und ob ein von Infektion gefolgtes Trauma
imstande ist, unter allen Umstéinden eine akute Arteriitis herbeizufiihren. Er vetletzte die Innen-
fliche der Aorta von Kaninchen mittels eines diinnen Troikars, der durch die rechte Karotis ein-
gefithrt wurde. 1 bis 4 Wochen spiter fand er, dafl das Trauma an sich keine Arteriitis bewirkt
hatte. Bei weiteren Versuchen wurden Mikroorganismen — Baeterium typhi, Bacterium. coli,
Staphylococcus pyogenes aureus, Bact. diphtheriac — intravenis injiziert. Trotzdem fand er
noch keine Arteriitis. Endlich lief er der Infektion eine Verletzung der Endothelien vorangehen,
es entstand dann meist eine Arterfitis, und zwar bei Injektion mit Typhusbazillen in einem Viertel
der Fille, die iibrigen Bakterien und Kokken bewirken oft schon in wenigen Tagen entziindliche
Verdnderungen an den verletzten Stellen, die in ihrem mikroskopischen Aussehen bald endo-
karditischen Wucherungen — vielleicht Thrombose —, bald mehr kleinen erhabenen In-
filtrationen glichen.

Diese infektitse Arteriitis konne auf zweierlei Weise zustande kommen, einmal wird der
Mikroorganismus auf ein vorher fiir den Empfang vorbereitetes Gefif implantiert oder aber die
Mikrobengifte wirken anf das vorher alterierte Endothel; daB der Autor keine Thromben in seinen
Versuchen fand, erscheint durchaus merkwiirdig.

1905 hat Ribbert in seiner Abhandlung ,,Beitrige zur normalen und pathologischen
Anatomie und Physiologie der Niere* beweisende Versuche gemacht. Diese Versuche wurden in
der Weise vorgenommen, daB er um ein abgeschlossenes Stiick der Nierenarterie eine schwache
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Lugolosung fliefen lieB, welche 1 bis 2 Minuten in Berithrung mit der Gefifwand blieb, dann
wurde die Zirkulation wieder freigegeben. Es bildete sich eine Periarteriitis aus, deren wesent-
lichstes Merkmal eine Ansammlung von multinukledren Leukozyten war, ferner eine Mesarteriitis,
mitunter bei besonders intensiver Jodwirkung trat Nekrose und Thrombose auf. Aber auch ohne
diese stirkeren Veriinderungen entwickelt sich nach und nach eine Wucherung-der Intima mit
deutlichen Mitosen. Durch diese zellige Verdickung der Intima trat eine erhebliche Verengerung
des Lumens ein.

Freudweiler® machte dieselben Versuche; die Einwirkung der Jodldsung dauerte
auch bis drei Minuten. Die Priiparate kamen nach 2 bis 28 Tagen zur Untersuchung. Es ist aber
hierbei auffallend, da Thromben in keinem einzigen Falle aufgetreten waren.

Er kam zu folgendem Resultate:

1. Innenwand: die Endothelzellen vergrofiern und vermehren sich, die Gefifiinnenhaut wird
viel zellreicher.

2. Media: die fixen Zellen quellen auf und vermehren sich und sind im Anfang der Entaiin-
dungserscheinung vergréBert. : ‘

3. Adventitia: die Zellen vermehren und vergréBern sich, auch hier sind es besonders die
Endothelien der Lymphspalten, weniger die Zellen des Geriistes. Der ganze ProzeB, soweit er ex-
sudativer Natur ist, beginnt aich hier in der Adventitia, wo er die groBte Ausdehnung annimmt,
Aus der entziindlichen Adventitia wandern zahlreiche Leukozyten in die Media ein.

Yatsushiro? hatunter Ribbert zum Studium der Emigration die Venenwand mit
Aleuronat umgeben und nach 2, 4,6 bis 72 Stunden untersucht. Er hat bei diesen Versuchen.
schon nach 2 Stunden deutliche Emigration beobachtet, ohne daB sich eine Thrombusspur
zeigte.

Es ist bis heute weder pathologisch-anatomisch noch experimentell eine ein-
wandfreie Antwort auf die Frage gegeben, welchen Einflu die pathogenen Mikro-
organismen bei den in der Niihe von GefaBwénden sich abspielenden Entziindungs-
und Eiterungsprozessen ausitben. Wir wissen heute, dafl die akute Phlebitis fast
ausschlieBlich durch Bakterien bzw. ihre Stoffwechselprodukte hervorgerufen
wird. In der Wand und in den Thromben wurden zahlreiche Arten pathogene
Bakterien aufgefunden: ferner sollen nach neueren Forschungen auch die bisher
aunf andere Entstehungsursachen zuriickgefithrten marantischen und Stagnations-
thromben durch Mikroorganismen hervorgerufen sein (Mannaberg wund
Baumler). Doch ist die Frage, was fiir ein ursichliches Moment die Mikro-
organismen fiir die dadurch entstandenen Thromben ausiiben sollen, noch nicht
endgiiltig entschieden. Diesem Gedanken entsprechend fiihrte T alk e wert-
volle Experimente aus.

Er ging in der Weise vor, daf er bei Katzen und Hunden die V. jugularis, Karotiden oder die
Schenkelgefifie unter sorgfiltiger Vermeidung einer Verletzung der Gefilwand selbst oder ab-
gehender Astehen freilegte und Partikel von Staphylokokkenreinkultur in ihrer Nihe deponierte.
Nach 9 bis 94 Stunden wurden die GefiBie untersucht. In 18 Versuchen wurden 44 GefiBe, und
gwar 18 Arterien und 81 Venen so behandelt. Thrombose wurde dabei 33 mal erzeugt, 11 mal in
Arterien, 22 mal in Venen. Die Thromben wurden 16 mal vollstindig obturierend, in den iibrigen
15 Fillen waren sie kleiner, 3 mal nur fadenférmig der Wand anhaftendes Gerinnsel. Sie waren
7 mal rot, 5 mal gelblichweiB, 21 mal gemischt. Die Gefidwandschichten befanden sich im Zu-
stande mehr oder weniger hochgradiger Entziindung, zuweilen war es in der GeféBwand selbst
zur Bildung kleiner Abszesse gelkommen, einer starken Erweiterung der Lymphspalten. Bis in das

19*
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GefaBlumen vorgedrungen und in den Thromben nachweisbar waren die Kokken 15 mal, 18 Throm-
ben waren frei von Kokken. In den #lteren Thromben fanden sich die Kokken hiufiger als in den
frischen. Jedenfalls war also die Beriihrung mit den Bakterien nicht die direkte Ursache der
Thrombenbildung, nur indirekt gaben die Kokken die Veranlassung dazu. Talke stellt sich den
Hergang so vor, daf die Bakterien den Chemismus der Gewebe und die Zusammensetzing der
Gewebsfliissigkeit in erheblicher Weise verindern. Lange bevor die Bakterien selbst bis zum
GefaBlumen vorgedrungen sind, ist die pathologische Gewebsfliissigkeit, vielleicht mit toxischen
Stoffwechselprodukten der Bakterien dahin gelangt und hat im Blut zum Zerfall der roten Blut-
kiorperchen Veranlassung gegeben. Es entsteht zunichst eine Auflagerung von Blutplittchen
auf der Intima, und daran schlieBt sich die Weiterentwicklung der Thrombose in der gewdhnlichen
Weise an. Die frischeste, vom Verfasser beobachtete Thrombenbildung hatte nach 9 Stunden
stattgefunden.

Eigene Untersuchungen.

Der Zweck unserer Untersuchung ist, die folgenden Fragen zu beantworten:

1. Ob sich durch infektiose Prozesse in der Ndhe einer Gefawand oder direkt
an der GefaBwand, ohne andere urséichliche Momente — Stromverinderung, Ver-
letzung der GefaBwand, chemische Veréinderung der Blutbestandteile usw. —
eine Thrombose in dem Gefal erzielen laBt.

2. Wie sich hierbei die pathogenen Mikroorganismen fiir die Thrombose ver-
halten, d. h. ob die Bakterien zur Thrombenbildung eine direkte Beziehung haben.

3. Welche Bedeutung kommt der Stromverlangsamung, welche der Gefas-
wandschadigung zu?

Die Technik und Versuehsanordnung.

Zu den Versuchen sind Kaninchen und Hunde in Anwendung gekommen. Es wurden die
Bauch- und Halsvenen und die Schenkelarterien ausgewihlt. Vor der Operation war das Schneiden
und Rasieren der Haare erforderlich. Wihrend der Versuche mufi man sich streng in acht nehmen
vor jeder Schidigung der Hauptstimme und Kollateralen, die zu einer Veréindernng des Blut-
druckes filhren konnen, da wir, wie oben erwihnt, ja gerade die Entstehung des Thrombus ohne
mechanische Alterationen studieren wollten. Nach schonender Freileguhg des betreffenden Gefdfes
wurde dann direkt an der GefiBwand sofort eine Platinose Material der frischen Bakterienkultur —
Streptokokken, Staphylokokken und Pneumokokken — deponiert. Darauf wurde in gewissen Zeit-
raumen ¥%, 1, 2,.4, 6, 8, 10, 12, 14, 16, 18, 20, 24, 32, 48, 72, 96 Stunden ein ungefihr % cm
langes GefiBstiickchen dureh Doppelunterbindung herausgeschnitten. Bei Benutzung der Hals-
gefiBe wurde das Versuchstier getitet. Das Material wurde sofort durch Z enker oder Formalin
fixiert und teils in Zelloidin, teils in Paraffin eingebettet. Die Stiicke wurden meist in Serien ge-
schnitten. Zur Firbung wurde Himatoxylin, Eosin, van Gieson und Weigexrtsche
Fibrindarstellungsmethode benutzt. Die Bakterien wurden immer durch Gram - oder Lo ff-
lersche Methode nachgewiesen. ' :

1. Versuchsreihe
(mit Reinkultur des Streptococcus pyogenes albusauf Agar).

Nr. 1. V.D. (Versuchsdauer) 1% Stunde (op. 15. April 1913). Mittelgrofies Kaninchen,
V. epigastric. dext., Streptoc. pyog. aus 1 Tag alter Kultur.
Makroskopisch nichts Besonderes.
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Mikroskopisch nichts Besonderes.

Nr.2. V.D.1 Stunde (op. 15. April1913). Dasselbe Kaninchen, V. eplgastrlca sinist. Strept.
pyog. aus 1 Tag alter Kultur.

Makroskopisch nichts Besonderes.

Mikroskopisch: Die Emigration ist schon ein wenig zu sehen. Die Gef#wand ist schon ein
wenig von ausgewanderten polymorphkernigen oder multinukledren Leukozyten durchsetzt.
Die Gewebsstruktur ist ganz intakt. An der Intimafliche heften sich Leukozyten in einer ein-
fachen Reihe an, und zwar deutlich an der Seite des Bakteriendepots. Im Gefiflumen sind Leuko-
zyten noch iiberall zerstreut vorhanden. Die Kokken durchsetzen noch nicht die GefiBwand.

Nr. 8. V.D. 2 Stunden (op. 1. April 1913). Kaninchen, V. epigastrica dext., Streptoc
pyog. aus 1 Tag alter Kultur.

Makroskopisch nichts Besonderes.

Mikroskopiseh: Die Emigration ist schon dentlich aufgetreten. Die ganze GefiBiwand und
ihre Umgebung ist von zahlreichen Leukozyten stark durchsetzt. Aber nirgends ist Gewebs-
schidigung zu erkennen. Adventitia und Media firben sich ganz normal. An der Intimafliche
heften sich Leukozyten, teils in einfachen, teils in mehreren Reihen an, so daB die ganze Intima-
fliche uneben aussieht. In der Umgebung sind die kleineren Venen und LymphgefiBe miBig
entziindet. Die Kokken sind hierbei durch die ganze Gefawand hindurch bis ins Lumen, aber
in der unmittelbaren Nihe der Intima spérlich erschienen. Die Leukozyten sind im Gefaﬁ]umen
noch reichlich zerstreut vorhanden.

Nr. 4 V.D. 4 Stunden (op. 15. April 1913). Dasselbe Kaninchen. V. epigastrica sinist.
Streptoc. pyog. alb.

Makroskopisch: Die GefaBwand sieht etwas verdickt aus und ist mit wisserig-gelblich-
rotlichem Exsudat bedeckt.

Mikroskopisch: Die Gefifiwand ist serds durchtrankt. "An der Adventitia sind reichliche
Leukozyten wallartig angesammelt. Die Adventitia firbt sich aber normal. Die Media und Intima
ist auch miBig infiltriert, aber keine nekrotische Stelle ist sichtbar. An der Intimafliche heiten
sich Leukozyten fast in der ganzen Zirkumferenz, und zwar teils in einfacher, teils in mehrfacher
Reihe an. Leukozyten sind anch im Lumen zerstreut. Die Kokken sind reichlich in der Gefifi-
wand, aber im GefédBlumen nur spérlich nachzuweisen. Eine fadenformige, etwas kirnige, thrombus-
artige Masse ist im Lumen vorhanden.

Nr. 5. V.D. 6 Stunden (op. 16. April 1913). Kaninchen. V. epigastrica dext. Streptoc.
pyog. aus 2 Tage alter Kultur. '

Makroskopisch: Die Gefifiwand ist méBig geschwollen und gespannt.

Mikroskopisch: Die Gefafiwand ist von Leukozyten stark infiltriert. Herdformige Infiltra-
tion an der GefiBwand ist hierbei von Nr. 4 zu unterscheiden. An der Intimafliche haften auch
teilweise Leukozyten in einfacher Reihe an. Nirgends ist Nekrose in der GefiBwand zu erkennen.
Die Kokken drangen durch die GefiBwand ein, aber im Gefiflumen wurden keine nachgewiesen.
Kein Thrombus.

Nr. 6. V.D. 8 Stunden (op. 16. April 1913). Dasselbe Kaninchen. V. epigastrica sinist.
Streptoc. pyog. aus 2 Tage alter Kultur.

Makroskopisch: Die Gefiwand ist stark geschwollen, prall gespannt und mit rothchgelb-
lichen, reichlichen Eiterexsudaten durchtrinkt.

Mikroskopisech: Hochgradige Emigration ist an der benutzten Vene und an sonstigen kleinen
Venen und LymphgefiBen zu sehen. Die Gefifwand ist miBig verdickt und serés durchtrinkt.
Leukozyten sind teils diffus, teils gruppenweise in der GefiBwand verteilt. Die Adventitia firbt
sich- etwas schwach, aber Nekrose ist nicht deutlich. An der verdickten Intimafliche haften
Leukozyten an der Seite des Experimentes fleckweise an. Dadurch erscheint die Intimafliche
auffallend uneben. Die Kokken sind im GefiBlumen, in der Nihe der Intimafliche, der Seite des
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Experimentes ganz sparlich isoliert vorhanden. Ferner sind kleinere Venen und Lymphgefife
stark dilatiert und deren, Wand stark infiltriert. Kein Thrombus.

Nr. 7. V.D. 10 Stunden (op. 18. April 1913). MittelgroBes Kaninchen. V. epigastrica
dext., Streptoc. pyog. aus 3 Tage alter Kultur.

Makroskopisch nichts Besonderes.

Mikroskopisch: Hochgradige Gefafwandentziindung ohne Nekrose. An der Intimafliche
heften sich ganz wenig Leukozyten an. Im GefdaBlumen sind wenig Leukozyten zerstreut vor-
handen. Die Kokken lassen sich im Lumen nur spéilich nachwejsen. Thrombusartige Masse
aus zertriimmerten Erythrozyten.

Nr. 8. V.D. 12 Stunden (op. 20. April 1913). Dasselbe Kaninchen. V. epigastrica sinist.
Streptoc. pyog. aus 3 Tage alter Kultur.’

Makroskopisch nichts Besonderes.

Mikroskopisch: An einer Stelle der Venenwand zeigt sich herdformige Leukozyteninfiltra-
tion, welche bis zur Intimafliche reicht. Dieser infiltrierten Stelle entsprechend sitzen an der
Intimafliche mehrfache Reiben von Leukozyten an. Die Kokken sind aber an dieser Stelle nur
spirlich nachzuweisen und nicht im Geféflumen. Kein Thrombus.

Nr. 9. V.D. 14 Stunden (op. 22. April 1913). Kaninchen. V. epigastrica dext. Streptoc.
pyog. wie bei Nr. 8.

Makroskopisch: Operationswunde ist ziemlich stark vereitert. Die GefiBwand ist stark
geschwollen, prall gespannt und mit graugelblichem dickem Eiterbelag iiberzogen.

Mikroskopisch: An der freien Oberfliche der Vene ist wallartige Leukozytenanhiufung
zu sehen. Die Adventitia und Media sind stark von Leukozyten infiltriert und teilweise nekroti-
siert, schwach tingiert. Die Intima ist nicht deutlich gewuchert. An der Intimafliche, der Seite
des Experimentes, heften sich Leukozyten teilweise in zwei- oder dreifachen Reihen an. An der
Intima zeigh sich eine kleine nekrotische Partie. Eine fadenfdrmige, etwas kirnige; schmutzig
aussehende Masse befindet sich im Lumen (zertriimmerte Erythrozyten?). Leukozyten sind
noch wenig und zerstrent im Gefdflumen vorhanden. Die Kokken sind in der Adventitia und
Media reichlich vorhanden, aber in der Intima und im GefdBlumen nicht nachgewiesen. Kein
Thrombus.

_ Nr. 10. V.D. 20 Stunden (op. 24. April 1913). Dasselbe Kaninchen. V. epigastrica sinist.
Streptoc. pyog. alb. aus 2 Tage alter Kultur.

Die GefiBwand ist stark verdickt und von Eiterbelag iiberdeckt. Die GefaBwand ist tiberall
stark entziindet. Die Adventitia ist von Leukozyten intensiv infiltriert und teils nekrotisch zer-
fallen. Die Zellen farben sich etwas schwach. Die Intima, ist teils dentlich gewuchert, teils nekro-
tisch schwaeh gefirbt. An der gewucherten Intimafliche heften sich Leukozyten in zweifacher
Reihe an. Im GefiBlumen, und zwar in der Nihe der Seite des Experimentes, sieht man eine kleine,
ovallingliche, blaBweiBlich gefiirbte kirnige Masse, welche bei starker VergroBerung Blutplattchen
entspricht, In der Plittchenanhinfung finden sich wenig Leukozyten. Diese Masse steht mit der
entziindeten Intimafliche fest im Zusammenhang. Kein Fibrin. Im GefiiSlumen und in der
erwihnten Plittchenanhsufung sind Kokken nicht nachzuweisen.

Nr. 1L V.D. 1 Tag (op. 26. April 1918). Kaninchen. V. epigastrica dext. Streptoc.
pyog. alb. aus 2 Tage alter Kultur.

Makroskopisch nicht abweichend von Nr. 10.

Mikvoskopisch:- Die Gefafiwand ist stark infiltriert, die Media ist teils deutlich infiltriert,
teils nekrotisch, schwach geffirbt. Der Intimazustand ist nicht deutlich zu sehen, da an der Intima-
flache reichliche Leukozyten fast in ganzer Zirkumierenz sich anheften. Fast in der Mitte des Ge-
faBlumens befindet sich eine kleine dreieckige, blaBweiBliche, kbrnige Blutplittehenanhiufung
mit wenig Leukozyten. Die Kokken sind nirgends im GefiBlumen nachgewiesen.

Dasselbe Kaninchen. V. epigastrica sinist.
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Makroskopisch nichts Besonderes.

Mikroskopisch: Die Gefdfiwand ist stark entziindet und teils nekrotisch zerfallen, Die
Intima ist anch mehr nekrotisch. An deren Fliche heften sich reichliche Leukozyten in mehr-
fachen Reihen an (der Beginn der Thrombose). Typische Thrombose ist aber nicht entstanden.
Die Kokken durchsetzen die GefiBwand, finden sich aber nicht im GefiBlumen.

Nr. 12. V.D. 82 Stunden (op. 26. April 1913). Kaninchen. V. epigastrica dext. Streptoc.
pyog. aus 3 Tage alter Kultur.

Makroskopisch nichts Besonderes.

Mikroskopisch: Die Gefafiwand ist ziemlich stark entaziindet, firbt sich zum Teil schwach.
An der Intimafliche der Stelle des Experimentes finden sich Blutplittchen fadenformig nieder-
geschlagen, an deren Rindern sieht man wenig Leukozyten. Leukozyten heften sich an Intima-
fliche in einfacher Reihe an. Erythrozyten sind nirgends zertriimmert. Im Lumen sind keine
Kokken. :

V. epigastrica sinist.; der Befund ist ganz derselbe. Die Kokken sind im Gefiflumen nicht
nachzuweisen, aber sie waren spérlich in der Intima vorhanden.

Nr. 13. V.D. 2 Tage (op. 28. April 1913). MittelgroBes Kaninchen. V. epigastrica dext.,
Streptoc. pyog. aus 4 Tage alter Kultur.

Makvospkoisch: Die Geféifle sind mit reichlichem Eiterexsudat durchtriinkt.

Mikroskopiseh: Die Wand ist stark entziindet. Die Adventitia zeigh sich ganz nekrotisch.
Die Intima ist auch stark entziindet, aber wenig nekrotiseh. An deren Fliche heften sich reich-
liche Leukozyten in mehrfacher Reihe. In der Mitte des Gefalilumens befindet sich eine kleine
blaBweiBe, rundliche Blutplittchenanhiufung mit sparhchen Leukozyten. Die Kokken sind im
GeftiBlumen ganz spérlich nachzuweisen.

V. epigastrica sinist. zeigt keine Besonderheit.

Die Kokken sind aber hierbei nicht im Lumen vorhanden. Kein Thrombus.

Nr. 14. V.D. 3 Tage (op. 30. April 1913). Kaninchen. V. epigastrica sinist. Streptoc.
aus 4 Tage alter Kultur.

Makroskopisch.nichts Besonderes.

Mikroskopisch: Die GefiBwand ist besondels stark von Leukozyten infiltriert. Eine Stelle
zeigh durch die ganze Wand herdftrmige Leukozyteninfiltration, einem Abszesse entsprechend.
Die Intima zeigt deutliche Nekrose, ohne Thrombose aufzuweisen. Es ist hierbei aber merkwiirdig,
dalB eine kleine Vene, welche um die ganze Wand herum stark entziindet ist, in der Mitte ihres
Lumens eine kleine ovale Blutplattchenanhgufung zeigt, in welcher sich reichliche Leukozyten
befinden. Die Kokken sind nicht im Lumen. V. Epigastrica dext. zeigt nichts Besonderes.

Nr. 15. V.D. 4 Tage (op. 30. April 1918). Kaninchen. V. epigastrica dext. und sinist.
Der Befund ist ganz derselbe wie Nr. 14. Die Intima weist aber keine Nekrose auf. Die Kokken
sind aber im Lumen ganz spirlich nachzuweisen. Kein Thrombus.

Nr. 16. V.D. 5 Tage (op. 31. April 1918). Kaninchen. V. epigastrica dext. und sinist.
Das Kaninchen war schwer krank (allgemeine Infektion). Nach der Abtotung wurde das GefaB-
stiick herausgeschnitten. Die Wand ist teils recht stark, und zwar im ganzen Umfang, entziindet
und teils nekrotisch zerfallen. An der Intimafliche heften sich Leukozyten in mehrfachen Reihen
in der ganzen Zirkumferenz an, dadurch ist das betreffende GefdaBlumen verengt (beginnender
Thrombus?). Keine Kokken sind im Lumen. Typischer Thrombus ist nicht vorhanden.

Bei den 16 Versuchen der ersten Reihe mit insgesamt 32 GefiaB3stiickchen war
die Thrombenbildung #uBerst gering, wenn man die blaBweiBlich gefirbte, kornige
Masse im Gefalumen der Versuche 10, 11 und 13 iiberhaupt als Thrombus be-
zeichnen will. Dieses Resultat ist um so erstaunlicher, als doch T alke zahi-
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reiche positive Ergebnisse erzielte. Dafl T alke Hals- und Schenkelgefifie be-
nutzte, wihrend ich Bauchvenen vorzog, kann den Unterschied im Erfolge wohl
nicht bedingen; dagegen ist von Wichtigkeit, daf T alk e Hunde und Katzen
als Versuchstiere mit Staphylokokken behandelte, wihrend ich Kaninchen und
Streptokokken verwandte. Iis ist ja bekannt, daf Kaninchen gegen Strepto-
kokken nicht so empfindlich sind; das scheint aber in meinen Versuchen eine
geringe Rolle gespielt zu haben, da die GefaBe sehr deutliche Entziindungserschei-
nungen, zum Teil mit Eiterung, zeigten. Es kam dagegen nicht zur Absze8-
bildung in der GefaBwand mit Perforation ins Lumen, wie bei T alke.

Die blaBweiBlichen Anh#ufungen im Gefaflumen bei drei Versuchen halten
wir fiir beginnende Thrombose; im normalen Querschnittbilde eines GefdBes
kommt #hnliches jedenfalls nicht vor. Man sieht allerdings bei Zertrimmerung
von Erythrozyten dhnliche Bilder, sie lassen sich aber meist durch blaBrétlich
gefirbte Reste oder Ubergangsform zu roten Blutkorperchen von Plittchen-
massen unterscheiden.

Agonale Abscheidungen kommen bei unserer Versuchsanordnung auch nicht
in Betracht. Ich halte die Masse daher fiir intra vitam entstandene Blutplittchen-
thromben. Sie sind ganz blabviolott, fein gekdrnt und von Leukozyten wenig
durchsetzt, wihrend nach Rost sich bei der agonalen Thrombose die Leuko-
zyten nur auf der Oberfliche niederschlagen.

Es fragt sich nun, welche Bedingungen in unseren Versuchen zur Thromben-
bildung gefithrt haben. Man mu8 in erster Linie an zwei Faktoren denken:

1. direkte Einwirkung der Bakterien auf das Blut selbst,

2. indirekte Einwirkung, d.h. GefiBwandschidigung durch Bakterien oder
Bakterientoxine.

ad 1. Eine direkte Einwirkung der Bakterien auf das Blut scheint mir in
unseren Versuchen nicht in Betracht zu kommen, da gerade in den Versuchen,
die zur Thrombenbildung fithrten, Bakterien weder im Thrombus noch im Gefif3-
lumen nachgewiesen werden konnten.

ad 2. An eine indirekte Einwirkung ist sehr wohl zu denken. Talke
fithrte die Thrombenbildung auf eine Verinderung des Chemismus und der dadurch
entstandenen Veréinderung der Zusammensetzung der Gewebsfliissigkeit zuriick. -
Dadurch soll zuerst Zerfall der roten Blutkorperchen eintreten und dann sollen
sich auf der Intimafliche Blutplattchen ablagern; daran schlieBt sich dann die
Entwicklung des Thrombus in der gewdhnlichen Weise an.

Diese Erklarung scheint mir im ganzen zutreffend. Nur glaube ich, da8 eine
einfache Intimaveranderung, ein Verlust ihrer Glatte durch Nekrose oder Wuche-
rung schon geniigt. :

Auf diese verinderte, uneben gewordene Intimaflsiche wiirden Blutbestand-
teile, erst Blutplittchen, in mechanischer Weise, wie in der Auffassung Rib -
berts, niedergeschlagen und die weitere Grundlage fiir Abfallen der sonstigen
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Blutelemente bilden. Ich habe aber in der ersten Untersuchung nicht immer
Intimanekrose gefunden, somit konnte man sagen, dab die Erkldrungsweise nicht
immer zutreffend sei. Aber es ist in Betracht zu ziehen, daf wir in einem solchen
Falle die primidre Entstehungsstelle nicht getroffen haben, sondern irgendeine
nekrotisierte Stelle bei der Untersuchung iibersehen haben, also sekundir ent-
wickelte Thrombusteile gerade in den Schnitt bekommen hiitten. Um meine
Versuche den positiven Experimenten T alkes moglichst #hnlich zu machen,
habe ich eine zweite Versuchsreihe ausgefiihrt.

2. Versuchsreihe,

Es wurden als Versuchstiere Kaninchen benutzt, als GefiBe die Halsvenen. Als Infektions-
material ist Staphylokokkenreinkultur auf Agar in Anwendung gekommen. Nach dem Kurz-
schneiden der Haare in der vorderen Halsgegend wurde ein etwa 2,5 cm langer Lingsschnitt ohne
Narkose in der Mitte gefithrt. Beiderseits durchschimmernde Venen wurden entsprechend der
Hauptschnittlinge unter strengster Vermeidung der Verletzung der Stimme und Seiteniiste iso-
liert und eine Platindse’ Material direkt an der GefiBwand deponiert.

Nr. 1. V.D. 2 Stunden (op. 5. Mai 1913). Kaninchen. V. jug. dext. Staphyloc. pyog.
(Reinkultur) auf Agar aus 1 Tage.

Mikroskopisch: Geringe Emigration, keine GefiBwandnekrose, Leukozyten heften sich
spérlich in einfacher Weise an der Intimafliiche an. Keine Zertritmmerung der Blutkorperchen.
Kein Thrombus. Im GefiaBlumen sind keine Kokken vorhanden.

V. jug. sinist. zeigt nichts Besonderes. '

Nr. 2. V.D. 4 Stunden (op. 6. Mai 1913). Kaninchen. V. jug. dext. Staphyloc. pyog.
alb. aus 2 Tage alter Kultur. :

Makroskopisch nichts Besonderes.

Mikroskopisch: Deutliche Emigration. Die GefiaBwand ist an der Seite des Experimentes
schon m#Big von Leukozyten infiltriert. Keine Wandschidigung. Farbung ist normal. Die Kokken
sind in der Media ganz spirlich nachzuweisen, im Lumen aber nicht. Keine Zertriimmerung der
Blutkirperchen.  Kein Thrombus. V. jug. sinist. zeigt nichts Besonderes. ,

Nr. 3. V.D. 6 Stunden (op. 8. Mai 1913). Kaninchen. V. jug. dext. Staphyloc. pyog.
aus 3 Tage alter Kultur.

Makroskopisch: Die Gefifiwand ist von reichlichem Exsudat durchtrinkt.

Mikroskopiseh: Die Adventitia ist von reichlicher Leukozytenansammlung durchsetzt.
Die Media ist auch ziemlich deutlich infiltriert. An der Intimafliche heften sich Leukozyten,
aber zirkumskript und meist in mehrfachen Reihen an. Keine nekrotische Stelle, Kokken
sind in der Media reichlich nachzuweisen. . Kein Thrombus. V. jug. sinist. nichts Besonderes.
Die Kokken sind nur wenig in der Media nachzuweisen.

Nr. 4. V.D. 8 Stunden (op. 9. Mai 1913). Kaninchen. V. jug. dext. Staphyloe. pyog.
alb. aus 4 Tage alter Kultur. ¢

Makroskopisch: Die Gefifwand ist maBig geschwollen und mit gelblichrotlichem Exsudat
durchtréinkt.

Mikroskopisch: Die GefiaBwand ist seros durchtrinkt und sieht verbreitert aus.- Die Ad-
ventitia ist von Leukozyten stark bedeckt. Die Zellen sind hie und da nekrotisch zerfallen und
schwach tingiert. Die Media ist stark entziindet. Die Intima ist wenig infiltriert. Leukozyten
heften sich an der Intimafliche, teils in einfacher, teils mehrfacher Reihe an. Die Kokken sind
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in der Intima und im GefiBlumen negativ. Kein Thrombus. V. jug. sinist. nichts Besonderes.
Zertriimmerte rote Blutkorperchen sind in der Mitte des Lumens zu sehen.

Nr. 5. V.D. 10 Stunden (op. 12. Mai 1913). Kaninchen. V. jug. dext., Staphyloc. pyog.
alb. aus 2 Tage alter Kultur.

Makroskopisch: Die Gefifiwand ist mifig geschwollen und mit eitrigem Exsudat bekleidet.

Mikroskopisch: Keine Verschiedenheit von Nr. 4. Aber die Kokken sind im Gefiflumen,
doch in der Nihe der entziindeten Intima nur wenig nachgewiesen. Sie waren auch in der GefiB3-
wand nicht reichlich vorhanden. Kein typischer Thrombus. Eine kleine fadenférmige, thrombus-
artige Masse ist in der Nahe der Intima vorhanden.

V. jug. sinist. nichts Besonderes. Aber Intimawucherung ist ziemlich deutlich zu sehen.
Wenig Fibrinmasse ist vorhanden.

Nr. 6. V.D. 12 Stunden (op. 13. Mai 1913). Kaninchen. V. jug. dext., Staphyloc. pyog.
alb. aus 3 Tage alter Kultor. _

Keine merkliche Verschiedenheit von Nr. 5. Im Gefifilumen ist auch reichliche Fibrin-
ausschwitzung zu sehen. Keine Kokken im GefiBlumen. Kein Thrombus, eine fadenfSrmige,
schmutzig aussehende Masse ist im Lumen vorhanden (zertriimmerte Erythrozyten).

Nr. 7. V.D. 14 Stunden (op. 13. Mai 1913). Kaninchen. V. jug. sinist., Staphyloc. pyog.
alb. aus 3 Tage alter Kultur.

Makroskopisch: Die GefiBwand ist betréichtlich geschwollen und mit Eiterexsudat iiberzogen.

Mikroskopisch: Die Gefdfiwand ist iiberall stark entziindet. - Die Adventitia ist von Leuko-
zyten auBerordentlich stark infiltriert, teils nekrotisch, die Media ist schwach tingiert. Intima
ist teils deutlich gewuchert, stark gefirbt, teils nekrotisch blaB. An der Intimafiiche heften sich
nur spirliche Leukozyten an. Im GeféiBlumen befindet sich eine grofie ovallingliche, blaBweiBlich
gefirbte, feinkornig anssehende Blutplittchenanhiufung, welche teils mit der Intimafliche, teils
mit Venenklappen lockeren Zusammenhang aufweist. Auf der Oberseite des Plittchenthrombus
finden sich wenige Leukozyten. Kokken waren nur in der Media und Adventitia vorhanden.
V. jug. dext. ist stark entziindet. Kein Thrombus. Keine Kokken im Gefiflumen.

Nr. 8. V.D. 16 Stunden (op. 16. Mai 1913). Kaninchen. V. jug. dext. Staphyloc. pyog.
alb. ans 1 Tag alter Kultur.

Makroskopisch kein Unterschied von Nr. 7.

Mikroskopisch: Die Gefdfiwand ist sehr stark entziindet. Die Media ist teils stark infiltriert,
teils nekrotisch, schwach tingiert. Die Intima ist méBig gewuchert, hier und da strukturlos, schwach
gefirbt. An der nekrotischen Intimafliche festsitzend, befindet sich eine kleine ovale, mit reich-
lichen Leukozyten untermischte Blutplittchenanhiufung, ein Teil in Verbindung mit Venen-
klappen. Leukozyten heften sich an der Intimafliche ganz wenig an. Keine Kokken im GefaB-
lumen. Kein Fibrin.

V. jug. sinist. zeigt deutliche Intimawuchernng. Sonst nichts Besonderes. Geringe Zer-
storung der roten Blutkorperchen.

Nr. 9. V.D. 20 Stunden (op. 17. Mai 1913). Kaninchen. V. jug. dext., Staphyloe. pyog.
alb. aus 2 Tage alter Kultur. )

Makroskopisch: Die GefdBwand ist m#aBig geschwollen, prall gespannt und mit reichlichem
eitrigem Exsudat iiberdeckt.

Mikroskopisch: Die Gefifiwand ist stark von Leukozyten infiltriert. Die Adventitia ist
zum Teil nekrotisch, schwach gefirbt. Die Intima ist wenig gewuchert, und an ihrer Fliche heften
sich Leukozyten in mehrfachen Reihen aber fleckweise an. TIntimanekrose ist ziemlich deutlich
nachzuweisen. Im GefdBlumen, etwa in der Mitte, befindet sich ein kleiner, mit wenig Leuko-
zyten versehener, unregelmaBig gestalteter Plittchenthrombus, welcher mit der Intimafliche
nirgends zusammenhingt, die Blutkérperchen sind nicht zertriimmert. Kokken sind im Lumen
nicht nachgewiesen.
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Nr. 10. V.D. 1 Tag (op. 19. Mai 1913). Kaninchen. V. jug. sinist. Staphyloc. pyog. aus
4 Tage alter Kultur. ‘

Makroskopisch nichts Besonderes.

Mikroskopisch: Die GefaBwand ist auBerordentlich stark entziindet. Die Intima ist teils
gewuchert, teils schwach gefirbt, nekrotisch. Im GefiBlumen befindet sich in der Nihe der ge-
schidigten Intima ein grofier, mit wenig Leukozyten vermischter Blutplattchenthrombus, welcher
sich mit der Intima nicht verbindet, aber an einer Vemenklappe festsitzt. Geringe Zersttrung
der roten Blutkdrperchen. Die Kokken sind im Lumen und im Thrombus selbst auch nicht nach-
zaweisen. In V. jug. dext. kein Thrombus.

Nr. 11. V.D. 1 Tag (op. 20. Mai 1913). V. jug. sinist. Staphyloc. pyog. alb. aus 5 Tage
alter Kultur. .

Makroskopisch nichts Besonderes, )

Mikroskopisch: Die Gefifiwand ist sehr stark entziindet. In der Intima ist nirgends Nekrose.
An der entziindeten und mit Leukozyten besetzten Intimafliche sieht man eine grofe, feinkérnige,
bogenformige Masse, welche an ihrem Ende in einfacher Reihe Leukozyten besitzt (Blutplitt-
chen?). Im GefiBlumen sind zwei Stellen mit Leukozytenanhiufungen. Die Kokken sind in der
Adventitia und Media nachzuweisen. V. jug. dext. zeigt ausgedehnte Intimanekrose, kein typi-
scher Thrombus.

Nr. 12. V.D. 1 Tag (op. 20. Mai 1913). Kaninchen. V. jug. dext. Staphyloc. pyog. alb.
aus 6 Tage alter Kultur. -

Makroskopisch: Die Gefifwand ist mit dickem Eiter belegt. :

Mikroskopisch: Die Gefiiwand ist stark entziindet und teils verdickt. Die Intima teils
gewuchert, teils nekrotisch, schwach tingiext. Kein typischer Thrombus. An der Wurzel einer
Klappe befindet sich eine kleine ovale Plittchenanhgufung, mit wenigen Leukozyten. Die Kokken
sind nieht im Lumen. -

Nr. 13. V.D.1 Tag (op. 22. Mai 1913). Kaninchen. V. jug. dext. und sinist. Staphyloc.
pyog. alb. aus 2 Tage alter Kultur..

Makroskopisch: Die GefaBwand ist méBig geschwollen und mit reichlichem Eiter durch-
trinkt. ' ’

Mikroskopisch: Die Gefiiwand ist stark entziindet. Die Intima ist deutlich gewuchert,
aber nicht nekrotisch. Kokken sind nur in der Adventitia und in der Media zu finden. Keine
Blutbestandteile sind zerstort. Kein Thrombus. V. jug. sinist. An der entziindeten Intima-
fiiche heften sich reichliche Leukozyten an, an einer Stelle pilzformig. ,

Nr. 14. V.D. 13 Tage (op. 24. Mai 1913). Kaninchen. V. jug. dext. Staphyloc. pyog.
alb. aus 4 Tage alter Kultur (das Tier wurde tot aufgefunden.)

Makroskopisch: Die GefaBwand ist kollabiert und mit reichlichem Eiterexsudat iiberdeckt.

Mikroskopisch: Die GefaBwand ist tiberall stark, teils diffus, teils herdformig infiltriert.
Die Intima ist meist dentlich gewuchert und teilweise nekrotisch. An der geschidigten Intima-
flache heftet sich ein langes, dickes, bogenformiges Blutgerinnsel an. In der Mitte des Lumens
sicht man eine ovale, blaBweilllich gefarbte, homogene Masse mit schwach tingierten Leukozyten.
(Blutplittchenanbiufungen?). Keine Kokken im Lumen. Keine Erythrozytenzersttrung.

Nr. 156, V.D. 2 Tage (op. 27. Mai 1913). MittelgroBeés Kaninchen. Jug. dext. Staphyloc
pyog. alb. aus 2 Tage alter Kultur.

Makroskopisch nichts Besonderes.

Mikroskopisch: Die GefaBwand ist stark entziindet. Die Media ist wenig nekrotisch, schwach
gefirbt. Die Intima weist keine deutliche Nekrose auf. Leukozyten heften sich reichlich an
der entziindeten Intimafiiche an. Fast in der Mitte des Lumens bemerkt man eine kleine ovale
mit wenig Leukozyten versehene Blutplittchenanhiufung, welche sich mit der Intima nirgends
in innigem Zusammenhang zeigt. Erythrozyten sind nicht zerstort.” Die Kokken sind ganz wenig
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an der Intimafliche nachzuweisen. V. jug. sinist. weist eine unregelmiBig gestaltete thrombus-
ghnliche Masse auf. Intima zeigt deutliche Nekrose.

Nr. 16. V.D. 2 Tage (op. 27. Mai 1913). Kaninchen. V. jug. dext. Staphyloc. pyog. alb.
aus b Tage alter Kultur.

Makroskopisch nichts Besonderes.

Mikroskopisch: Die GeféBwand ist auch stark, aber mehr herdformig infiltriert, sonst nichts
Besonderes. Blabrotliche, kornige, fadenformige Masse befindet sich fast in der Mitte des Lumens
(Brythrozytenzertrimmerung). Keine Kokken im Lumen.

Nr. 17. V.D. 2 Tage (op. 3. Juni 1913). Kaninchen. V. jug. sinist. Staphyloc. pyog. alb.
aus 2 Tage alter Kultur.

Makroskopisch: Die Gefalwand ist stark geschwollen.

Mikroskopisch: Die Wand ist sehr stark entziindet. Die Intima ist nekrotisch und firbt
sich schwach. Im Lumen ist keine Plittchenanhdufung, aber in einer kleineren Vene, die dicht
bei der zum Versuche benutzten Vene liegt, und deren Wand stark entziindlich verfindert ist,
sieht man eine kleine, weiBlich erscheinende Plittchenanhiufung, welche mit der Intimafliche
einen lockeren Zusammenhang anfweist. Keine Kokken im Lumen. V. jug. dext. nichts Be-
sonderes. In der Mitte des Lumens befindet sich eine kleine Leukozytena,nhéufung

Nr. 18. V.D. 8 Tage (op. 4. Juni 1913). Kaninchen. V. jug. dext. Sta,phyloc pyog. alb.
aus 3 Tage alter Kultur.

Makroskopisch nichts Besonderes.

Mikroskopisch: Die GefdBwand ist stark entztindet. D1e Intima ist nicht nekrotisch. Kein
Thrombus. Keine Kokken im Lumen. Jug. sinist. weist auch keine Thrombenbildung auf. In
der Mitte des Lumens sicht man eine Fibrinmasse.

Nr. 19. V.D. 4 Tage (op. 7. Juni 1913). Kaninchen. V. jug. dext. Staphyloc. pyog. alb.
aus 6 Tage alter Kultur.

Makroskopisch: Die GefiBwand ist stark geschwollen, prall gespannt.

Mikroskopiseh: Die Adventitia ist teils stark entziindlich infiltriert, teils nekrotisch sechwach
tingiert. Media ist auch stark infiltriert, aber nicht nekrotisch. Die Intima ist mifBig gewuchert,
wenig nekrotisch. An der nekrotischen Intimafliche, und zwar in der ganzen Zirkumferenz, heften
sich Leukozyten in einfachen Reihen an. Das Gefiflumen scheint daher verengt. (Beginn des
Leukozytenthrombus). Diese Lenkozyten sind zum Teil nekrotisch zerfallen. Im GefaBSlumen
ist eine feine, reichliche Fibrinmasse. Die Kokken sind nirgends im Lumen nachzuweisen. V. jug.
sinist. zeigt nichts Besonderes. Kein Thrombus.

Nr. 20. V.D. 5 Tage (op. 9. Juni 1913). Kaninchen. V. jug. sinist. Staphyloc. pyog. alb.
aus 2 Tage alter Kultur.

Makroskopisch: Die Gefifiwand ist mit reichlichem Exsudat durchtrinks.

Mikroskopisch: Gefiwand ist auch stark entziindet, Leukozyten heften sich ganz wenig an.
Die Intima ist miBig gewuchert, aber nicht nekrotisch. An der infiltrierten Intimafliche sitzt
auch eine kleine halbkugelige, weiBliche, kiirnige Masse (Plittchenthrombus) mit wenig Leuko-
zyten. Keine Kokken im Lumen.

Epikrise.

Bei den 20 Versuchen der zweiten Reihe mit 40 Gefilistiickchen, die den beider-
seitigen Halsvenen zugehorten, wurden die Versuche im ganzen wie in der ersten
Serie gemacht; nur wurde die GefdBoberfliiche von Zeit zu Zeit mit der Messer-
klinge einigemal gestrichen oder nach dem Deponieren der Bakterienkultur mit
einer kleinen Sonde leicht gerieben, ohne erkennbare Wundverletzung herbei-
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zufiibren, vom Gedanken ausgehend, daB die Bakterien dadurch etwas giinstiger
ins Lumen durchzukommen veranlaBt werden konnten und damit die Intima und
das Blut besser von ihnen beeinflut wiirde; ferner sei bemerkt, daB es hierbei
immer mein Bestreben war, moglichst frische Reinkultur anzuwenden. Die iiber
6 Tage alte Kultur wurde hierbei niemals benutzt. Ganz merkwiirdig ist es, da
hierbei verhiltnismaBig viele Resultate erzielt wurden, von 40 Versuchen waren
8 Tiille (20%,) positiv. Diese 8 positiven Fille zeigen eine Versuchsdauer von 14,
16, 20, 42 (2 Fille), 96 und 120 Stunden. Der frischeste Thrombus ist erst 14 Stun-
den nach der Operation beobachtet worden. Was die Art der entstandenen Throm-
ben anbetrifft, so sind 5 Blutplittchenthromben, 2 Leukozytenthromben und-ein
gemischter Thrombus entstanden. Vier von ihnen sind wandstindig, wihrend
die andern drei (der eine ist ein gemischter Thrombus) mit der Intimafldche keinen
oder nur geringen Zusammenhang aufweisen. Ferner wurde noch in 3 Fallen
eine unregelmaBig gestaltete weibliche, schmutzig aussehende, etwas kérnige
Masse ohne Leukozytenbeimischung meist in der Mitte des Gefiflumens beob-
achtet (Erythrozytenzertriimmerung). Im allgemeinen sind die Thfomben meist
Klein. Obliterierende Thromben wurden im Gegensatze zu Talke in keinem
einzigen Fall erzeugt. Nur der eine (gemischter Thrombus) hat hochstens etwa
die Hilfte des betreffenden Lumenumfangs ausgefiillt. Ferner muf noch bei-
gefiigt werden, daB der Versuch Nr. 11 von 24 Stunden einen machtigen, bogen-
formigen, in der Nihe der Wand sitzenden Thrombus zeigte, der iiberhaupt nur
aus Blutplittchen bestand und nur an seiner Oberfldche reichliche scharf erschei-
nende Leukozyten in einfacher Reihe erkennen lieB (agonale Entstehung ?). Esfragt
sichnun, warum in der zweiten Versuchsreihe im Verhiltnis zur ersten so viele Er-
folge erzielt wurden. Nach meiner Meinung héingt esin erster Linie damit zusammen,
daB Staphylokokken bei Kaninchen viel virulenter wirken als Streptokokken, und
daB die Halsvenen wegen des Vorhandenseins von Venenklappen fiir Thromben-
bildung giinstiger sind als die Bauchvenen. FErst entziindet sich die eigentliche
Intima, dann geht die Entziindung weiter auf die Klappen zu. Ist eine Klappe
entziindet, so wird das Niederschlagen der Blutelemente wahrscheinlich erleichtert
sein. In den oben erwihnten 8 positiven Fillen sind die Intima, Adventitia und
Media immer stark entziindet oder teilweise oder ausgedehnt nekrotisch. Die
Thromben hatten sich meistens an der geschadigten Intimafidche gebildet, obwohl
einige frei im Lumen gelagert waren. Es unterliegt also keinem Zweifel, daB die
Thrombenbildung nicht durch direkte Einwirkung von Kokken, itber welche ich
nachher nochmals eingehend sprechen mochte, sondern erst durch ein indirektes
Moment, namlich durch eine nekrotische oder entziindliche Versinderung der
Intima hervorgerufen werden muB, da in der zweiten Versuchsreihe, einige Falle
ausgenommen, keine Kokken im GefiBlumen bzw. im Thrombus selbst nachge-
wiesen werden konnten. Die Kokken wurden nur in den 5 Fillen von 4,6, 12, 24
und 72 Stunden ganz spirlich im Lumen aufgefunden. In der Intima waren sie
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8 mal, in der Media 12 mal nachgewiesen. Die Tatsache, daB die Kokken viel
weniger in der zweiten Versuchsreihe im Lumen vorhanden waren, wird wohl auf

die viel dickere, festere Wandbeschaffenheit der Halsvenen im Gegensatze zu der-
jenigen der Bauchvenen zuriickzufiihren sein.

3. Versuchsreihe.

Es wurden in diesen Versuchen Hunde benutzt; als Operationsstelle die Halsvenen. Als
Infektionsmaterial ist auch Staphylokokkenreinkultur auf Agar in Anwendung gekommen. Die
Operation wurde aber immer unter ganz leichter Athernarkose ausgefiihrt. Die entsprechende
Stelle wurde in Zeitrdumen von 1 bis 5 Tagen herausgeschnitten und untersucht.

Nr. 1. V.D. 1 Tag (op. 12. Juni 1913). V. jug. dext., Staphyloc. pyog. alb. aus 2 Tage
alter Kultur. :

Makroskopisch: Die GefaBwand ist von reichlichem Exsudat durchtrinkt und mifBig ge-
schwollen.

Mikroskopisch: Die Wand ist stark entziindlich infiltriert. Die Media firbt sich sehwach.
Die Intima ist teils nekrotisch schwach tingiert, teils stark infiltriert und gefirbt. An der geschidig-
ten Intimafliche heften sich reichliche Leukozyten in zwei- oder dreifacher Reihe an, und zwar auf-
fallend viel an der Seite des Experimentes. Wenig Erythrozyten sind zertrimmert. Die Kokken
sind in der Media und Adventitia spérlich nachgewiesen. Xein typischer Thrombus. V. jug.
sinist. Die Wand ist ebenfalls stark entziindet. Im Lumen, und zwar in der Nihe der Seite des
Experimentes, befindet sich eine kleine, schmale, lange, leicht kornige, blaBweiBlich erscheinende
Masse, in welcher sich keine Leukozyten finden (Blutplittchenanhéiufung?). Die Masse weist
mit der Intima keinen innigen Zusammenhang auf.

Nr.2. V.D.1Tag (op. 13. Juni1913). V.jug. dext., Staphyloc. alb. aus 8 Tage alter Kultur.

Makroskopisch nichts Besonderes.

Mikroskopisch: Die GefaBwand ist auch stark entziindet. Die Intima ist teils stark infil-
triert, teils nekrotisch, schwach gefsirbt. An der geschidigten Intimafliche heftet sich auch eine
blaBweifliche, etwas kornige Masse obne Leukozyten an. Keine Erythrozytenzerstérung. Die
Kokken sind nirgends im Lumen nachzuweisen.

V. jug. sinist. weist nichts Besonderes auf. In einem kleineren GefiBlumen befindet sich
aber eine kleine ovale, mit Leukozyten versehene Blutplittchenanhiufung, welche mit der ent-
ziindeten Wand in lockerem Zusammenhang steht. Wenig Fibrinausschwitzung.

Nr. 3. V.D. 2 Tage (op. 15. Juni 1913). V. jug. dext., Staphyloc. pyog. alb. aus 5 Tage
alter Kultur.

Makroskopisch nichts Besonderes.

Mikroskopiseh nicht viel zu sehen.

V. jug. sinist. Die Wand ist stark entziindet, teils nekrotisch und schwach gefiirbt. In der
Nibe der entziindeten Intima befindet sich eine kleine, ovalrundliche, mit wenig Leukozyten
versehene Plittchenanhaufung, welche keine Beziehung zur Intimafliche zeigt. Die Kokken sind
in der Intima ganz spérlich zerstreut vorhanden.

Nr. 4. V.D. 2 Tage {op. 16. Juni 1918). V. jug. dext., Staphyloc. pyog. alb. aus 6 Tage
alter Kultur.

Makroskopisch nichts Besonderes. Kein typischer Thrombus. Keine Kokken im Lumen.
Michtiges langes Gerinnsel ist an der Intimafliche vorhanden.

Nr. 6. V.D. 3 Tage (op. 19. Juni 1918). V. jug. dext. Staphyloe. pyog. alb. aus 1 Tag
alter Kultur.

Makroskepisch nichts Besonderes.
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Mikroskopisch: Die Wand ist auBerordentlich stark infiltriert. Die Intima ist wenig nekro-
tisch. Kein Thrombus. Erythrozyten sind wenig zertriimmert. Keine Kokken im Lumen.

In V. jug. sinist. auch kein Thrombus.

Nr. 8. V.D. 4 Tage (op. 20. Juni 1913). V. jug. dext., Staphyloc. pyog. alb. aus 2 Tage
alter Kultur. '

Nichts Besonderes.

V. jug. sinist.

Makroskopisch: Die GefiBwand ist miBig geschwollen und mit reichlichem Eiterexsudat
durchtrénkt.

Mikroskopisch: Die Wunde ist iiberall stark infiltriert. Die Media ist nekrotisch. Die
Intima ist teils mit Leukozyten infiltriert, teils nekrotiseh. An einer Stelle der infiltrierten Intima-
fliche heften sich reichliche Leukozyten in mehrfacher Reihe an, welche schon wenig nekrotisch
zerfallen sind (Beginn der Thrombenbildung ?). Die Kokken sind nirgends im Lumen vorhanden.’
Kein typischer Thrombus.

Nr. 7. V.D. 5 Tage (op. 22. Juni 1913). V. jug. dext., Staphyloc. pyog. alb. aus 4 Tage
alter Kultur.

Makroskopiseh: Die Gefifiwand ist stark geschidigt. Media ist hie und da nekrotisch. Die
Intima ist auch teils nekrotisch, teils stark infiltriert und wenig gewuchert. An der entziindeten
Intimafliche heften sich Leukozyten in einfacher Reihe an. In der Nihe der entziindeten Intima
befinden sich kleine ovale; mit wenig Leukozyten versehene Blutplittchenanhiufungen, die eine
davon sitzt fest an der entziindeten Intima, die andere liegt frei im Lumen. Die Kokken sind
im GefaBlumen nicht aufzufinden. Erythrozyten sind micht zertriimmert.

Epikrise.

Es wurde in der dritten Versuchsreihe an 5 Hunden experimentiert, 10 Gefal3-
stiicke wurden untersucht. Es entstanden auch hier keine grofien, deutlichen
Thromben. Nur in 5 Féllen fand ich kleine ovale oder unregelmiBig gestaltete
blaBweiBliche Plittchenthrombenbélkehen, von welchen drei sich an der ge-
schidigten Intima befanden, wihrend die beiden andern frei von der Intima lagen.
Ferner hefteten sich noch im Versuch Nr. 6 reichliche Leukozyten an der stark
geschiidigten Intima an, so daB das ganze GefaBlumen rauh, zackig oder pilzformig
uneben aussah. Die Leukozyten sind teils nekrotisch zerfallen. Es sind keine roten
Blutkérperchen, Blutpldttchen oder Fibrin darin. Ich halte dieses Bild fiir einen
Beginn von Thrombenbildung. Die andern vier genannten Thrombusmassen
sollen aueh hierbei als beginnende Thrombenbildung aufgefaBt werden. Auffallig
ist, daB keine groferen Thromben zu sehen waren.

Womit soll man diese Tatsachen erkliren? Die Frage konnte man vielleicht
dadureh erklaren, daB die Halsvenen der Hunde etwas dicker sind als diejenigen
der Kaninchen und daher das Eindringen der Kokken einigermaBen erschwert wird,
und die daraus resultierende Intimaschadigung nicht immer so intensiv war.
Erythrozytenzertriimmerung wurde in 3 Fillen beobachtet, darunter einer mit
Thrombenbildung. Es war mir aber niemals schwergefallen, diese Erythrozyten
von den Plattchen zu unterscheiden. Die Kokken wurden im Gefilumen nur
zweimal, in der Media auch zweimal, aber nur sparlich nachgewiesen. Die Kokken
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hatten offenbar auf die Thrombenbildung in diesem Versuche auch keinen direkten
EinfluB ausgeiibt.

4, Versuchsreihe an Arterien.

Der vierte Versuch wurde mit Staphylokokkenreinkultur auf Agar an der Karotis des Kanin-
chens und des Hundes gemacht. Es sei bemerkt, daB die Versuchsdauer hierbei blof von 1 bis 5
Tagen sich erstreckte. ‘

Nr. 1. V.D. 1 Tag (op. 24. Juni 1913). Kaninchen. A. carot. dext., Staphyloec, alb. aus
1 Tag alter Kultur. :

Makroskopisch: Die Wand ist etwas geschwollen.

Mikroskopisch: Die Adventitia ist stark infiltriert. Die Media ist teils infiltriert, teils nekro-
tisch, schwach gefdrbt. Die Intima ist wenig gewuchert. Nur an der Intimafliiche der Seite des
Experimentes heften sich Leukozyten in mehrfacher Reihe an. Kein Thrombus. Die Kokken
sind nur in der Adventitia reichlich und in der Media nur spizlich nachgewiesen, wenig Fibrin-
masse. A. carot. sinist. nichts Besonderes. _

Nr. 2. V.D. 1 Tag (op. 25, Juni 1913). Kaninchen. A. carot. dext., Staphyloc. pyog. alb.
aus 2 Tage altre Kultur.

Makvoskopisch nichts Besonderes.

Mikroskopisch: Die Wand ist stark entziindet, an einer Stelle der Media herdférmige Leuko-
zyteninfiltration ; dadurch sieht die Media etwas verbreitert aus. An der etwas entztindeten Intima-
fliehe finden sich reichlich Blutpliattchen, diese Stelle ragt hiigelig etwas nach dem Lumen vor.
Kokken sind im Lumen nicht nachzuweisen. Erythrozyten sind wenig zertriimmert.

A. earotis sinist. zeigte keine Thrombenbildung.

Ni. 8, V.D. 2 Tage (op. 27. Juni 1913), Kaninchen. A. carot. dext., Staphyloe. pyog. alb.
aus 4 Tage alter Kultur.

Nichts Besonderes. .

A. carot. sinist., die Gefifiwand ist stark geschidigt. Die Media ist auffallend nekro-
tisch, ganz blaB tingiert. Die Intima ist auch sehr stark nekrotisch. An der nekrotischen Intima-
fliche, und zwar an der Seite des Experimentes, heften sich zahlreiche Leukozyten in mehrfacher
Reihe an. Diese Leukozytenmasse nimmt ungefihr die Hélfte des ganzen Intimaumfangs ein.
Diese Leukozyten sind aber teils nekrotisch zerfallen, teils pyknotisch und stark geféirbt. Die
Kokken sind wenig in der Adventitia und in der Media vorhanden. Der Leukozytenmasse sind
mehr oder weniger Blutplittchen beigemischt.

Nr. 4. V.D. 3 Tage (op. 28. Juni 1913). Kaninchen. A. carot. dext., sinist. Staphyloc.
pyog. alb. aus 5 Tage alter Kultur.

Makroskopisch: Die Gefifiwand ist hierbei schwach entziindet.

Mikroskopisch: Keine nekrotische Partie. Kein Thrombus., Die Kokken sind nur in der
Adventitia nachgewiesen. Die Media und die Intima sind auffallend nekrotisch. An der nekroti-
schen Intimafliche sieht man in breitem Umfange eine reichliche Leukozytenanhdufung (Leuko-
zytenthrombus). Fibrin ist nicht darin nachweisbar. Keine Kokken im Lumen. A. carot. sinist.
zeigh auch einen derartigen Befund, aber hier ist noch aufler dem wandstédndigen Thrombus ein
Kleiner Leukozytenthrombus zu sehen, welcher sich gerade in seiner Nahe gebildet hat. Keine
Kokken im Lumen. Erythrozyten nicht zertriimmert.

Nr. 5. V.D. 3 Tage (op. 30. Juni 1913). Kaninchen. A. carot. dext. Staphyloc. pyog. alb.
aus 1 Tag alter Kultur.

Makroskopisch: Die Wand ist stark von Riter iiberdeckt.

Mikroskopisch: Die Wand ist auBerordentlich stark infiltriert. Die Intima und die Media
zeigen ausgedehnte Nekrose. An der Intimafliche heften sich reichliche Leukozyten an. Kein
Fibrin; Erythrozytenzertriimmernng ist nicht zu sehen.
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Nr. 6. V.D. 4 Tage (op. 1. Juli 1918). Kaninchen. A. carotis sinist. Staphyloc. pyog. alb.
aus 3 Tage alter Kultur. '

Makroskopisch nichts Besonderes.

Mikroskopisch: Die GefilBwand ist in ihrem ganzen Umfange stark geschidigt. Die Media
ist teils nekrotisch, ganz schwach tingiert, teils wenig infiltriert. Die Intima, ver allem auf der
Seite des Experimentes, ist auch stark nekrotisch und gar nicht gefiarbt. An der nekrotischen
Intima festsitzend, sieht man an zwei Stellen deutliche Blutplatichenthromben mit wenig Leuko-
zyten, der eine ist halbkugelig, der andere zickzackihnlich. Der Thrombus geht allmihlich in die
nekrotische Intima fiber. Kein Fibrin im Thrombus. Erythrozyten nicht zertriimmert. A. carot.
dext. Hier befindet sich keine so deutliche Thrombenbildung, aber an der nekrotischen Intima-
fliche heften sich Blutplattchen flichenweise in ziemlich groBem Umfang an (Beginn der Pliittchen-
thromben). Kokken sind in beiden Fllen nicht im Lumen nachzuweisen. Keine Erythrozyten-
zertriimmerung.

Nr. 7. V.D. b Tage (op. 3. Juli 1918). Kaninchen. A. carot. dext., Staphyloc. pyog. alb.
ans 6 Tage alter Kultur. _

Mikroskopisch: Die Wand ist auBerordentlich stark entziindet und zeigt teilweise AbszeS-
bildung. Die Adventitia und Media sind schon fast tiberall nekrotisch, schwach tingiert, Intima
zeigt auch ausgedehnte Nekrose. FElastische Fasern der Wand sind nicht mehr deutlich. An der
Intimafliche sitzend befindet sich fast in ihrem ganzen Umfang reichliche Lenkozytenanhiufung,
welche pilzartig, kugelig oder zackig nach dem Lumen vorspringt. An der der Seite des Experi-
mentes gegeniiber liegenden Intimaflache sitzt noch ein ziemlich groBer, langlichovaler Leuko-
zytenthrombus mit wenig Plittchen, durch welchen die Hilite des Lumens ganz obliteriert aus-
siebt. Der Thrombus besteht hauptsichlich aus Leukozyten und wenig Blutpléttchen. Er zeigt
ein etwas faseriges Ausseben, aber Fibrin ist nicht nachweisbar. A. carot. sinist. zeigt auch aus-
gedehnte Nekrose. Fast am ganzen Umiange der nekrotischen Intima sitzen auch deutliche
Thromben vorwiegend aus Leukozyten, welche pilzartig aus dem Lumen vorspringen oder mehr
flachenhaft sich ausbreiten, die Leukozyten sind aber mehr zerfallen, kein Fibrin dabei. Die
Kokken sind in den beiden Fillen nirgends im Lumen nachzuweisen. In der Intima sind sie spiir-
lich vorhanden.

Nr. 8. V.D. 5 Tage (op. 5. Juli 1913). Kaninchen. A. carot. dext., Staphyloc. pyog. alb,
aus 8 Tage alter Kultur.

Makroskopiseh nichts Besonderes.

Mikroskopisch: Anffallende Wandnekrose. Die Intima zeigt keine intakte Stelle, firbt
sich gar nicht. An dieser nekrotischen Intimafliche befinden sich drei Plattchenthrombenbalken,
die eine ist halbkugelig und die andern beiden mehr breitbasig, zackig nach dem Lumen dentlich
vorspringend. Der Thrombus sicht mehr weiBwolkig aus. Leukozyten sind ganz wenig darin,
Kein Fibrin. Die Kokken sind nicht im Lumen nachzuweisen.

Nr. 9. V.D. 4 Tage (op. 29. Juli 1918). Junger Hund. A. femoralis, Staphyloc. pyog. alb.
aus 3 Tage alter Kultur.

Makroskopisch: Die Gefifiwand ist mit reichlichem Exsudat durchtrinkt.

Mikroskopisch: Die Gefsiiwand ist stark entziindet. Die Adventitia ist von reichlichen Eiter-
korperchen durchsetzt. Die Media ist teils infiltriert, teils schwach nekrotisch, blal tingiert, teils
gar nicht gefirbt. Die Intima ist wenig zivkumskript gewuchert. s ist aber in der Intima keine
nekrotische Stelle erkennbar. Aus einer stark entziindlich infiltrierten Intimafliche, an der Seite
des Experimentes beginnend, bildet sich ein michtiger, gemischter Thrombus, der etwa iiber die
Hilfte des betreffenden ganzen Arterienlumens einnimmt, aber nicht ganz obliteriert ist. Der
Thrombus besteht aus Leukozyten, Blutplittchen und wenig Erythrozyten. Fibrin ist gar nicht
darin nachzuweisen. Der Thrombus setzt sich an der entziindeten und nekrotischen Intimafliche
fest. Kokken sind nirgends im Lumen vorhanden.

Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd. 216. Hit. 2. ' 20
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Epikrise.

Es wurde dieselbe Bakterienreinkultur, wie in den vorigen Versuchen ange-
wendet, nur statt der Venen wurden Arterien benutzt. Fiir die Experimente wurden
8 Kaninchen und 1 Hund verwendet, von denen 18 Arterienstiicke untersucht
wurden, darunter eins von der A. femoralis, wihrend die fibrigen 17 Karotiden
waren. Die 18 Untersuchungen ergaben 8 positive Fille (579). Der frischeste
Thrombus ist der von eintégiger Versuchsdauer (Blutplattchenthrombus).

Was die Art der Thromben anbetrifft, so sind 3 Leukozytenthromben und
b Blutplittchenthromben entstanden. Unter diesen beobachtete ich eine kleine
blaBweiBliche Masse, die als ein Anfang von Plattchenthrombenbildung aufgefalit
werden soll. Interessant ist es, daB man fast immer an der Intima sitzende Throm-
ben beobachtet hat. Die Kokken waren in keinem einzigen Falle im Arterien-
lumen oder in den Thromben selbst nachzuweisen; nur in 2 Féllen waren sie an
den Intimaflichen ganz spérlich vorhanden. In der Media wurden sie 4 mal nach-
gewiesen. In der Adventitia waren sie ohne Ausnahme vorhanden.

Von diesem Befunde ausgebend, ist es klar, daB die Thromben nicht von der
direkten Einwirkung der Bakterien resultieren konnten, sondern wir miissen diese
Tatsache darauf zuriickfithren, dal die sekundér eintretende Wandschidigung
erst zur Thrombenbildung gefithrt hat. Merkwiirdig ist, daB man trotz der weniger
zahlreichen Versuche und der viel dichteren Wandstruktur der Arterien verhéltnis-
maBig mehr Resultate erzielt hat. Ich glaube, diese Verschiedenheit damit erkléren
zu konnen, daB die Arterien sich viel tiefer als die Venen zwischen den umgebenden
Geweben finden und infolgedessen die Eitermassen schwerer nach auflen ausge-
schieden ‘werden konnen und dadurch die dazwischen liegenden Arterien von den
Bakterien oder Toxinen viel stirker angegriffen werden konnen.

5. Versuchsreihe.

7u diesen Versuchen werden frische Pneumokokkenreinkulturen in Bouillonnhrboden
gebracht. Als Operationsstelle sind auch die Halsvenen angewendet worden.

Nr. 1. V.D. 1 Tag (op. 10. Méirz 1913). " Kaninchen. V. jug. dext. Pneumok. aus 2 Tage
alter Kultur.

Makroskopisch: Die Gefibwand ist mit rotlichgelblichem Eiterexsudat bedeckt.

Mikroskopisch: Emigration ist schon deutlich. In der Adventitia sammeln sich reichlich
Leukozyten an. Die Media ist auch von Leukozyten infiltriert, sie firbt sich normal. Intima fast
intakt. An der Intimafliche heften sich aber Leukozyten in einfacher Reihe an. Nirgends ist ein
Thrombus zu sehen. Kein Blutktrperchen ist zertriimmert. Die Kokken sind allein in der Ad-
ventitia lokalisiert. An einer Stelle der Intima sitat ein grofes langes Gerinnsel. V. jug. sinist.
nichts Besonderes.

Nr.2. V.D.2Tage (op. 12. Juli1913). Kaninchen. V.jug.dext. Pneumokokken aus4 Tage
alter Kultur.

Makroskopiseh und mikroskopisch nichts Besonderes.

V. jug. sinist. Die GefdBiwand ist ziemlich stark entziindet, firbt sich aber normal. Nirgends
zeigt sich Nekrose. An der Intimafliche, welche in kleinem Umfang nekrotische Verinderung
aufweist, schlagen sich wenig Blutplittchen in fadenférmiger Weise und mit wenig Leukozyten
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vermischt nieder, beginnende Thrombose. Blutkirperchen sind nirgends zertriimmert. Keine

Kokken im Lumen.
Nr. 3. V.D. 4 Tage (op. 13. Juli 1913). Junger Hund. V. jug. dext., Pneumokokken aus

5 Tage alter Kultur. ,
Makroskopisch: Die Gefifwand ist mit dickem, rétlichgelbem Exsudat iiberdeckt und

mifig geschwollen.

Mikroskopisch: Die Gefifiwand ist miBig infiltriert. Die Media fixbt sich normal. Die
Intima ist auch etwas infiltriert, doch ist keine nekrotische Stelle zu erkennen. An der entziindeten
Intimafliche befindet sich eine kleine fadenitrmige, weiBlich kornige Masse (Blutplittchen), welche
wenig Leukozyten auf ihrer Fliche zeigt. Die Kokken sind nirgends zu sehen. Blutkorperchen
sind nicht zertriimmert. V. jug. sinist. zeigt nichts Besonderes.

Nr. 4. V.D. 5 Tage (op. 15. Juli 1918). Kleiner Hund. V. jug. dext. Pneumokokken aus
7 Tage alter Kultur.

Mikroskopisch: In der Néhe der entziindeten Intima befindet sich eine kleine ovale Leuko-
zytenanhiufung. Sonst nichts Besonderes. V. jug. sinist. An der wenig nekrotischen Intima-
fidche heften sich reichliche Leukozyten an. Die Kokkensind im Lumen. Kein typischerThrombus.

Epikrise.

In der 5. Versuchsreihe wurden insgesamt 8 GefaBstiicke bei 1- bis b tégiger
Versuchsdauer untersucht. Die Versuche sind hierbei wenig erfolgreich, abgesehen
davon, daB die Versuche (Nr. 2 und 3) eine kleine fadenformige Plittchenanhéufung
an der entziindeten Intimafliche aufwiesen, welche ich auch als Thrombus ansehen
will. Die GeféBwandschidigung durch die Pneumokokken ist etwas geringer als
in den Versuchen mit andern Eitererregern (Streptokokken und Staphylokokken).
In den genannten Versuchsdauern (1 bis 5 Tagen) bemerkte ich in der GefaBwand
keine stirkeren nekrotischen Prozesse, wie es in den andern Versuchsreihen der
Fall war. Die Emigration ist auch immer verhaltnismiaBig schwicher als jene.
Die deponierten Pneumokokken waren in den genannten Zeitdauern fast immer
an den eingebrachten Stellen lokalisiert, ohne die Media zu passieren oder durch
die Intima durchzukommen.

Zusammenfassende Besprechung.

Zur Ubersicht habe ich eine Tabelle angefertigt. Aus dieser Tabelle geht —
auBer der Zahl, der Versuchsdauer, dem Infektionsmaterial usw. — folgendes hervor:

Unter den 108 untersuchten Fallen sind nur 28 mal (269,) Thromben gefunden
worden. Es sei aber bemerkt, daf unter diesen Féllen nur diejenigen mitgerechnet
worden sind, welche sicher fiir typische Thromben gehalten werden kénnen, jene
plittchenghnlichen, fadenformigen fraglichen Anhaufungen sind dabei nicht mit-
gerechnet, da sie vielleicht Zerfallsmassen der Erythrozyten sein kénnen.

Was die Art der entstandenen Thromben anbetrifft, so sind es 20 Blutpléttchen-
thromben, b Leukozytenthromben und 3 gemischte Thromben. Rote Thromben,
wie Talke siefand, sind in unseren Fillen nie beobachtet worden. Der frischeste
Thrombus ist 20 Stunden alt (1. Versuchsreihe). Die Thromben sind in der Mehr-
zahl der Fille klein, abgesehen von 2 Fillen, einer von der Vene, der andere von

20%
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Ver-
suchs-
serie

Ver-
suchs-
zahl

Ver-
snchs-
dauer

Versuchs-
material

Versuchs-
stelle

Resultat

Bemerkungen

32

40

10

18

1% bis

120 Std.

24 bis

120 Std.

24 bis

120 Std.

24 bis

120 Std.

24 bis

120 Std.

Streptococe.

pyog.

Staphyl.
pyog. alb.

Staphyl.
pyog. alb.

Staphyl.
pyog. alb.

Pneumo-
kokken in
Bouillon

Bauchvenen
{Kaninchen)

Halsvenen
(Kaninchen)

Halsvenen
(Hund)

Hals- und
Schenkel-
arterien
(Kaninchen
und Hund)

Halsvenen
(Kaninchen)

98 %

20 %

=
509,

44,4%,

9 ==
25 %

Plattchenthromben mit wenig

Leukozyten. Klein oval,
langlich gestaltet. Keine
Kokken, kein Fibrin. Der
eine hingt nicht mit der
Intimafliche zusammen.

6 Plittchenthromben, 1 Leu-
kozytenthrombus, 1 ge-
mischter Thrombus, die
Plattchenthromben  sind
meist klein, oval oder oval-
linglich oder unregelmiBig
gestaltet, wenig Leuko-
zyten an sich; keine Kok-
ken; kein Fibrin auf Ober-
flache.

Plittchenthromben mit wenig

Leukozyten, klein, unregel-
maBig gestaltet, zwei sind
fadenformig gebaut. Zwei
héngen nicht mit der In-
timafliche zusammen.

5 Plittchenthromben, 3 Leu-
kozytenthromben,  klein,
oval oder linglichoval oder
halbkugelig, meist an der
Intimafliche festsitzend.
DiePlittchenthromben sind
teils ohne Leukozyten, teils
wenig am Rande sitzend.
Keine Kokken, kein Fibrin.

Plattchenthromben klein, un-

regelmifig oder fadenfor-
mig gestaltet, wenig Leuko-
zyten am Rand. An der
Intima keine Kokken, keine
Fibrin.

der Arterie, die verhdltnismaBig grofere Thromben aufwiesen, so daf dieselben
etwa die Halfte des ganzen Querschnittlumens eingenommen hatten. Oblite-
rierende Thromben haben wir im Gegensatze zu T alk e nicht beobachtet.
Was die Form der Thromben angeht, so sind sie meist ovallinglich oder un-
regelmiBig. Wenn sich die Thromben direkt an der Intimafliche ansetzen, dann
erscheinen sie mehr halbkugelig oder pilzformig. Die Leukozytenthromben sind
im allgemeinen unregelmiBig gestaltet und ihre Oberfliche ist gerieft. Wenn die
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Thromben nicht mit der Intimafliche im Zusammenhang stehen. dann sind sie
mehr ovalrundlich oder etwas langlich.

Uber die feinere Struktur der Plittchenthromben ist nicht viel anzugeben.
Der Plattchenthrombus sieht nur mattweilllich kornig aus, an seinem Rande be-
finden sich, wie das Zurhelle beschrieb, meist Leukozytenniederschlige, aber
bisweilen auch im Innern der homogenen Thrombenbalken. Die Leukozyten zeigen
keine deutlichen regressiven Veréinderungen. Wenn die Leukozyten am Rande
der Thromben sitzen, dann stellen sie meist eine einfache Reibe dar.

Daf die Blutplittchen die wichtigsten Bestandteile der weiBen menschlichen
Thromben sind, wurde von Osler, Hayem, Bizzozero, Hanau,
Lubnitzki und von vielen andern behauptet. Es wird gesagt, daB duBerst
selten reine Plattchenthromben im mensehlichen Organismus vorkommen. Zurzeit
stimmen manche Autoren darin iiberein, daf die Leukozyten und Erythrozyten
sich erst sekunddir an den Plittchenthromben niederschlagen. Die Meinung
scheint mir richtig. In meinen Untersuchungen habe ich auch hiufig gefunden,
daf die Plattchenthromben je nach der Linge der Versuchsdauer Leukozyten
bald weniger, bald mehr aufweisen. In einem Préparat aus b tégiger Versuchs-
dauer der Arterie (Nr. 7) bildeten sich zwei grofe Thromben aus, der eine bestand
nur aus Plattchen, der andere hauptsichlich aus Leukozyten; sonst habe ich haufig
gesehen, daf die frischeren Plattchenthromben im allgemeinen weniger Leuko-
zyten an sich besitzen als die #lteren. Letztere scheinen sich etwas langsamer
gebildet zu haben als erstere. Daher glaube ich, daB zuerst ein Plittchenthrombus
entsteht, dann durch das weitere Niederschlagen der sonstigen Blutelemente,
sogenannte Leukozytenthromben und gemischte Thromben entstehen konnen.
Fibrin wurde in unseren ¥éllen niemals nachgewiesen. Eberth und Sehim -
melbusch und Welch sind der Meinung gewesen, daB die Kibrinbildung
mit Sicherheit als etwas Sekundires bei der Thrombenbildung im strémenden
Blut zu betrachten sei, wie auch Aschoff behauptet. In dieser Auffassung
stimme ich mit den genannten Autoren iiberein.

In den Blutlakunen zwischen den Thrombenbélkehen zeigten sich die Blut-
elemente fast immer normal. Die Erythrozyten blieben meistens unveréindert,
nur in einzelnen Fallen zeigten wenige Erythrozyten leichte Verinderungen. Weile
Blutkorperchen wiesen nirgends nennenswerte Verinderung auf. Kerne und
Granula des Zelleibes sind stets gut erhalten. Nur in 2 oder 3 Fillen waren die
Leukozyten gruppenweise angehéiuft,

Es soll hier noch kurz iiber die Kokkenuntersuchung gesprochen werden.
Schon léngst ist uns bekannt, daB in der Wand bei Thrombophlebitis und in den
Thromben zahlreiche pathogene Mikroorganismen nachgewiesen sind. Nach
Welch und Lubarsch finden sich die aus der Wand eingewanderten Bak-
terien meist in spiteren Stadien in bemerkenswerter Zahl. Wie Zurhelle
richtig bemerkt, ist der positive Befund meistens kein Beweis dafiir, daB die Bak-
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terien von Anfang an vorhanden waren und die Thrombose veranlaBten. Talke
hat in seinen Experimenten 43 Fille von Thrombosen untersucht, darunter waren
15 mal die Kokken vorhanden, wihrend die andern 18 frei davon waren. Er sagte
auch, daB sich in den alteren Thromben die Kokken haufiger finden als in den
frischen. Trotz des positiven Kokkenbefundes nahm er an, daf dieselben keinen
direkten Einfluf auf die Thrombenbildung ausiibten.

In meinen 108 Versuchen entstanden 28 mal Thromben. Ob nun die Thromben
entstanden waren oder nicht, die positiven Kokkenbefunde im GeféBlumen sind
insgesamt nur 6 (15,5%, aus 2, 6, 8, 18, 20 und 48 Versuchsstunden an den
Bauchvenen), und zwar sind die Kokken fast immer ganz spérlich nachzuweisen.
Ferner in 2 Fallen (48 Stunden Versuchsdauer) wurden sie auch recht spirlich
nur in der Intima nachgewiesen. In der Media wurden sie 5 mal aufgefunden.
Es sei aber bemerkt, daB derartige negative Fille dadurch bedingt sein kénnen,
daB man gerade die betreffenden Stellen nicht untersuchte, in welchen Kokken
vorhanden waren. Ferner muB man daran denken, daB die Kokken nicht so
schnell durch die GefaBwand durchtreten. Nach meinen Untersuchungen von
% bis 120 Stunden Versuchsdauer méchte ich bemerken, daB bei Kaninchen und
Hunden die Kokken nicht so leicht durch die Wand dringen und im Lumen er-
scheinen. Wenn die Kokken an der GefiSwand deponiert wurden, so fand nach
2 Stunden deutliche Emigration statt, nach weiteren Stunden sammelten sich in
der Adventitia reichliche Leukozyten an. Durch diese lebhafte Reaktion des Or-
ganismus und die Dichtigkeit der GefaBwand muB das weitere Eindringen der
Mikroorganismen gehemmt werden, daher marschieren die Kokken auf den andern
widerstandsirmeren Wegen, néimlich in dem lockeren Gewebe um die GefaBwand
herum wund dringen weiter hinein. Ich habe in einem Falle von b Tagen Versuchs-
dauer bemerkt, daB die Kokken weder in der Media noch in der Intima der Seite
des Experimentes gesehen wurden, sich aber in der gegeniiberliegenden Adventitia
reichlich befanden. AufGrund dieser Beobachtung glaube ich, daf die Kokken die
GefaBwand nicht so leicht passieren konnen. Wenn sie in meinen Fillen in ver-
haltnism#Big frithen Stadien im Lumen nachgewiesen wurden, so ist es doch nicht
immer der Fall. Die Kokken waren in meinen Versuchsdauern meistens im Lumen
negativ. Sicher ist, daB das Eindringen der Kokken noch in spéteren Stadien
vorkommt. Auch aus diesem Grunde glaube ich, da die Kokken zur Thromben-
bildung nicht in direkter Beziehung stehen, sondern sich wahrscheinlich sekundir
in den Thromben ansiedeln.

SchlieBlich moehte ich hier kurz iiber die Entstehungsbedingungen der Throm-
ben sprechen. Uber die Bedingung der Thrombenbildung sind wir noch nicht aus-
reichend unterrichtet. Wir wissen zwar, da weder eine Infektion noch eine beson-
dere Gerinnungstahigkeit des Blutes fiir das Zustandekommen der Thromben
notwendig ist; wir wissen ferner, daf sie in erster Linie durch eine Abscheidung
von Plittehen, denen die andern Bestandteile folgen, auf der GefaBiwand zustande



311

kommt, aber es sind Meinungsverschiedenheiten dariiber, ob fiir diese Abscheidung
eine Verinderung der GefiBe maBgebend ist oder ob einer Verlangsamung der
Blutbewegung mit gewissen Anderungen der Stromung die wichtigste Rolle zufallt.
Der Hauptverteidiger der letzten mechanischen Theorie ist Aseh o f %, wie ich
schon erwiahnt habe. Aschoff und Lubarsch stimmen darin iiberein, daf
das Zustandekommen von Blutpldttchen nur durch Verlangsamung der Blut-
stromung hervorgerufen werden kann.

In diesem Umstande haben die Autoren auch die Hauptbedingung fiir das
Zustandekommen der Thromben gesehen. Zurhelle sagt, die Plattchen-
thromben entstehen rein mechanisch in dem stark verlangsamten Blutstrom.
Die Elemente, die normalerweise sich in der GefaBachse befinden, bleiben an der
geschiidigten Wandstelle haften, ballen sich dort zusammen und bilden so die
Grundlage der sogenannten weilen Thromben. Kusama erklirte die Ent-
stehungshedingung in seiner Arbeit itber toxische Thrombose in der Weise, da
erstens die erhohte Agglutinierbarkeit, welche bei himolysierenden Giften, haupt-
sichlich durch die bei der Hamolyse frei gewordenen thermolabilen Substanzen,
die sich in den Blutschatten in der Hiimoglobinlosung finden, zweitens auch die
priméire agglutinierende Wirkung der Gifte fiir die Thrombose in Betracht kommt.
Zweitens ist langsame Zirkulation als wichtige Bedingung anzusehen, und drittens
Endothelschadigung. :

In Gegensatz zun derartigen Auffassungen stellt sich Ribbert. Er ist
grundsatzlich der Meinung, daB die erste hauptsichlichste Bedingung fiir Throm-
benbildung die GefaBwandschidigung ist, und daB man es zunfchst mit Verinde-
rung der GefaBwand zu tun hat, sei es, daB sie durch chronische Prozesse, wie Ar-
teriosklerose, Phlebitis, Herde in der Herzwand oder durch eine rasch eintretende
Schadigung, wie sie besonders oft in Betracht kommt, durch Infektion, durch
eine Verletzung, ein Eindringen von Geschwulstzellen hervorgerufen wird. In
weitaus den meisten Fillen aber verbindet sich damit eine Verlangsamung des
Blutstromes, die primér fiir sich allein niemals ausreicht, die aber das Haften der
sich auf der vertinderten Wand abscheidenden Massen ermoglicht.

Ribbert? priifte das Fadenverfahren von Zurhelle?? nach, es wurden
Féaden quer durch die Venen gezogen. Dabei zeigte sich, daf die Blutplittchen
sich nicht allein hinter den Fiiden, wo nach Aschoff walzenformige Stromung
zustande kommen soll, die natiirlich mit Verlangsamung des Blutstromes einher-
geht, sondern auch an der Vorderfliche niederschlagen, also dort, wo sich das
Blut einfach teilt, um das Hindernis zu umflieBen. Diese Beobachtung bestirkte
seine Meinung noch mehr, daB irgendwelche besonderen Stromungen des Blutes
fiir die erste Entstehung der Thrombose nicht maBgebend sein kénnen. Wir glauben
also, daf die Bedingung der Endothelschidigung bei den Versuchen der #lteren
Autoren nicht ohne weiteres auszuschlieBen ist, sie scheint vielmehr gerade bei
den Atzungsversuchen (Zahn, Lowit, Eberth und Schimmelbusch,
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Schwalbe, Ribbert, Hansen) eine besonders wichtige Rolle zu spielen,
freilich nicht in dem Sinne, daB bei der EntbloBung von Endothel die nackte
Intima das Blut zur Gerinnung bréchte, als vielmehr in der Richtung, daf dadurch
das Anhaften der Blutpldttchen begiinstigt wird.

Wie dieses Anhaften zustande kommt, ist allerdings noch eine ungeléste Frage.
Man muB jedenfalls zwei Stirungen unterscheiden: eine akute und eine langsam
eintretende Degeneration. In dem ersten Falle spielen die aus dem Gewebe aus-
tretenden Agglutinine und Koaguline, die hochgradigen Storungen der zwischen
GefdBwand und Blut stattfindenden Austauschvorgéinge, die physikalische Rauhig-
keit eine wichtige, aber bisher unberechenbare Rolle.

Es sei nur auf die entziindlichen Klappenthromben des Herzens hingewiesen,
wieweit bei diesen degenerative Vorginge und einfache Rauhigkeiten, soweit sie
iiberhaupt entstehen, wieweit etwaige Fibringallerte im Sinne Liakers® eine
Anhgufung der Plattchen bedingende Rolle spielen, ist um so weniger klar, als
die degenerativen Vorgéinge in ihren Beziehungen zur Thrombose, trotz Rib -
berts so warmem Eintreten fiir dieselben, bisher nicht einwandfrei nachge-
wiesen worden sind, ebensowenig wie die Fibringallerte Lakers, auf die Kle -
mensiewicz und Gutschy5 wieder neverdings hingewiesen haben. K u -
sama' sagt: Da ohne nachweisbare Wandschédigung Thrombose nicht zu
erzielen ist, sind die diesbeziiglichen Verhélfnisse beim Menschen so schwer zu
iiberschauen, um so mehr, als die frithesten Stadien der Thrombose so gut wie
niemals zur Beobachtung gelangen kénnen. Er hebt hervor, daB mit zahlreichen
Mitteln ausgedehnte Pléttchenthromben in strémendem Blute erzielt werden
konnen, ohne daB irgendwelche lokale Endothelschidigung nachzuweisen ist.
Damit sprach er sich gegen die von Ribbert vertretene Anschauung aus, dal
die Endothelschadigung oder Wandveréinderung der ausschlaggebende Faktor
bei der Thrombose ist. Nachdriicklich hebt er hervor: , Es gibt typische Plattchen-
thromben, fiir deren Entstehung eine primére Endothelschédigung in keiner Weise
verantwortlich gemacht werden kann.” SchlieBlich verteidigt er die Aschoff -
sche Theorie, wenn er sagt: ,,daB die Zustandsverinderung der Blutelemente und
die Stromverlangsamung die fiir die Thrombose erst in Betracht kommenden
Bedingungen sind“. Hansen mit seinen reichlichen Atzungsversuchen ist auch
Ribberts Meinung, daB die durch Atzung hervorgerufene Gefifwandnekrose
(Intlmanekrose) fiir die Thrombenbildung die wichtigste Rolle spielt. Nach meinen
Untersuchungen zeigten die GefaBwénde in 28 positiven Fillen mit der typischen
Thrombenbildung fast immer mehr oder weniger Endothelschiidigung (Endothel-
nekrose oder Wucherung), durch welche die Glitte der Gefainnenwand verloren ging,
wodurch Rauhigkeit und Unebenheit der Intimafliche entstand. Diese Intima-
nekrose ist nicht immer ausgedehnt, in wenigen Féllen hat sie geringen Umfang
und entspricht der Intimastelle, welche gerade der Stelle des Kokkendepots anliegt.
In zwei Fallen habe ich aber ganz ausgedehnte Nekrose des ganzen Intimaumfanges
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gesehen, die eine ist von einer Vene bei dreitdgiger Versuchsdaner und die andere
von einer Arterie bei fiinftégiger Versuchsdauer. Auf dieser uneben geschidigten
Intimafldche schlagen sich die préexistierenden Blutplittehen nieder, die Masse
vergroBert sich und bildet die Grundlage der weiteren Thrombose. Die Frage,
ob Stromverdnderung (Wirbelbewegung) an der Stelle der unebenen nekrotischen
Intima mehr oder weniger auftrete, kimnte vielleicht bejaht werden. Aber diese
Stromveréinderung ist natiirlich in diesem Falle sekundér, sie kann also nicht als
erste Bedingung zur Thrombenbildung anfgefat werden. Wir sehen doch auch
keine' Thrombenbildung, wo im intakten Organismus, im Herzohrinnern hinter
der Herzklappentasche der Aorta und Pulmonalis und hinter den Venenklappen
mehr oder weniger Stromverinderung entstehen und daraus folgend Blutver-
langsamung entstehen muB. Baumgartens Versuch lehrt uns, daB Blut-
stillstand allein keine Blutgerinnung bedingt; Hansen kam zu demselben
Ergebnis. Daher glaube ich, da Stromverlangsamung allein nicht imstande ist,
Thrombenbildung hervorzubringen, also keine erste Bedingung dafiir ist.

Ich glaube also, daB wir uns der Ribbertschen Meinung anschlieBen’
miissen, dall die Gefifwandschadigung die erste und wichtigste Bedingung fiir
die Entstehung der Thromben ist; natiirlich soll damit nicht gesagt sein, daB die
Stromveranderung keine Rolle spielt, sie wird vielmehr in den meisten Fallen als
ein wichtigse Moment hinzukommen.

Schlufisdtze.

1. Es ist moglich, durch Infektion allein, ohne andere ursichliche Momente,
eine Thrombose in dem GefdB zu erzielen.

2. Dadurch entstandene Thromben sind in der Mehrzahl der Fille aus Blut-
plittehen zusammengesetzt. Der Blutplattehenthrombus ist dabei eine Grundlage,
ein Kern fiir weitere Thromben.

3. Bei derartigen Thrombosen iiben die Mikroorganismen keinen direkten
EinfluB aus. .

4. Die wichtigste Bedingung fiir die Thrombose ist die GefaBwandschadigung;
die Stromverlangsamung ist eine sekundire, unterstiitzende Bedingung.
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XIX.

Die Gestalt der Gefiillichtung bei der diffusen und knoti-
gen Arteriosklerose.
Von

Prof. R. Thoma in Heidelberg.

Die allgemeinen Gesichtspunkte, welche sich bei der Untersuchung sklerotischer
Arterien ergeben, habe ich?) vor einigen Jahrem zusammenzufassen versucht.

1) R. Thoma, Uber die Histomechanik des GefsBsystems und die Pathogenese der Angio-
sklerose. Virch. Arch. Bd. 204, 1911. In dieser Abhandlung finden sich auch di¢ hier nicht
besonders genannten Arbeiten zitiert.



