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der Regel stellt sich eine Krankheit, ein Pathos, iiberhaupt erst ein,
wenn die Verengerung bzw. die Obliteration der Lebervenen im
Bereich ihres Milndungsgebietes einen mehr oder weniger betricht-
lichen Grad erreicht hat.

4. Die besondere Disposition des Lebervenenmiindungsgebietes
zur Thrombose ist darauf zuriickzufiihren, daB Blutdruckschwan-
kungen und Schwankungen der Stromungsgeschwindigkeit in den
grofen, an der Grenze von Brust- und Bauchhohle gelegenen Venen
so intensiv sind wie wahrscheinlich an keiner andern Stelle des
Venensystems.

5. Als Ursache der Gefalerkrankung mull Lues angenom aen
werden. Fiir die Frage nach der Lokalisation des luetischen Giftes
gerade im Bereich der Lebervemen ist der Nachdruck auf eine
Speicherung des Giftes in der Leber, deren luetische Erkrankung
in einigen Fallen durch den Nachweis von miliaren Granulomen
(Gummata ?) wahrscheinlich gemacht ist, zu legen.

6. Es ist anzunehmen, daB zwischen der Pfortadersklerose, die
nach Simmonds ebenfalls durch eine luetische Infektion verursacht
ist, und der sogenannten Endophlebitis hepatica obliterans nahe
Beziehungen bestehen, und daB Ubergéinge zwischen den beiden
Erkrankungen und auch Kombinationen beider vorkommen.

XHL

Untersuchungen iiber Inanitionsodeme.
Ein Beitrag zur Pathologie des Odems.

Von
Dr. Walter Hiilse,

Assistent am Pathologischen Institut der Universitit Breslau,
zurzeit Oberarzt d. Res. am Kriegsgefangenen-Lazarett Neuhammer a. Quels.

Kaum ein anderes Gebiet der allgemeinen Pathologie hat die klinische sowohl
wie die pathologisch-anatomische Forschertitigkeit in solchem Umfange aus-
gelost, wie das Problem der Odembildung. Schon aus der groBen Fiille von Ar-
beiten ergeben sich die Schwierigkeiten dieses Problems und die Unzulinglichkeit
unseres Wissens. ‘Wir sind wohl — namentlich durch die neueren Untersuchungen
iiber Nierenpathologie -— mit mancherlei Einzelmomenten bekannt gemacht, die
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zweifellos bei dem ProzeB der Wassersuchtbildung mit im Spiele sind, Dieselben
treten jedoch in den verschiedenen Féllen so unregelmiBig und in so verschiedener
Kombination auf, daB sich bisher eine allgemeine GesetzméBigkeit in ihrer Wirkung
nicht hat erkennen lassen. Bei allen unsern Erklarungsversuchen gelangen wir
schlieBlich an eine bestimmte Grenze, deren Uberwindung die Zuhilfenahme hypo-
thetischer Kriifte oder Veriinderungen notwendig macht: entweder vitale Sekre-
tionskréfte (Heidenhain) oder, nach dem Vorgange Cohnheims, ausgebreitete
vaskuldre Alterationen. Die letztere Annahme, die an Stelle vitalistischer Vor-
stellungen konkrete Versnderungen zu setzen versucht, erhebt sich aber gleichfalls
nicht iiber das Stadium einer vagen Hypothese, solange jene Veranderungen
morphologisch und funktionell nicht niher definierhar oder wenigstens durch
experimentell erwiesene Tatsachen als positive Frkenntnis zu, betrachten sind.
Im Laufe unserer Ausfithrungen werden wir noch haufiger die heute gangbaren
Theorien der Odempathogenese einer kurzen, kritischen Betrachtung unterziehen.

Die bisherigen Kenntnisse iiber die Ursachen der Wassersucht sind fast aus-
schlieBlich am renalen oder seltener am kardialen Hydrops gewonnen. - In Anbe-
tracht dessen, daf es sich hierbei um Krankheiten solcher Organe handelt, diemit der
Ausscheidung oder Fortbewegung des Wassers im Korper in Beziehung stehen,
hat man sich bis in die neueste Zeit nicht von dem Vorurteil ganzlich befreien
konnen, daB primére Storungen im mechanischen Ausgleich des Wassergleich-
gewichts des Korpers bei der zum Hydrops fithrenden Wasserretention wesentlich
mitbeteiligt sind. DaB aber weder primire renale Wasserretention noch Blut-
stauung notwendig sind, damit sich Wassersucht aushildet, zeigen
jene Odeme, die ohmne Intervention der Nieren und ohne Stauungserscheinun-
gen von seiten des Herzens zustande kommen, wie z. B. ein groBer Teil der In-
anitions- oder kachektischen Odeme. Diese Odeme seheinen in klinischen Unter-
suchungen bisher vollig beiseite gelassen, obwohl zu erwarten ist, daB sich gerade
bei diesen viele der stérenden und das Bild komplizierenden Momente ausschlieBen
und die fiir die Entstehung der Wassersucht notwendigen Stérungen am leichtesten
isolieren und erkennen lassen.

Das groBe Krankenmaterial, das uns hier in den an sogenannter Odemkrankheit
leidenden Kriegsgefangenen zur Verfiigung stand, sehien mir zu speziellen Unter-
suchungen iiber die Pathogenese der Inanitionsddeme besonders geeignet.

Wie an anderer Stelle!) ausgefithrt ist, handelt es sich bei dieser ,,Odem-
krankheit in den Gefangenenlagern wm Inanitionszustéinde mit Hydramie und
starkem allgemeinem Hydrops, die durch die verschiedensten. ungimstigen Ein-
fliisse des Gefangenenlebens verursacht werden. Pathologische Harnbestandteile,
die auf eine Schidigung der Nieren hindeuten kinnten, sind wihrend der sich auf
3—9 Monate erstreckenden Beobachtungszeit in keinem Falle vorgefunden. Am
Herzen war klinisch eine oft hochgradige Verlangsamung der Actio cordis, ana-

1y Miinch, med. Wschr, 1917, Nr. 28 und Wiener kl. Wschr. 1918, Nr. 1.
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tomisch eine Herzatrophie charakteristisch. Dem entsprachen ein kleiner, weicher
Puls und niedriger Blutdruck, Doch waren sowohl klinisch wie pathologisch-
anatomisch stets die Organversinderungen vollstindig zu vermissen, wie sie durch
Blutstauungen hervorgerufen werden.

Indem wir verschiedene Mafnahmen, die sich durch eine Beeinflussung dieser
{Odeme auszeichneten, studierten, haben wir versucht, ein allgemein gesetzmaBiges
Verhalten derselben in der Art ihrer Einwirkung abzuleiten, um daraus vielleicht
einen Einblick in die Ursachen der Odembildung zu gewinnen.

Schon frithere Autoren (Rumpel, Lewy) heben hervor, daf die hydropischen
Sehwellungen der an Odemkrankheit leidenden Gefangenen bei Bettruhe sehr
schnell zuriickgehen, um, sobald die Kranken das Bett verlassen, sofort wieder,
wenn auch meist in leichterer Form, zu erscheinen. Nach diesen auch von uns
stets festgestellten Beobachtungen ist es augenscheinlich, daB Herz und Blut-
zirkulation, besonders in Anbetracht des objektiven Herzbefundes, in Zusammen-
hang mit den Odemen stehen. Bestéirkt wird man in dieser Annahme dadurch,
daB auch nach Digitalis- oder Strophantus-Darreichung haufig eine deutliche Ab-
nahme der Odeme festzustellen ist. Sicher ist aber, daB der EinfluB der geschadig-
ten Herzleistung auf die Odementstehung nicht im Sinne steigender dynamischer
Ditferenzen zwischen Kapillardruck und Gewebespannung zu suchen ist, weil sich
sonst nirgendwo die deutlich erkennbaren Zeichen erlahmender Herzkraft be-
-merkbar machen: Herzdilatation, Dyspnoe, Zyanose, Leberschwellung fehlen nach
dem Kklinischen Untersuchungshefund ebense wie Blutstauungen am Sektions-
tisch vermifit werden.

Ebenso wie bei andern Odemformen gehen auch hier das Wachsen und der
Riickgang der Odeme gewthnlich in dem MaBe vor sich, wie die Urinmenge ab-
nimmt oder steigt. KEs kann daher nicht wundernehmen, daB frither viele Forscher
eine mangelhafte H,0-Ausscheidung durch die Nieren als ausschlaggebend fiir die
Odementstehung angesehen haben. Hier wollen wir nun anfiihren, da es sich
bei dieser Ansicht um eine véllige Verwechslung von Ursache und Wirkung handelt.

Gaben wir frisch eingelieferten Kranken abgemessene, sehr reichliche Fliissig-
keitsmengen, wie sie dem starken Durstgefiihl entsprachen — im Durchschnitt
3—4 1 tiglich —, so erschien fast ausnahmslos die gleiche Menge als Urin wieder.
Wenn bei noch stirkerer H,0-Zufuhr die Urinmenge hinter der H,O-Einnahme
zuriickblieb, nahm trotzdem das Korpergewicht nicht zu. Die extrarenale H,0-
Ausscheidung tritt hier offenbar vikariierend in fast unbegrenzter Hohe ein, wenn
die renale allein nicht ausreicht, das H,0-Gleichgewicht zu erhalten. Schon hieraus
ist zu erschen, daB Storungen in der remalen H,0-Sekretion allein kaum H,0-
Retention und Wassersucht auslosen konnen. ‘Wurde aber den Kranken die gleiche
Flissigkeitsmenge zugefiihrt, nachdem sie einige Tage mit Trockendiat behandelt
waren, wobei gewthnlich Odeme und Hydramie abfielen, so blieb zunéchst die
Harnmenge in der Regel stark hinter der dargereichten Wassermenge zuriick
unter gleichzeitiger Zunahme des Korpergewichts und der Odeme, um erst nach
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einigen Tagen wieder ein annihernd kongruentes Verhalten zu zeigen. Bei dieser
Anordnung fehlt also auch die gegenseitige Erginzung von renaler und extra-
renaler Ausscheidung (s. Tab. I).

Tabelle L.
H,0 = Ein- I I Korper- Gewichts-
nahme in arnyotum gewicht zunahme
cem cem ke kg
1. Tag 4000 35650 58,2 -
2. Tag 4000 3480 58,3 +01
3. Tag 6000 4730 58,4 + 02
4. Tag 6000 4810 58,3 +01
: 3. Tag der - ~
7. Tag Trockenkost 1250 55,9 23
8. Tag 4000 2100 YR ~09
9. Tag 4000 2820 57,6 —08
10. Tag 4000 3430 57,85 —0.,3b
11. Tag 4000 3350 57,9 ~—03

Es scheint also bei unsern Kranken das H,0-Gleichgewicht des Korpers auf
ein abnorm hohes Niveau eingestellt. In den ersteren Fallen, wo den Kranken
im Lager jede beliebige Fliissigkeitsmenge zur Verfiigung stand, befindet sich der
Korper im Zustande des H,0-Gleichgewichts, und die dariiber hinaus zugefiihrte
H,0-Menge wird vollkommen renal 4 extrarenal eliminiert. In den letzteren
Fallen jedoch ist durch die mehrtigige Trockendiat der H,0-Gehalt des Korpers
gewaltsam heruntergedriickt, und von der dann zugefiihrten reichlichen H,0-
Menge wird zungchst ein gewisser Anteil retiniert, bis der H,0-Gehalt des Korpers
das gegebene Niveau wieder erreicht. H,0-Retention und Wassersucht bei unsern
Kranken entstehen also nicht dadurch, daf die H,0-Ausscheidung, inshesondere-
das Harnvolum, der Fliissigkeitszufuhr sich nicht anpaBt, sondern weil ein erhhtes
-Hp0-Bediirfnis des Korpers besteht. Zwischen H,0-Retention und H,0-Aus-
scheidung herrschen demnach gerade die umgekehrten Beziehungen: die letztere
geht zuriick, weil infolge der Hydropsbildung H,0 der Ausscheidung entzogen
wird. Demgems$ haben auch Diuretin und Theophillin gar keinen Einfluf auf
Harnvolum und H,0-Retention.

Nachstehende Kurve stellt das Verhalten des Harnvolums als vorziiglichen
Mafstab fiir die Reaktion der Odeme auf verschiedene MaBnahmen dar. H,O-
Zntuhr tiglich 2500 cem (5. Tab. II).

Wenn wir nun nach den Ursachen des krankhaft erhiiifen H,O-Bediirfnisses
des Kérpers forschen, so gewinnen wir hierfiir einen Anhalf durch jene Versuche,
in denen sich durch willkiirliche Verordnungen eine Verstirkung des Hydrops,
d. h. eine weitere kiinstliche Steigerung der HyO-Bindung im Korper, erzielen 1aft.
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Tabelle II.
Urin~
menge AuBer Bett Aufler Bett und Aufer Bett | AuBer Bett
cem Bettruhe . und Arbeit Digalen intra- Nihil und
vends Theophillin
4000
3000 S//)\
2000 \\ v I
i‘
\‘\x-\s_,g
1000
0
Tage —»| 1. 2. 3. 4. | b, 6. 7. 8. 9. 10. 11, 12, 13.
=]
% g Schnelle Abnahme [ Erneute Ver-i feichte Abnahme | Keine merk- | Langsame
EE der Odeme stirkung der der Odeme liche Ande- Zunahme
no (deme rung der Odeme

In Verfolg unserer Ansicht, daf eine unspezifische Inanition unserer Odem-
Irankheit zugrunde liegt, wurde anfangs in einer sehr reichlichen Erndhrung der
hauptsichlichste Heilfaktor erblickt. Es war nun eine auffallende Erscheinung,
daB3 bei sehr vielen Kranken, bei denen infolge Bettruhe die Odeme im Schwinden
begriffen waren, dieselben wieder in verstirktem MaBe auftraten, als-eine sehr
reichliche Kost mit hohem EiweiBgehalt einsetzte. Kranke, die eine solche Kost
sofort nach der Lazarettaufnahme erhielten, verloren auch bei Bettruhe ihre Odeme
sehr viel langsamer. In einigen Féllen, wo ein Odem noch nieht sichtbar, wo aber
nach der H,0-Bilanz ein sogenanntes Praodem vorhanden war, gelang es wieder-
holt durch mehrtigige hochwertige Eiweillkost duBerlich erkennbare Odeme hervor-
zurufen. Die sichtbare Ansammlung von H,O im Unterhautzellgewebe war ja
allerdings meist gering. Niemals haben sich starke Odeme hierdurch erzeugen
lassen. Besonders bemerkbar machte sich die H,0-Retention aber durch Gewichts-
zunahme und Abnahme des Harnvolums. Um ein Bild nicht nur von der
H,0-Retention, sondern auch von der Beeinflussung der Odeme zu geben, fithre
ich in allen Tabellen auBer dem Korpergewicht den Umfang der Unterschenkel
an, an denen sich die quantitativen Schwankungen der Odeme gewdhnlich am
deutlichsten kundgeben.

Tabelle III.

Gewbhnliche Lazarettkost. Nach 3tiigiger eiweiBreicher Kost. | Nach 3 tigiger hohlehydratreicher
Ges. Kal. 1900 Eiweill 185 g. Ges. Kal. 2860 Kost. Biweil 26 g. Ges. Kal. 2910
Umf der Unter- » - Tmf: der Unter- s . {| Umf der Unter-
gg;gg;; | Ot | momper, || Omong g ter | mumper, | Ui 3 O
rechts ‘ links kg ) rechts links kg rechts ] links
Fall 1 56,5 N 23,2 58,3 ’ 24,5 24,3 57,1 23,4 23,5
Fall2 | 498 1 20,7 50,8 218 21,8 50,0 21 21
Fall3 ] 53,3 21,5 21,2 55,6 23 22,7 53,2 21,4 21,3
Fall 4 50,2 20,6 20,3 - 52,4 21,2 21,6 50,0 \ 20,1 } 20,3
Fall5| 57,7 23,2 24 59,2 24,3 25,1 57,3 23 23,56
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Beide Kostformen in obiger Tabelle besitzen ungefshr den gleichen Gesamt-
kalorieengehalt. Ein Unterschied besteht nur in dem verschiedenen Gehalt von
Eiweilstoffen. Auf einen gleichen Kochsalzgehalt wurde besonders geachtet.
Bei den Untersuchungen wurde zwischen die beiden Kostformen eine zweitéigige
Periode eingeschoben, in der die gewdhnliche Lazarettkost verabfolgt wurde.
Wihrend in den drei ersten Féllen zuerst die eiweiBreiche Kost gegeben wurde,
iibten wir bei den andern die umgekebrte Reihenfolge.

Aus der Tabelle ist zu ersehen, daf eine eiweiBreiche Kost sich in ungleich
stérkerem MaBe bei der H,O-Retention und der Bildung von Odemen geltend
macht, als einegleichwertige Kohlehydratkost. Es legt dies den Gedanken nahe,
dafl bei dem intermedisren EiweiBstoffwechsel Stoffe entstehen kénnen, die den
H,0-Haushalt des Korpers in hervorragender Weise beeinflussen.

. Wir wissen, daf die Umsetzung der Proteine — gleichgiiltig, ob Nahrungs-
oder Kdrpereiweil — in der Art vor sich geht, daB zunichst Polypeptide ent-
stehen, nach deren Zertriimmerung die einzelnen Aminosguren frei werden. Die
letzteren werden dann unter Bildung von Ammoniak — das bekanntlich in der
Leber zu Harnstoff umgewandelt wird — und organischen Oxyséiuren desamidiert.
Der grofte Teil der letzteren wird wahrscheinlich zu Dextrose umgesetzt und als
solches verbrannt. Fiir die Odementstehung kann von Wichtigkeit sein, daB die
unter pathologischen Umstanden im Kérper gebildete Milchsaure vermutlich aus
dem letzteren, stickstofffreien Rest hervorgeht. Zum groBen Teil verlieren aber
die Zersetzungsprodukte des Eiweifles, soweit sie die stickstofffreien Reste be-
treffen, nach der Desamidierung ihre Spezifizitit. Man wird daher in erster Linie
die stickstoffhaltigen Produkte des FEiweiBstoffwechsels in Betracht zu ziehen
haben als diejenigen, welche die H,0-Retention beeinflussen.

Eine Stickstoffretention, wie man sie hiernach erwarten miifite, ist bel den
Odemkranken, besonders bei solchen, die reichliche EiweiBkost erhalten haben,
tatséichlich haufig nachzuweisen. Direkte Bestimmungen des Reststickstoffs im
Blute lieBen sich leider nicht ausfithren. Aber mit Einsetzen der Diurese trat oft
bei gleichbleibender, genau festgesetzter Kost eine erheblich vermehrte Stickstoff-
ausscheidung ein, die dann solange anhielt, als eine vermehrte Diurese bestand.
Einige Beispiele fithre ich zur Erlduterung an. Aminoséuren- und Ammoniak-
stickstoffbestimmung erfolgte durch Formoltitration nach Henriques — Frey —
Gigon (Tab. IV).

Man ersieht, daB die Stickstoffretention, begonders im Fall 1, eine relativ
erhebliche ist. Die Stickstoffausscheidung steigt hier auf fast das Doppelte der
ursprimglichen Zahl. Ein sehr grofer Teil des Stickstoffs wird in Form von
Aminosduren und Ammoniak ausgeschieden. Es geht hieraus hervor, daB die
Desamidierung der Aminosduren gestort ist und, wie auch die hiufigen Milch-
sdurespuren im Urin zeigen, erstrecken sich diese Abbauhemmungen nicht nur auf
die Desamidierung, sondesn sie sind ein Ausdruck allgemein verbreiteter Storungen
im regularen Ablanf des intermedisiren Stoffwechsels. Wenn die Aminogiuren-

Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd. 225. Heft 3.] 18
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Tabelle IV.
=N P N-Ausscheidung durch
%é Ver- EE Harn- don Harn g ‘ N-R.e- geahcei-dAu‘:fg- Verhalten der
;é ordnung ‘5‘: g | volum § Gesamt- f Amino- Ammo- tention Harn Odeme
E < “s I S‘*“;Ten niak-N g g
Fall 1 | 1. | AuBer Bett| 4,5 810} 8,702 | 0,402 | 0,707|. — 11,948 | Starke Odeme
Bettruheu.| ¢ Schnelle Ab-
» 2. }Di galen in- 4,3 20?0 6,592? 0,616 | 0,879 |+2,896 | 21,341 nahme der
" 3. travends 4512150 5,985 — — |+2,283] 20,371 Odeme
Fall2 } 1. | AuBer Bett| 6,0 | 1450 6,296 — — — 14,93 | MiBige Odeme
N 2. | Bettruhe u.
Digalen 5812310] 7,375 | — .| — |4-1,079| 23,782 | Abpahme
Fall 3 | 1. | AuBer Bett| 5,5 {1820 6,197 | 0,878 | 0,381} — 15,34 | Sehr starke
Odeme
" 2. | Beftruhe u.
Digalen 5,5 | 4130 8,285 | 0,246 | 0,802 42,088 | 26,145} Abnahme

ausscheidung mit der Gesamtstickstoffausscheidung bei Fintritt der Diurese nicht
im gleichen Verhaltnis wichst, so ist dies kein Beweis dafiir, daB die Stickstoff-
retention nicht zum groBen Teil in Form von Aminossuren bestehen kann. Im
Fall 3 sieht man, daB die Aminosiurenausscheidung sogar zur Zeit der Odem-
riickbildung betréchtlich abfallt, wihrend die Ammoniakausscheidung entsprechend
steigt. Dieselben Momente offenbar, die eine erhéhte Diurese und Odemabnahme
verursachen, begiinstigen gleichzeitig den normalen Abbau der Aminoséuren zu
Ammoniak und Harnstoff.

In welcher Form sonst noch der Stickstoff retiniert wird, und ob gerade die
Aminosduren oder andere Produkte des EiweiBstoffwechsels fiir die Aushildung
der Wassersucht von Bedeutung sind, ist schwer zu entscheiden. Es ist sehr
wohl méglich, daB unbekannte oder aus pathologischen Stoffumsetzungen resul-
tierende Stoffe die Hauptrolle spielen. Es kommen hier auch nicht stickstefthaltige
Produkte, wie Milchsgure, in Betracht, um so mehr, als die N-Retention im Ver-
héiltnis fiix H,0-Retention doch eine recht geringfiigige ist.

Nach den bisher vorliegenden Untersuchungen wird man jedenfalls dem
Harnstoff keine erhebliche Bedeutung zuschreiben kinnen. Nur Achard und
Paisseau?) ist es gelungen, bei einem Nephritiker durch Zufuhr von 180 g Harn-
stoff in 9 Tagen eine Gewichtszunahme von 1 kg zu erzielen. Uberhaupt hat sich
bei nephrogenem Hydrops, wo es sich im allgemeinen um Retention normaler
Stoffwechselprodukte handelt, durch starke EiweiBzufubr eine deutliche Beein-
flussung der H,O-Retention niemals zu erkennen gegeben. Dies macht es wahr-
scheinlicher, daB nicht die normalen Endprodukte des Proteinstoffwechsels, son-
dern pathologisch gebildete oder normalerweise nur intermedisir auftretende Stoffe
bei unsern Fillen mit der I,0-Retention in Beziehung stehen.

1) Semaine med. 1904,
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Sollen sich diese Stoffe aber in einer zu Wassersucht fiithrenden Weise im
Korper ansammieln, so geniigt nicht die Stoflwechselstorung allein, da der normale
Korper die Fahigkeit besitzt, sich von iiberschiissigen Stoffen in kiirzester Zeit zu
befreien. Es miissen vielmehr gleichzeitig die Krifte gestort sein, die den Abtrans-
port dieser Stoffe aus den Geweben und ihre Elimination durch die Nieren bewirken.

Schon nach diesen Untersuchungen war zu vermuten, daf diese kachekti-
schen Odeme, gleich den nephritischen, von Molekiilretentionen abhingig sind.
Ob die notwendigen anatomischen und physiologischen Voraussetzungen fiir eine
Molekiilretention gegeben sind, werden wir spiter erdrtern und nun zunichst
untersuchen, ob sich auch bei Zufuhr anderweitiger Molekiile, inshesondere von
Salzen, ein Zusammenhang von Molekiilzufuhr und Wassersucht feststellen 1aBt.

Nach den verdienstvollen Arbeiten von StrauB?*), Achard?), Widal?)u. a.
hat man der NaCl-Retention fiir die Ausbildung des nephritischen Hydrops be-
sondere Bedeutung zuerkannt. In einer langen Reihe von Untersuchungen hat
sich gezeigt, daB in allen Fillen von Nephritis, in denen sich die Na Cl-Ausscheidung
der Zufuhr nicht anpaft, durch verstarkte NaCl-Gaben Odeme mit groBer Regel-
miBigkeit experimentell zu erzeugen oder zu verstirkensind. Merklen, Achard
und Widal konnten auch den kardialen Hydrops durch Salzzusitze zur Kost
steigern.

Auch unsere Odemkranken reagierten prompt auf Zufithrung grioferer Koch-
salzmengen von dem Augenblick an, wo die Ausscheidung quantitativ hinter der
Zufuhr zuriickblieb. Unter starker Verminderung der Urinmenge trat bei Kranken,
die thre Odeme bereits fast ganz verloren hatten, eine starke Zunahme derselben
von neuem auf. Kranke, die sich bei der Lazarettaufnahme im Zustande des
H,0-Gleichgewichts befanden und demgemaf samtliche zugefithrte Fliissigkeit
ausschieden, retinierten weitere betrichtliche H,O-Mengen, sobald gleichzeitig
Na(l in gréBeren Dosen verabfolgt wurde. Wahrend diese kiinstlich gesteigerten
Odeme auBer Bett hauptsichlich auf die unteren Extremititen lokalisiert bliehen,
deren Umfang dann bis um 7 em in den entsprechenden Fillen variierte, sammelte
sich bei Bettruhe die Fliissigkeit in mehr gleichmafiger Weise, besonders an ab-
hiingigen Partien, an. Bei Bettruhe waren in der Regel grofere NaCl-Dosen
notwendig, um deutlich merkbare H,0O-Retention und Verstirkung der Odeme
zu erzielen.

Die Insuffizienz der Ausscheidung trat in den einzelnen Fillen bei sehr ver-
schiedener Hohe der Salzzufubr auf. Ich bin aber bei den umfangreichen Unter -
suchungen auf keinen Fall gestoSen, bei dem sich nicht bei einer bestimmten
GroBe des NaCl-Zusatzes zur Kost eine Zunahme des Hydrops, wenigstens durch
Wiagungen, feststellen lief.

Tm allgemeinen fiihrte bei unsern Kranken in den ersten Tagen eine Zufuhr

1) Ztschr. f. klin. Med. Bd. 47, 8. 837. Thetapie d. Gegenw. Okt, 1902,
?) Presse meéd. 1901.
%) Soc. méd. d. hodp. 1903, 3 sept.
18*
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von 10—15 g NaCl bereits zu einer Insuffizienz der Ausscheidung. Trotzdem die
NaCl-Ausfuhr an und fiir sich eine recht bedeutende ist, so kommt es bei stirkerer
Zufubr doch zu einer NaCl-Retention, weil die Salzausscheidung nicht den nach
oben zu erfolgenden Schwankungen der Zufuhr iiber jene Zahlen hinaus gehorig
zu folgen vermag. Die Bedingungen zu einer Na(Cl-Retention sind daher bei
unsern. Kranken dadurch gegeben, daf eben die NaCl-Einnahme in Truppen-
kiichen — nicht nur bei Kriegsgefangenen —, wo sie ganz in das Belieben der
Mannschaften gestellt ist, jenes Quantum meist betrsichtlich’ iibersteigt. Uberlief
ich die Salzeinnahme meinen Kranken selbst, so betrug dieselbe 256—30 g.

Derartige Salzzufuhren miissen nun allmahlich zu ganz gewaltigen Kochsalz-
aufspeicherungen im Korper filhren. Nachdem z. B. in einem Falle das Gleich-
gewicht zwischen zugefithrtem und ausgeschiedenem NaCl mit 12,4g bestimmt
war, vermehrte sich bei einer Mehrzufuhr von ca. 20 g die Ausscheidung nur um
3,2 g, die bei weiterer gleicher Zufuhr allmahlich etwas anstieg. Doch wurden
im Laufe von b Tages 66, 4 g NaCl retiniert. Die Urinausscheidung sank im Ver-
héltnis zur H,0-Aufnahme entsprechend der gleichzeitig eintretenden H,0-Reten-
tion sebr ab. Der NaCl-Retention von 66,4 g entsprach ecine Gewichtszunahme
von 7,1 kg, d. h. anf 100 cem H,O fielen 0,93 g NaCl. Bei weiteren @hnlichen
Untersuchungen entsprachen H,0O-Retention von 100 cem NaCl-Retentionen von
0,62—0,99 g. Die Gewichtsbestimmungen erfolgten dabei unter Beriicksichtigung
der eingefiihrten Nahrung und des entleerten Harnes und Stuhls. Réth-Schulz
und Kovesi?) haben frither jenes Verhaltnis bei Nephritis mit 100 : 0,35 bis 0,96
angegeben, Daraus, daf NaCl und H,O nicht immer in dquivalenten Mengen
retiniert werden, hat man geglaubt, schlieBen zu miissen, daB, wenn auch ein
gewisser Zusammenhang von NaCl- und H,O-Retentionin vielen Féllen nicht zu
verkennen ist, doch zwischen beiden keine festen Beziehungen bestehen, sondern
daB beide mehr oder weniger ihre eigenen Wege gehen. Wir werden spater diese
Frage weiter erdrtern.

Daf eine NaCl-Retention nicht nur fiir die experimentellen Odeme, sondern
iiberhaupt wohl allgemein fiir die Odembildung von ursichlicher Bedeutung sein
kann, erhellt daraus, dal bei der Resorption aller Odeme cine stark vermehrte
NaCl-Ausscheidung eintritt, d.h. daB Odembildung stets mit NaCl-Retention
einhergeht.

Gegeniiber dem Kochsalz treten die andern Elektrolyte des Blutserums der
Menge nach vollkommen zuriick. Sie haben daher geringeres Interesse erregt.
Wihrend sie in klinischen Untersuchungen bis jetzt anscheinend vollig beiseite
gelassen sind, hat Richter 2) wenigstens in Tierversuchen — Kaninchen mit
Urannephritis — den EinfluB einzelner weiterer Salze gepriift. Eine erhebliche.
Beeinflussung der Hydropsbildung scheint in jenen Versuchen durch keines der

1) Path. u. Ther. d. Niereninsuffizienz 1904.
2} Berl. klin. Wsehr. 1905, Nr. 14. Ther. d. Gegenw. Dez. 1904,
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verwendeten Salze erzielt zu sein. Beil Natriumphosphat war der Ausschlag des
Hydrops, gemessen nach der Menge der Hohlenfliissigkeit, noch am stiirksten.

Nachst dem Kochsalz steht das Natriumkarbonat der Menge und der bio-
logischen Bedeutung nach an erster Stelle unter den Elektrolyten des Blutes.

Die Reaktion der Odemkranken auf Zufuhr groBerer Mengen Natriumkarbonat
oder -bikarbonat war in der Mehrzahl der Fille ebenso stark, gelegentlich noch
stérker als beim NaCl. Gaben von 20—30 g pro die bewirkten fast regelmaBig
in kurzer Zeit eine ganz auffallende Zunahme der hydropischen Erscheinungen.
Nur ganz vereinzelt wurden bei jenen Verordnungen Versager beobachtet. Der
Urin wurde naturgemaf stark alkalisch» Doch konnte nach Titration des quanti-
tativ bestimmten Urins ausgesagt wetden, daB in jenen Fallen nicht alles zuge-
tithrte NaH CO, ansgeschieden wurde. Wenn ja auch durch eine solche titrimetrisehe
Bestimmung nicht sicher alles ausgeschiedene NaHCO, erfaBt werden kann, so sind
die Fehlerquellen doch nicht derart, daB sich die groBen Unterschiede zwischen
zugefiihrtem Alkali und Alkaleszenzgrad des Harnes erkliren kinmen, besonders in
Anbetracht der fast stets neutralen Reaktion vor Anstellung der Versuche. Ebenso
wie bei Kochsalz nimmt die Alkaliausscheidung mit steigender Retention kon-
tinuierlich etwas zu. Die NaHCO, Sekretion wurde durch die starke Zufuhr von
NaHCO, héiufiger im Sinne einer geringen Abnahme beeinfluBt. Wenn sich auch
ein streng gesetzmifiges Verhalten nicht feststellen lieB, so hatte es doeh den
Anschein, als ob die NaCl-Sekretion um so mehr absank, je weniger Alkali ausge-
schieden wurde, d. h. je mehr NaHCO, retiniert wurde. Die hierdurch bedingte
NaCl-Retention hielt sich aber allemal in sehr bescheidenen Grenzen — 1 bis 2,4 g —,
dem gegenitber eine H,O-Retention: hestand, wie sie sich nach unseren fritheren
Untersuchungen durch die geringe NaCl-Retention nicht erklsren lieB. Tiir dieses
Plus an H,O-Retention ‘muBte daher das gleichzeitig retinierte NaHCO, verant-
wortlich gemacht werden. Bei allen diesen Versuchen wurden Herz- und Nieren-
tatigkeit sorgfaltig kontrolliert, um eine eventuelle schidliche Beeinflussung dieser
Organe als Ursache der vermehrten H;0-Retention ausschlieBen zu konnen (siche
Tabelle V).

T abelle V.

2b g NaHCO, pro die

vor dem Versuch nach 24 Stunden nach 48 Stunden nach 72 Stunden

Korper- || Umfang der Uun- | Kirper- Umfang der Korper- Umfang der | Eorper- Umfang det
gewicht|| terschenkel em | gewicht|[Untersehenkel cm| gewicht [Untersehenkel em|gewicht |[Unterschenkel em

kg rechts | links kg reehts\ links kg rechtsl links kg 1'eehts1 links

Falll 51,3 | 235 | 241 52,6 | 24,0 | 249 | 541 || 247 | 258 | 558 | 256 | 26,3

.1 468 225 | 227 | 480 223 | 235 495 || 240 | 243 | 501 | 24,7 | 25,2
Wl 497 243 | 237 50,8 250 | 245 | 526 25,7 | 253 535 | 263 | 26,0
.| 555 282 | 21,9 562 285 | 283 | 581 294 | 290 ] 59,6 | 31,0 | 30,5
L1 508l 245 | 247 515 250 | 251 ] 526 25| 257 54 | 260 | 26,1




244

Ebenso wie in deri Tierversuchen haben sich auch in unsern klinischen Unter-
suchungen mit andern Salzen sichere, eindeutige Resultate nicht ergeben. In
vielen Fillen war ihre Verabfolgung ohne jeden Einfluf auf die Wassersuekt.
Doch lieB sich bei dem Vergleich grofierer Versuehsreihen in einer Anzahl von
Fillen eine gewisse GleichmaBigkeit der Wirkung nicht verkennen. Nachstehende
Tabelle gibt einige Resultate an (Tab. VI).

Tabelle VL

Verdnderungen des Korpergewichts in kg nach 4 tigiger Zufubhr von

. J |K-Aze- Car |,
NaNOg| NaHPO,|Na,80,[ Na-Sali-| KNOg | K80, ™ 1" | MgCly | MgS0,f CaCl, | Phos- [ 50
zylat phat

+1,05] +04 | +05] —0,7 |+08 |+02]|—065]— 05 —07] —21—1,1[—14
+08] +02 | —03| —08 |+0,75—04]—05 |03 ]—05]—19]—09]—13
— | —02) ol — l+o03] — |[-o045] — |—05]—14] — |—09
— | —03| — — — - = = - =13 — |—10

Auch bei diesen Gewichtshestimmungen wurden Kost und Exkrete sorgfaltig
beriicksichtigt. Die angefithrten Zahlen scheinen zu beweisen, daf die Na- und
K-Salze, mit Ausnahme des organischen Azetat und Salizylat, die Wassersucht
etwas steigern konnen, wihrend bei den Salzen der Alkalierdmetalle Mg und Ca
ein derartiger Einflub nicht besteht. Mit Kalksalzen — besonders Ca Cl, in groferen
Dosen — haben wir oft sogar eine sehr auffallende, giinstige Beeinflussung des
Hydrops erzielt.

Voraussetzung fiir die H,0 retinierende Wirkung jeder Molekiilzufuhr ist
eine reichliche H,O-Aufnahme, da die H,O-Retention natiirlich nicht iiber das
MaB des zur Verfiigung stehenden H,O hinausgehen kann. Eine der Molekiil-
retention entsprechende H,O-Einnahme glaubten wir am besten dadurch garan-
tiert, daB wir die Kranken die Menge der Fliissigkeitszufuhr selbst nach MaBgabe
des Durstgefithls bestimmen liefen. Sie betrug in allen diesen Versuchen 3—4 |
taglich.

Fassen wir die Ergebnisse dieser Untersuchungen kurz zusammen, so 148t
sich sagen, daB bei unsern Odemkranken eine Neigung zur Retention organischer
und anorganischer Molekiile besteht, und daB durch eine willkiirliche Vermehrung
einzelner derselben der Wassergehalt des Korpers fast nach- Belieben verindert
werden kann, sofern eine geniigende H,O-Menge zur Verfigung steht. Dall die
Zufahr der gleichen oder noch hherer Wassermengen allein ohne erhéhte Molekiil-
zufubr in dem Grade der H,O-Retention gar nicht zum Ausdruck kommt, weist
mit aller Deutlichieit darauf hin, daB die H,0-Retention nicht primérer Natur
ist, sondern aussehlieBlich sekundir als Folge der Molekiilretention auftritt. Inner-
halb der Molekiile macht sich ein groBer Unterschied nicht nur zwischen den ver-
schiedenen Arten, von dem stérkst wirkenden NaCl bis zu den ausgesprochen
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negativ wirkenden Kalksalzen, bemerkbar, sondern auch bei der gleichen Molekiil-
art bestehen in den verschiedenen Fallen durchaus ungleiche Beziehungen zwischen
der Menge der retinierten Molekiile und der des retinierten Wassers.

Ehe wir uns dem Zusammenhang dieser Erscheinungen zuweuden, wollen
wir versuchen, kurz den hier in Kraft tretenden Mechanismus der Molekiilretention
zn analysieren.

Bei Nierenerkrankungen entsteht die Molekillretention gewdhnlich infolge
primérer Funktionsuntiichtigkeit der Exkretionsorgane selbst, eine Entstehung,
wie sie nach dem klinischen und pathologisch-anatomischen Befunde bei unsern
Odemkranken nicht in Frage kommt. Die Beschaffenheit des Urins ist aber nicht
nur allein abhéingig von dem Zustande der Nieren, sondern anch von demjenigen
des Blutes und der Blutstrémung. Nimmt der Gehalt des Blutes an exkretions-
fahigen Stoffen oder der Blutdruck und die Geschwindigkeit des Blutstromes in
den Nieren ab, so sinkt die Menge der an den Nierenepithelien vorbeistromenden
Substanzen und demgemiB auch die Sekretmenge, trotz normaler Funktion der
einzelnen Nierenelemente.

Die Retentionserscheinungen bei unsern Odemkranken konnten demnach auch
durch eine Abnahme der Herzkraft erklirt werden, wenn nicht sonst die gewéhn-
lichen Anzeichen einer Insufficientia cordis zu vermissen wiren. Dal trotzdem eine
gewisse Schidigung der Herzleistung besteht, ist nach dem klinischen Befunde ganz
aungenscheinlich. Nun stellen aber Herzkraft und Blutdruck keine solch absoluten
GroBen dar, daf man bei dem Sinken unter ein bestimmtes Niveau von Herz-
schwiche sprechen kann., Bei Inanitionen und Kachexien nimmt das Herz an der
allgemeinen Atrophie des Korpers teil, und die Herzkraft sinkt proportional mit
den an sie gestellten Anspriichen. Man kinnte hier von absoluter Herzschwiche
sprechen. Aber erst die relative Herzschwiiche ist dasjenige Moment, welches
das ganze Heer der Symptome einer Herzinsuffizienz bedingt.

Man hat sich im allgemeinen gewohnt, den Grad der Blutstauung als Mafstab
einer Herzinsuffizienz anzusehen. In Anbetracht des Umstandes jedoch, dafl der
biologische Zweck der Herzarbeit in der hinreichenden Zufuhr und Abfuhr der
Stoffe nach den Geweben besteht, ergibt sich, daB man den exaktesten Ausdruck
einer Herzinsuffizienz in event. Storungen des Gewebestoffwechsels zu suchen hat.
Obwohl ein dynamisch geregelter Blutkreislauf die notwendige Vorbedingung fiir
den geordneten Ablauf der Gewebeerndhrung ist, so besteht andrerseits doch die
Mbglichkeit, daB in gewissen Féllen das Herz die von den Geweben geforderte
Leistung nicht aufzubringen imstande ist, ohne daf eine Blutstauung damit einher-
geht. So besteht eine relative Herzinsuffizienz bei hoch fieberhaften Krankheiten
und vielen Vergiftungen, wo sich fast stets auch ohne Kreislaufstorungen eine An-
haufung von groBenteils mangelhaft zersetzten Stoffwechselsehlacken vorfindet.
Wenn diese hier aus einseitiger enormer Steigerung der Stoffumsetzungen hervor-
geht, der auch ein normales Herz nicht voll zu geniigen vermag, so entsteht die-
selbe bei den Odemkranken dadurch,-da das Herz nur auf einen stark beschrinkten



246

Stoffumsatz eingestellt ist. Halt sich derselbe auf einem diesem Zustande ent-
sprechenden niedrigen Niveau, so ist das Herz woh! imstande, die gestellten Forde-
rungen zu befriedigen. PaBt sich jedoch die Molekillproduktion den reduzierten
Bedingungen des kachektischen Organismus nicht an, und erreicht sie auch nur
den normalen Umfang, z. B. durch Arbeit, Fieber u. a., so tritt eine Herzinsnf-
fizienz ein, die sich gleichfalls nicht in Blutstauungen, sondern allein in Stérungen
des Stoffumsatzes und Anhiufung von Stoffwechselprodukten kundgibt. Als Aus-
druck dessen finden sich Stickstoffretention und vermehrte Ausscheidung von
Aminosduren und Spuren von Milchsdure im Harn. Da die Gewebe gegen ehronische
Verdnderungen des Kreislaufs duBerst empfindlich sind, werden sich schlieflich
auch Schidigungen der Gewebezellen einstellen, die sich ihrerseits gleichfalls durch
Abnahme der Zertritmmerungs- und Oxydationskraft an den Hemmungen des
Stoffabbaues beteiligen. Die haufige fettige Degeneration der parenchymatosen
Organe stellt den sichtbaren Ausdruck solcher Vorginge dar.

Die Ursache aller dieser Verinderungen liegt unseres Erachtems nach also
darin, daf Blutdruck und Geschwindigkeit des Blutstromes infolge geschwachter
Herzkraft auch den geringsten steigenden Anforderungen nicht folgen kommnen.
Durch den mangelhaften Blutzustrom zu den Geweben entsteht eine Hemmung
im reguliren Ablauf der Stoffumsetzungen und andrerseits eine Aufspeicherung
der vermehrt gebildeten Molekiile im Blute und in den Geweben, da auch die
Molekiilsekretion der Nieren nur in dem MaBe der Konzentrationszunahme des
Blutes steigen kann, wenn der Blutstrom nicht entsprechend ansteigt.

Den gleichen oder einen noch stirkeren Effekt, den eine erhthte Molekiil-
bildung in den Geweben auf den Molekiilgehalt des Korpers ausiibt, wird eine will-
kiirlich gesteigerte Molekillzufuhr durch die Kost bewirken. Hierbei fallt noch
melir oder weniger — wenigstens soweit Salze in Frage kommen — die reflek-
torische Regulierung von Herztatigkeit und Blutdruck fort, wie sie bei Temperatur-
erhohung und Arbeit in Erscheinung treten. 'Wohl steigt mit einer vermehrten Salz-
zufubr die Salzausscheidung etwas an, da der Salzgehalt des Blutes zunimmt
und damit die in einer gewissen Zeiteinheit die Nieren passierende Molekiilanzahl.
Wahrend durch den normalen Blutdruck eine derartig hohe Salzausfuhr garantiert
wird, daB selbst bei abnorm hoher Salzeinnahme wahrend der Tntervalle eine Riick-
kehr der Korpersafte zu dem urspriinglichen Salzgehalt moglich ist, 1aBt sich ein
soleher Ausgleich bei dauernd stark herabgesetztem Blutdruck nicht erzielen.
Hier vermag sich die die Nieren durchstrémende Blutmenge den Bediirfnissen, wie
sie von der Menge der im Blute zirkulierenden eliminationsfshigen Stoffe gefordert
wird, nicht anzupassen. Die Salzausscheidung ist daher auf ein abnorm tiefes
Niveau eingestellt, und es wird sehr frithzeitig eine Grenze erreicht, oberhalb
welcher die im Korper restierende Salzmenge im Intervall bis zur néchstfolgenden
Salzeinnahme durch die Nieren nicht bewiltigt werden kann. Auf diese Weise
kanu es, auch wenn die jedesmalige Residualmenge noch so geringfiigig ist, durch
Summation allm#hlich zu ganz gewaltigen Salzretentionen kommen. Dieselben
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entstehen natiirlich besonders leicht, wenn die Salzeinnahme eine so iiberm#big
hohe ist, wie sie in den Truppenkiichen fast allgemein geitbt wird. Selbst bei
villig gesunden Leuten konnen durch solche Zufuhren krankhafte Erscheinungen
ausgelost werden. Ich habe hier vielfach bei Soldaten Polyurien gesehen, die bei
Trockendigt in 4—7 Tagen abklangen, und die bei der Truppe meist unter dey
Bezeichnung Blasenschwéiche oder — wenn Urinmessungen vorgenommen waren —
Diabetes insipidus gefithrt wurden. In allen diesen Fillen konnte ich als Ursache
- dieser Polyurien betrachtliche NaCl-Retentionen und damit zusammenhéngende
H,0-Retentionen feststellen. Funktionelle Storungen bestanden weder von seiten
des Herzens noch der Nieren, so daB sie nur auf ganz abnorm groBe NaCl-Ein-
nahmen zuriickgefithrt werden konnen, denen gegeniiber selbst normal funktio-
nierende Ausscheidungsmechanismen vefsagen. ‘
Es ergibt sich somit aus unsern Ausfiihrungen, daB auch den Inanitions-
ddemen letzten Endes eine kardiale Atiologie zugrunde liegt. Diese Erkenntnis
ist insofern von allgemeiner Bedeutung, als sie uns zeigt, daB schwere Funktions-
storungen von seiten des Herzens und der Nieren bestehen konnen, ohne daB die
klinischen Symptome vorhanden sind, die man als die notwendige Folge solcher
Krankheiten anzusehen gewohnt ist: Blutstauung und eiweiBhaltiger Urin.
Kurz anfithren wollen wir hier noch einige Beobachtungen, die im Lichte vor-
stehender Ausfithrungen eine einfache Erklarung finden. DaB Bettruhe und Herz-
tonika den Hydrops in giinstigem Sinne beeinflussen kinnen, bedarf keiner be-
sonderen Erkldrung mehr. Anders verhiilt es sich mit dem EinfluB, den korper-
liche Arbeit und Fieber ausiiben. Hierbei wurde mitunter eine Verstirkung, mit-
unter eine bedeutende Besserung erzielt. Das erstere Verhalten zeigte sich bei
allen frisch eingelieferten Féllen, bei denen die Herztatigkeit noch sehr darniederlag,
das letztere bei solchen Kranken, die trotz guter allgemeiner Kriftigung bei monate-
~ langer Lazarettbehandlung mit Bettruhe, Dist und Digitalis ihre Odeme nicht
vollstandig verloren. So schwanden z. B. bei einem Kranken mit monatelang
bestehenden Schwellungen dieselben vollkommen in den ersten Tagen einer fieber-
haften Angina. Wir haben dann diese Beobachtungen mit gutem Erfolge thera-
peutisch verwertet damit, daB wir durch heiBe Bader kiinstliche Temperatur-
steigerungen bewirkten. Denselben Einflub hat spéter leichte korperliche Arbeit.
Alle diese Momente verursachen eine starke Anregung der Herztdtigkeit. 'Wihrend
bei den frischen Féllen dem vermehrten Stoffzerfall die Herzkraft nicht zu geniigen
vermag und infolgedessen die Odeme nur in verstéirktem MaBe auftreten, hat sich
in den letzteren Fallen das Herz bereits soweit erholt, daf es jetzt auf diese Reize
gut reagiert. Offenbar iiben diese Momente einen viel intensiveren Reiz auf ein
leistungsfahiges Terz aus, als er sich durch Herztonika erreichen 158t. Man kann
sagen, daf das Herz aus seiner Lethargie durch den lebhafteren Stoffwechsel erst
zu voller Leistungsfshigkeit aufgeriittelt wird.
Im allgemeinen hat man sich die H,O-Retention, wie sie sich als Folge einer
Molekiilretention im Kirper bemerkbar macht, als eine Art Konzentrations-
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regulierung vorgestellt, ohne daB man die physikalisch-chemischen Krafte, die
diese Regulierung bewirken, niher zu analysieren versucht hat. v. Koranyi?l)
betrachtet sie als die Folge einer abnorm reichlichen, durch Elektrolytretention
ausgelosten Wasserzufuhr, und die Moglichkeit einer Vermehrung der im Kérper
kreisenden H,0-Menge soll dadurch gegeben werden, daB dieNieren das Volum
ihres Sekrets nicht entsprechend vermehren konmen. Diese Theorie nihert sich
also insofern der alten Bartelsschen 2), als auch sie eine renale H,O-Retention
als Ursache der Wassersucht annimmt.

Nun kommen aber fiir die H,0-Ausscheidung nicht nur die Nieren allein in
Betracht. Gerade wenn die Nieren ihre Anpassungsfihigkeit verloren haben,
tritt die extrarenale H;O-Ausfuhr vikariierend ein und paBt, dadurch trotzdem
die Gesamtausfuhr den Bediirfnissen des normalen H,0-Gleichgewichts an, so da8
aus einer unzureichenden renalen H,O-Sekretion nicht eine H,O-Retention und
eine Stérung des H,0-Gleichgewichts zu folgen braucht. Gerade unsere Odem-
kranken boten hierfiir ein sehr instruktives Bild. Gaben wir den Kranken sehr
reichlich H,0, so trat eine Gewichtszunahme nicht auf, obwohl bisweilen nach
den Urinvolumina betrichtliche H,O-Mengen im Korper zuriickblieben. Es ist
hier offenbar die Perspiratio insensibilis erhéht in Funktion getreten. Erhielten
die Kranken jedoch gleichzeitig Salz, so nahm nicht nur die renale, sondern, soweit.
nach genauen Urinmessungen und Gewichtsbestimmungen zu schliefen ist, auch
extrarenale H,O-Ausscheidung ab. Awuch bei Nephritis sind Tatsachen bekannt,
welche mit Sicherheit zur Zeit der H,0-Retention neben ciner mangelhaften renalen
Ausscheidung auch auf eine Abnahme der extrarenalen H,O-Ausfuhr sehliefen
lassen.

In welch hohem Mafe gerade die extrarenale H,0-Ausscheidung in Tatigkeit
treten kann, sieht man vielfach bei der Resorption nephrogener Odeme. So beob-
achtete ich z. B. —P&Bler ) u. a. haben &hnliche Félle beschrieben — bei einem
Fall von akuter Nephritis mit schwerstem Hydrops bei einer Gewichtsabnahme
von 16 kg in 6 Tagen ein volliges Schwinden des Hydrops. Die hochste Urinmenge
in 24 Stunden betrug dabei 1460 com bei einer Einfuhr von 1600 cem. Es bestand
hier also noch zur Zeit der Resorption eine renale H,0-Retention. Solehe Beob-
achtungen zeigen doch mit aller Deutlichkeit, dall eine einseitige renale H,0O-
Retention niemals zn wirklicher H,0-Retention fithren kann, wenn nicht auch die
extrarenalen Ausscheidungswege behindert sind. Weiterhin wiirde eine solche
mechaniseche H,0-Retention gar nicht identisch mit Wassersucht sein. Bekannt
und viel zitiert sind die Versueche von Cohnheim und Lichtheim 4), die trotz
enormer kiinstlicher Plethora nur geringe Hohlenwassersucht, aber ‘keinen echten
allgemeinen Hydrops erzeugen konnten. Andrerseits sind auch Tierversuche be-

1 A. v. Koranyi u. P. F. Richter, Physikal. Chemie u. Med. Ieipzig 1908. II. Bd.
) Krankheiten des Harnapparates. Leipzig 1875.

3} D. Arch. f. klin. Med. 1906, Bd. 87.

%) Virch. Arch. Bd. 69.



249

kannt (Bencel)), wo geringe Ergiisse in Pleura und Peritondum bei H,O-
Verlust zustande kamen. FEine primare H,0-Retention kann demnach unméglich
das Wesen der Wassersucht ausmachen. Nicht nur der H,0-Gehalt des Korpers
allein, sondern auch die Art und Weise, wie sich das Wasser zwischen Blut und
Geweben verteilt, ist fiir die Odementstehung von Wichtigkeit. Bei einer primiren
H,0-Retention fehlen offenbar diejenigen Momente, welche die Verteilung des
H,0 im Kéorper zugunsten der Gewebe bewirken, wie sie fiir das Zustandekommen
der Wassersucht notwendig ist. Doch spielt natiirlich die H,0-Retention bei der
Odembildung eine Rolle insofern, als eine Ablagerung von H,O in die Gewebe von
der Menge des vorhandenen Wassers abhéingig ist und nicht iiber dieses Ma8 hinaus-
gehen kann.

Welche morphologischen Elemente fiir jene Verschiebung in der H,O-Ver-
teilung verantwortlich sind — ob die GefiBwande ihre Durchlissigkeit dndern,
oder ob die Gewebe eine stirkere H,0-anziehende Kraft, sogenannte Odemtendenz,
gewinnen, werden wir spiter erortern. Ausgelost kann jene Verteilung jedenfalls
werden durch eine Molekiilanreicherung im Korper. Denn in unsern Versuchen
konnten wir durch dieselbe nicht nur den H,0-Gehalt des Korpers willkiirlich
erhthen, sondern auch den Prozef der Wassersuchtbildung sichtbar beeinflussen.

Das Problem des H,0-Haushalts des Organismus wird man demnach nicht
als selbstindiges Problem behandeln kinnen. Die Retention und die Verteilung
des Wassers im Korper regelt sich offenbar aunssehlieflich oder hauptsichlich nach
MaBgabe der Retention und Verteilung der in den Korperfliissigkeiten echt gelosten
Molekiile. Nur indem wir die letzteren in ibrem Verhalten studieren, kinnen wir
erwarten, befriedigende Aufschliisse iiber den normalen und krankhaften H,O-
Haushalt des Kiorpers zu gewinnen.

Es kann jetzt nicht unsere Aufgabe sein, das uns hier interessierende Gebiet,
das sich zur Hauptsache auf Lymphbildung, Resorption und Permeabilitit der
GefaBwinde erstreckt, in erschopfender Weise wiederzugeben. Im Zusammenhang
mit unsern Ausfiihrungen interessiert uns hier hauptsiichlich die Verteilung patho-
logisch-retinierter Molekiile zwischen Blut und Geweben, wenn man will, die Per-
meabilitiat der GefaBwinde, wie sic beim Morbus Brightii schon vielfach den Gegen-
stand klinischer, mehr aber experimenteller Studien dargestellt hat.

Da die Molekiillanhaufung darauf beruht, daB der Molekiiliiberschu8 nicht in
gehoriger Weise durch die Nieren ausgeschieden werden kann, findet die primére
Molekiilretention im Blute statt. Demzufolge muB bei Retentionen eine starke
Zunahme des Blutes an echt gelosten Stoffen erwartet werden. Direkte Bestimmun-
gen zeigen jedoch, daB bei unsern Kranken eine auffillige Erhhung der molekularen
Konzentration des Blutserums nicht vorhanden ist. Bei einem Falle mit schwersten
-Anasarka wurde z. B. die Gefrierpunktsdepression mit — 0,58, bei einem andern
sogar mit — 0,05° bestimmt. Zieht man jedoch in Betracht, daB ausnahmslog

1) Berl. klin. Wschr. 1907, Nr. 27.
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gleichzeitig eine starke Hydroplasmie besteht — spez. Gew. des Serums in jenen
Fillen 1,017 und 1,019 —, so ergibt sich, daf die geltsten Molekiile absolut an Zahl
vermehrt sind. Das Serum ist nur durch die gleichzeitige Verwisserung auf an-
nihernd normale Konzentrationen diluiert worden.

Der NaCl-Gehalt des Serums zeigte in unsern Féllen recht betrachtliche Unter-
schiede. Er schwankte bei 15 untersuchten Fallen zwischen 0,52%,—0,6059,.

Die bekannten Untersuchungsresultate bei Nephritis wollen wir hier nur kurz
dahin zusammenfassen, daB in der Regel die molekulare Konzentration des Blutes
betrichtlich erhéht ist durch organische Stoffe, wiahrend die Elektrolytkonzentra-
tion nach Messungen der elektrischen Leitfihigkeit annédhernd innerhalb normaler
Grenzen bleibt.

Was Odemfliissigkeit anbelangt, so variieren die Werte fiir den NaCl-Gehalt
bei unsern Odemkranken zwischen 0,63% und 0,81%, so daf also die Differenz
zwischen NaCl-Konzentration der Odemfliissigkeit und der des Blutes im Durch-
schnitt 4+ 0,15%, betrigt. Die Odemfliissigkeit ist also betriichtlich NaCl-reicher
als das Blutserum. Da auBerdem die Gesamtmenge des Odemwassers in schwereren
Fiallen ein Vielfaches der Blutmenge darstellt, folgt, dafl die retinierten NaCl-
Molekiile zum weitaus groBten Teil in die Gewebe deponiert werden. Runeberg
und StraufB ') haben denselben Befund auch bei nephritischen und andern nicht
entziindlichen Odemen festgestellt. Die Gesamtkonzentration des Odemwassers
wurde bei dem einen untersuchten Falle, gemessen nach der Gefrierpunktsdepres-
sion, mit —0,79° bestimmt. Fiigen wir hierzu die Beohachtungen von Richter
bei Urannephrose und von G. Galeotti, so kann mit Sicherheit gesagt werden,
daB die moleknlare Konzentration ddematdser Transsudate dem Blutserum gegen-
iiber wesentlich erhoht ist. Wahrend Rieht er als hochste Gefrierpunktsdepression
des Blutserums bei an Urannephrose erkrankten Kaninchen — 0,77 fand,
schwankte der Gefrierpunkt der serdsen Ergiisse zwischen —0,76% bis — 1,17,
G. Galeotti bestimmte den Gefrierpunkt menschlicher, nicht entziindlicher
ddematoser Transsudate mit — 0,79 bis — 0,81° gegeniiber einem normalen Blut-
wert von — 0,569, Dieser hohe Molekiilgehalt beruht griftenteils, wie der hohe
NaCl-Gehalt vermuten 148t, im Gegensatze zum Blute auf einer Zunahme der
Elektrolyte. Direkte Bestimmungen der elektrischen Leitfihigkeit menschlicher
Transsudate habe ich nicht in der Literatur vorgefunden. Iscovesco'®) hat die
Peritonealfliissigkeit des Pferdes untersucht und die Leitfshigkeit mit Ky, =
129 X 10~* bestimmt gegeniber K, = 102,7— 105,3 X 10™* des Blut-
Serums. '

Odemattse Transsudate sind demnach dem Blutserum gegeniiber sowohl an
Gesamtmolekiilgehalt wie an Elektrolytgehalt als hypertonisch anzusehen.

Uber die Verteilung frisch zugefiihrter Na Cl-Molekiile geben folgende Daten
einen Anhalt (s. Tab. VII):

1) Ther. d. Gegenw.1902.
2) Compt. rend. Soc. de Biol. Paris, Massou, 1906, S. 42.
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Tabelle VIL

or d Nach starker NaCl-Zufuhr
Vor dem _Versuch in 48 Stunden
1. Fall 2, Fall 3. Fall 1. Fall 2. Fall 3. Fall
11,89g | 1437g | 1365¢g NaCl-Einnahme 55,163 g | 58,677 g | 58,233 g
12,243 g | 14,291 g | 13,865 ¢ NaCl-Ausfuhr 30,225 g | 38,851 2| 382,643 g
2890 cem | 3125 ecm | 3060 cem Harnvolum 2110 cem 26356 1956 cem
b515kg | 538kg | 483 ke Korpergewicht 53,8 kg | 56,6 kg | 51,5 kg

0,536 % | 0,568 % | 0,605% | NaCl-Gehalt d. Serums | 0,548 % | 0,577 % | 0,610%
1,028 | 1,021 | 1019 | Spesif. Gew. d. Serums | 1,022 | 1,0206 | 1,019

4,029 MiIL|3,895 Mill|3, 569 dint,|  Zabl der roten Blut- |5 goq vy f5 709 nfill |3 554 Mill.

korperchen
06667 % | 0,783 % | 0,756 % Rl %‘ff;:}ék‘lftr 0,688 % | 0.805% | 0,786 %
1,006 | 1,009 | 1,007 [ Seedt ﬂ%?svlgggft Odem- {4605 | 1007 | 1,004

Bei allen 3 Fillen trat mit der verstirkten NaCl-Zufuhr eine deutlich erkenn-
bare Zunahme der Anasarka auf. Wie sich die genaue quantitative Verteilung
der retinierten NaCl-Molekiile zwischen Blut und Geweben gestaltet, 1aft sich
nach diesen Zahlen natiirlich nicht angeben, wenn nicht die jedesmalige Gesamt-
blutmenge bekannt ist. In Anbetracht des Umstandes jedoch, dab sich in allen
Féllen nach NaCl-Darreichung der NaCl-Gehalt des Blutserums bei kaum merklich
herabgesetztem spezifischem Gewicht nur unbetréchtlich erhoht, ist zu schliefen,
daB trotz der ungleichen Ausgangskonzentrationen nur ein geringer Teil der NaCl-
Molekiile im Blute verbleibt, wihrend der weitaus groBere Anteil durch die Ka-
pillarwinde in die mit konzentrierterer Fliissigkeit angefiillten Gewebe iibertritt.
Diese Transsudation tritt vielfach schon dadurch in Erscheinung — besonders wenn,
wie hier, die Fliissigkeitszufuhr beschrinkt wird —, daf trotz deutlicher Verdiinnung
der Gdemﬂﬁssigkeit der NaCl-Gehalt zunimmt. Es ist aber zu bedenken, daB
eine vermehrte Ansammlung bestimmter Molekiile in den Geweben bereits vor-
handen ist, wenn sich die betreffende Molekillkonzentration der Odemfliissigkeit
bei der Verstirkung der Anasarka, wie sie sich eben als Folge der Molekiilzufuhr
geltend macht, auf derselben Héhe erhalt.

Bei starker Zufuhr von NaHCO, tritt, wie wir gesehen, eine Verzigerung
der Ausseheidung ein, die man meist auch durch Bestimmung des Mineralalkalis
der Odemfliissigkeit und des Blutserums direkt nachweisen kann. Die Fliissig-
keitszufuhr wurde bei diesen Untersuchungen stark beschrinkt, um durch Ver-
hinderung eines villigen Ausgleichs infolge verstirkter Hydropsbildung einen
starkeren Ausschlag in der Reaktion zu erzielen. Gewdhnlich nimmt der Al-
kaleszenzgehalt der Odemfliissigkeit stérker zu als der des Blutserums (Tab. VIII).



2H2

Tabelle VIIL

Vor dem Versuch Nach Zufuhr von 50 ¢ NaHCO; in 48 Stunden
Mineralalkales- || ) Mineralalkales- |y | .
zenz in /mg NaOH‘I NaCl-Gehalt g % Spez. Gew. zenz in n}g NaOH || o ] Spez. Gew.
00 ¢ s i ¢
Odem- || Odem- | I Odem- [ Odem- Odem- Odem-
Serum | flilssig- || Serwmn | fliissig- || Serum | flissig- | Serum ! fliissig- || Serum. | flissig- Sernm | flissig- .
keit || | keit { | keit | keit Keit keit
1. Fall| 58,3 | 67,1 | 0,601 |0,644 1,021 | 1,010 62,1 | 71,6 | 0,591 | 0,645 || 1,020 | 1,009
2. Fall| 61,4 | 70,6 || 0,567 | 0,749 1,022 | 1,008 | 63,7 | 73,3 || 0,654, 0,749 1,021 | 1,006
8. Fall] 59,2 | 69,1 || 0,685 (0,764 || 1,020 | 1,008 ] 63,4 | 4,6 | 0,668 | 0,768 1,0185] 1,007

Somit transsudiert auch der griBere Teil der retinierten NaI COy-Molekiile aus
dem Blute in die Gewebe. Gleichzeitig nimmt oft der NaCl-Gehalt der Odem-
fliissigkeit etwas zu auf Kosten des Blutes. In diesen Fallen tritt dann auch eine
deutliche Herabsetzung der NaCl-Sekretion durch die Nieren ein. Der geringe,
im Blute verbleibende Teil der NaHCO, tritt demnach nicht zu der vollen Anzahl
der vorher vorhandenen gelsten Molekiile hinzu, sondern stellt sich anscheinend
an die Stelle einer gewissen NaCl-Menge, die aus dem Blute in die Géwebe ver-
dringt wird. Die Wirkung der NaHCO,-Zufuhr #uBert sich also in den Kérper-
siften dadurch, daB sie die Alkaleszenz derselben erhéht und eine Verschiebung
des NaCl-Gehaltes zugunsten der Gewebe verursacht.

Bei. den umfangreichen Untersuchungen dieser Art fanden wir unsere Ver-
mutung bestitigt, daB, ebenso wie die H,0-Retention der Retention gewisser
Molekiile folgt, sich weiter auch die H,O-Verteilung allemal nach MaBgabe der
NaCl- und NaHCO,-Verteilung regelt. Je mehr dieser Molekiile aus dem Blute
iibertreten, desto stirker ist im allgemeinen auch die Fliissigkeitsansammlung in
den Geweben. Die Odemforsehung hétte sich demnach in der Folge damit zu be-
fassen, wie jeneVerieilung der retinierten Molekiile entsteht, und in welcher Weise
die in die Gewebe deponierten Molekiile das Wasser nach sich ziehen.

Trotz der Hypertonie der serdgen Ergiisse beim Odem treten die dem Blute
weiterhin zugefiihrten Molekiile offenbar zum Teil ganz unabhingig von den Kon-
-zentrationsverhaltnissen durch die Kapillarwand hindurch in die Gewebe und ver-
stirken noch weiterhin die Konzentrationsunterschiede. DaB eine solche Stoff-
verteilung nicht nur bei den pathologischen Zustéinden der &dembedingenden
Krankheiten vor sich geht, sondern von allgemeiner biologischer Giiltigkeit ist,
haben u. a. die Versuche von Magnus?) gezeigt, der die Verteilung verschieden
konzentrierter NaCl-Losungen im normalen Tierkorper studierte. Aus jenen Ver-
suchen geht als grundlegende Tatsache hervor, daB auch bei Injektion hypo- und
isotonischer Losungen der groBte Teil der injizierten NaCl-Menge in die Gewebe
iibertritt, obwohl durch jene Injektionen die Blutkonzentration gegeniiber der Ge-
webefliissigkeit noch stitker hypotonisch gemacht wird. Da die Richtung der Dif-
fusionsstrome von der Summe der ogsmotischen Partialdrucke der einzelnen ge-

1) Arch. f. exp. Path. u. Pharm. 44, 246.
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losten diffusiblen Stoffe abhéingig ist, so folgt in Anbetracht des Umstandes, daB
im Gewebe nicht nur eine hohere Gesamtkonzentration von osmotisch wirksamen
Stoffen, sondern sogar eine hohere Konzentration einzelner, trotzdem diffundieren-
der Stoffe — wie z. B. von NaCl — besteht als im Blute, daf fiir diese Verteilung
geloster Molekiile im Korper nicht ausschlieflich osmotische Krafte wirksam sein
konnen. - Die Ausbreitung der Molekiile vollzieht sich vielméhr direkt in einem den
Gesetzen vom osmotischen Druck entgegengesetzten Sinme, indem sie von den
Orten niedrigerer zu solchen hotherer Konzentration sich bewegen. Auch eine
sich gegenseitig erginzende Kombination von Osmose und Diffusion mit Filtra-
tion — Transsudation im Sinne Cohnsteins — kann einer derartigen Molekiil-
bewegung als Erklirung nicht geniigen.

Man kanngegen die Ansichteinwenden, daf} wir dem Vergleich der Konzentra-
tionen von Blut und Gewebefliissigkeit das Odemwasser und die zum Abflu
fertige Liymphe zugrunde gelegt haben. Bei dem Durchitritt durch die Gewebe
muB aber das primére Transsudat durch die Vorginge des metabolischen Stoff-
wechsels durchgreifende Anderungen erfahren haben, ehe es als Odemwasser cder
Lymphe gewonnen werden kann, so daf sich hiernach keine Vorstellung iiber die
Zusammensetzung des die Kapillarwand von der Gewebeseite bespilenden Gewebe-
wassers bilden- 1a8t. TUnd diese kann ja nur allein mafgebend sein fiir die durch
die Kapillarwénde event. vor sich gehende Diffusion. Meines Erachtens nach ist
es jedoch kaum anglingig, die rein theoretisch nach morphologiseh-topographischen
Gesichtspunkten vorgenommené Trennung der extravaskuliren Fliissigkeit in
Ernahrungstranssudat, Gewebesaft und eigentliche Lymphe aufrechtzuerhalten
in dem Sinne, daB ein groBer Unterschied in der molekularen Konzentration der
einzelnen besteht, oder daB sogar ein Aunstieg des Molekiilgehalts erfolgt. Da die
Produkte des Stoffabbaues groBenteils dureh Riicktranssudation aus den Geweben
abgefiihrt werden, besteht die hypothetische perivaskulire Fliissigkeitsschicht
durchaus micht allein aus ,transsudierten Stoffen, sondern auch aus solchen,
die zor Abfuhr bestimmt sind. Man wird demnach kaum fehlgehen mit der An-
nahme, dag in der unmittelbaren Umgebung der Blutkapillaren, wo ein dauernder
Zustrom von Molekiilen sowohl vom Blute wie von den Geweben aus vor sich
geht, die Lymphe eine hohere Konzentration besitzen wird als in den Lymph-
gefaBen selbst. Der Begriff ,,Ernihrungstranssudat® ist ein rein theoretischer.
In reiner Form ist dasselbe im Korper nirgendwo vorhanden. Sowehl in der Ka-
pillarwand selbst wie in deren Umgebung ist es stets vermischt mit den Stoffen
des Gewebeabbaues. ’

Wis iiberall dort, wo in tierischen Organismus eine Konzentrationsarbeit
verrichtet wird, hat man auch in der Lymphbildung einen Sekretionsvorgang
erblicken wollen (Heidenhain?); Hamburger 2)), dessen Ursprung in die Endo-

1) Arch. f. d. ges. Physiol. 1896, 49.
%) Zieglers Beitr. z. path. Anat. u. allg. Pathol. Bd. 14. Osmot. Druck u. Tonenlehre. Wies-
baden 1902,
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thelien der BlutgefdBkapillaren verlegt wurde. Bei den zu Odem fiihrenden Krank-
heiten sollten dann lymphtreibende Stoffe, sogenannte Lymphagoga, gebildet
werden, die die in den Kapillarendothelien vorhandenen sekretorischen Trieb-
krafte in erhohtem MaBe auslosen. Auf diese Weise dachte man gich z B. bei
Niereninsuffizienz die retinierten Stoffe zusammen mit einer entsprechenden
Wassermenge durch eine ,,Secretion supplementaire”* (Loeper) in die Gewebe
befordert. Starling )und Kast ) haben in der Tat lymphagoge Stoffe im Blute
von Nierenkranken nachgewiesen. Da der Sekretionsbegriff aber bisher eigentlich
nur die Konstatierung einer Konzentrations- oder einer Verdimnungsarbeit be-
deutet und als soleher eine reine biologische Begriffshestimmung darstellt, dessen
physikalisch-chemische Zergliederung noch aussteht, ist mit einer solchen Er-
klarung ein Gewinn fiir unsere Erkenntnis nicht erzielt. -

Einen wesentlichen Fortschritt hat meines Erachtens nach auch die moderne
Alterationstheorie nicht gebracht, der zufolge Schiidigungen der GefaBwinde zur
Entstehung von Odemen notwendig sind. Solange diese Theorie mit solch allge-
meinen Begriffen wie vaskuldre Alterationen arbeitet, deren exakte Definition
sowohl morphologisch wie funktionell vor der Hand nicht méglich ist, kann man
in ihr kaum mehr als eine vage Vermutung erblicken.

Wenn wir nun sehen, was diese Theorie fiir das Odemproblem leistet, so wird
nicht geleugnet werden konnen, daf} sie allein nicht ausreicht, ungere in klinischen
und experimentellen Untersuchungen gewonnenen Kenntnisse iiber die (Odem-
pathogenese auf einheitlicher Grundlage unserem Verstindnis néherzubringen.
Vor allem findet der enge Zusammenhang von Molekiil- uwnd H,0-Retention und
Verteilung nicht die entsprechende Wiirdigung. Fiir die Molekillverteilung, die
nach unsern Versuchen ganz augenscheinlich die zum Hydrops fithrende H,0-
Verteilung groBenteils mit bedingt, kann sie iiberhaupt eine Erklarung nicht geben,
weil durch irgendwelche Verénderungen in der Durchlissigkeit der Kapillarwande,
gleichviel ob man sie als diosmotische Membran oder als Filter auffait, niemals
eine Bewegung der gelosten Molekiile von Orten niederen zu solchen héoheren
osmotischen Druckes moglich werden. Den ProzeB der Odembildung miiite man
hiernach aus dem Zusammenwirken verschiedener Faktoren hervorgehend be-
trachten; Gefibschiadigungen und Molekiilretention wiirden koordiniert, unab-
héngig nebeneinander wirksam sein. Es wird also durch die Annahme vaskuldrer
Alterationen keine Erklirung der bekannten experimentellen Tatsachen gegeben,
sondern diesen nur ein weiteres erklirungsbediirftiges Moment hinzugefiigt und
das Problem der Odementstehung noch weiter kompliziert. Verschiedentlich hat.
man den nicht zu verkennenden fordernden Einflufl der Retention gewisser Mole-
kille auf die Odembildung in den Anderungen der Membranfunktion der Kapillar-
winde vermutet in dem Sinne, daf sie dieselben fiir Wasser durchgingiger macht.

1) Lancet 1896, I, 1267.
2) D. Arch. f. klin. Med. 1904, 73.
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Uber die Art dieser Anderungen ist jedoch eine befriedigende Vorstellung
nicht zu gewinnen. Cohnheim?1), der die vaskulire Alteration als Ursache der
entziindlichen Odeme mit allem Vorbehalt zuerst angenommen hat, versteht dar-
unter eine ,,Anderung des Filters, das die Wand der Kapillaren - darstellt*". Die
theoretischen Bedenken, die gegen eine derartige Abh#ngigkeit der normalen
Gewebeerndhrung von der Kapillarwand zu erheben wiren, seien hier beiseite
gelassen. Es kann aber nach den Resultaten weiterer Untersuchungen (Tiger-
stedt und Santesson 2)Klemensiewicz?)) gesagt werden, daf lebende.
tierische Membranen, unter den Druckverhiltnissen, wie sie im Organismus vor-
handen sind, keinerlei Filtrationspermeabilitit besitzen, dag eine solche erst ein-
tritt, wenn die Wandelemente abgestorben sind und sie ihre biologische Energie
verloren haben. Mit dem allmahlichen ,,Absterben‘ nihert sich eine solche Mem-
bran in ihrer Durchléssigkeit immer mehr einem gewdhnlichen Filter und wird
immer mehr fiir alle Arten von Molekiilen durchgingig, bis schlieBlich — gleich-
viel, was filr Losungen genommen werden — das Filtrat dem Filtrans chemisch
gleich zusammengesetzt ist. Fassen wir die vaskuldre Alteration dergestalt auf,
daB die Kapillarwinde mehr oder weniger von ihren ,,vitalen* Funktionen ein-
biien — morphologisch wire an Nekrose und Auseinanderweichen der einzelnen
Zellelemente zu denken —, so wire damit ausgesagt, daB sich mit dem zunehmen-
den Grade der Schadigung das Transsudat, d. h. die Odemfliissigkeit, in seiner
chemischen Zusammensetzung dem Blutplasma nihern mu8. Die Wandung miite
immer mehr fiir alle im Blute gelosten Molekiile, auch fiir die grofen Eiweimole-
kiile, permeabel werden, so daf ein gewisser Parallelismus zwischen dem Grade
der Odeme und dem EiweiBgehalt der Odemfliissigkeit zu erwarten wire. Mit
Recht hat C. Schmidt 4) schon in der Mitte des vorigen Jahrhunderts in dem
EiweiBgehalt der Transsudate einen MaBstab fiir die Durchlassigkeit seroser Mem-
branen erblicken wollen. Zum mindesten wére zu verlangen, daB die Odemﬁussig-
keit eiweifireicher ist als gewthnliche Lymphe.:

Derartige Erscheinungen lassen sich nun keineswegs beobachten. Gerade die
Odeme, die auf einer solchen GefiBwandlésion in erster Linie beruhen sollen,
zeichnen sich durch ihren geringen EiweiBgehalt aus — bis zu 0,19, fanden wir
in unsern Féllen —, der fast stets niedriger ist als bei normaler Lymphe.  Nur die
entziindlichen Transsudate sind durch ihren hohen Eiweifigehalt gekennzeichnet,-
und diese diirften dje einzigen sein, bei denen eine Alteration der GefiSwandung
mit einigem Recht angenommen werden kann, ohne daf wir aber damit sagen
wollen, daf die entziindlichen Odeme durch die GefaBschidigungen verursacht
werden. Die Ahnlichkeit der entziindlichen Ergiisse mit dem Blutserum erstreckt
sich héufig nicht nur auf den der Schidigung genaun parallel verlaufenden Eiweif-

1) Vorles. tiber Pathol. Berlin 1882.

2) Mitteil. d. phys. Labor. d. Carol. med.-chir. Inst. Stockholm, 1885, H, 4.
%) In Krehl u. March, Handb. d. allg. Pathol. Bd. 2, 1. Abt.

1) Zur Charakt. d. epidem. Cholera. Leipzig u. Mitau 1850.

Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd.225. Hit. 3. i9
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gehalt, sondern auch auf die korpuskuliren Elemente insofern, als bei schwerer
Lasion selbst rote Blutkérperchen durch die ‘Winde hindurchtreten.

Die entziindlichen Odeme belehren uns demnach sehr klar iiber den Charakter
jener Extravasate, bei' denen Gefifwandschidigungen mitspielen, und es zeigt
sich, daB diese ganz anderer Art sind, als wir sie bei nicht entziindlichen Odemen
mit groBer RegelmaBigkeit zu sehen gewohnt sind.

Andrerseits gibt es Krankheitszustdnde, bei denen sichere Gefiafiwandschidi-
gungen vorliegen, ohne da die geringsten Odeme merkbar werden. Ich fithre hier
nur die h#&morrhagischen Diathesen, die Andmien, viele Vergiftungen und In-
fektionen, z. B. Flecktyphus, an. Diese Erfahrungen miissen es doch von vorn-
herein sehr zweifelhaft erscheinen lassen, daB GefiBwandissionen im Sinne einer
erhohten Durchléssigkeit bei der Entstehung von Odemen atiologisch in erheb-
lichem MaBe mitbeteiligt sind. Oder aber man mii8te bei den zu Odem fithrenden
Krankheiten ganz besondere, merkwiirdige Verénderungen annehmen, iiber deren
Art wir uns vor der Hand keinerlei konkrete Vorstellungen bilden konnen. Und
solange dies nicht moglich ist, kann in der Annahme vaskuldrer Alteratiomen
nicht mehr als eine Umschreibung und eine andere Bezeichnungsweise fiir die
alte Heidenhainsche Sekretionstheorie erblickt werden.

‘Wenn somit schon die prinzipiell so verschiedene chemische Zusammensetzung
von Odemwasser und Blutserum der Alterationstheorie kaum iiberwindliche
Schwierigkeiten darbietet, so erhohen sich dieselben noch weiter, wenn wir das
anatomische Bild der universellen Odeme durch einen einfachen vermehrten Aus-
tritt von Blutfliissigkeit erkiiren wollen. Das Odem wiirde nach dieser Theorie
aufgefalt werden als das Resultat einer Inkongruenz von Lymphbildung und
Lymphabfiu, d. h. als eine mechanische Lymphstauung in den Lymphspalten.

Bei der Betrachtung der pathologisch-anatomischen Merkmale einer 6dema-
tosen Schwellung zeigt sich jedoch neben einer Erweiterung der Lymph- und Ge-
webespalten eine bisweilen enorme Quellung der zelligen und faserigen Elemente
der Gewebe. Die Gewebefliissigkeit wird also beim Odem weniger in den dem
Lymphstrom dienenden Réumen retiniert, als vielmehr in den Zellen und Zell-
derivaten selbst. Eine vermehrte passive Ansammlung von Lymphflissigkeit in
den Lymphréiumen bedingt nun nicht ohne weiteres eine Aufquellung der Ge-
webeelemente. Denn der H,O-Haushalt der Zellen kann sich unméglich nach der
zufallig vorhandenen H,0-Menge regeln, sondern nur nach den jeweiligen Bediirf-
nissen. Fr stellt fiir jede gegebene Beschaffenheit der Zellen und der Gewebe-
fliissigkeit eine bestimmte GroBe dar, die durch Einfliisse wie Menge und hydro-
dynamischer Druck des umgebenden Mediums unbeeinflubt bleibt. Absorbiert eine
Zelle eine abnorm groBe H,0-Menge, so kann dies nur auf stofflichen Anderungen
des Zellaufbaues oder der Gewebefliissigkeit beruhen.

Die Bedingungen zu einer vermehrten H,O-Bindung konnten gegeben sein,
wenn beim Odem hauptséchlich nur das Blutwasser transsudierte und wenn dadurch
eine Verdiinnung der Lymphe und eine Verschiebung der osmotischen Druckver-
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hiltnisse zwischen der umspiilenden Gewebefliissigkeit und dem Zellinhalt zu-
gunsten des letzteren bewirkt wiirde. Wie jedoch gezeigt, wird beim Odem sogar
eine betrdchtlich erhohte Konzentrierungsarbeit geleistet, derzufolge nach
den osmotischen Verhiltnissen eher die Bedingungen zu einer Zellschrumpfung
gegeben wiren.

Die Beteiligung der Gewebe an einer hydropischen Schwellung ist eine sehr
verschiedenartige, je nachdem. das Odem mit einer anatomischen Behinderung
des Safteabflusses, dh. mit wirklicher Lymphstauung, einhergeht oder nicht.
Es kommt wohl auch in den ersteren Fillen zu einer teilweisen Aufquellung der
Zellen, denn jede Behinderung des Sifteverkehrs fiihrt schlieBlich zu den bestimm-
ten tiefgreifenden Anderungen des Gewebechemismus, die wir als die ddemanus-
losenden ansehen. Mit der Zeit machen sich aber bei den Odemen, die durch passive
Lymphstauung entstehen, ganz charakteristische, irreparable Veranderungen an
den Geweben nur als mechanische Folgeerscheinung der Stauung bemerkbar, wie
man sie bei den gewdhnlichen Odemen stets vermift, obwohl der mechanische
Effekt auf die Gewebe bei Lymphstauung stets derselbe sein muf, gleichgiiltig,
ob sie passiv durch Behinderung des Abflusses oder aktiv durch iibermiBige Pro-
duktion zustande kommt: das sind Atrophie der Gewebeelemente durch den dauern-
den Druck der erweiterten Lymphkapillaren, reparatorische Bindegewebswuche-
rung und ausgesprochene Lymphangiektasie. Es ist dies das Bild einer sich ent-
wickelnden Elephantiasis, wie man sie hiufig nach Exstirpation und Verddung
groBer Driisenpakete oder nach ausgedehnter Verddung von LymphgeféaB8en infolge
haufiger Entziindungen sich entwickeln sieht. Die zirrhotische Versnderung driisi-
ger Organe, wie sie sich als Folge lingerer Blutstanungen bemerkbar macht, stellt
ein villiges Analogon dieser Vorginge dar. Fehlt dies passiv stanende Moment,
so werden auch die sekundéiren Folgeerscheinungen jeder Lymphstauung in griBe-
rem AusmaBe an den Geweben vermiBt, auch bei lingster Dauer des Odems; - es
tritt nur mehr eine starke Volumenszunahme und ein Auseinanderweichen der
einzelnen Zellelemente durch H,0-Aufnahme ein, die jederzeit nach Fortfall des
ddemverursachenden Momentes zur Norm zuriickkehren konnen: das typische
anatomische Bild aller universellen Odeme.

So scheint sich unseres Erachtens nach gerade auch mit Riicksicht auf dieses
verschiedene pathologisch-anatomische Verhalten der beiden Odemformen die
Forderung mit Notwendigkeit zu ergeben, daB die universellen Odeme keine Lymph-
stauung durch iibermafige Produktion, sondern Folge bestimmter Anderungen in
den Geweben oder Gewebssaften sind, welche das H,0-Bindungsvermigen der
Gewebeelemente steigern, d h. denselben eine sogenannte Odemtendenz verleihen.
DaB daneben auch eine erhohte Transsudation von ‘Wichtigkeit ist, ergibt sich
schon daraus, daB beim Odem regelmaBig eine starke Retention von H,O besteht,
wenn seine Aufnahme in entsprechender Hohe gewéhrt wird, das groBtenteils durch
vermehrte Transsudation in die Gewebe gelangt. Doch kann auch bei normaler
oder herabgesetzter Lymphproduktion ein hoherer H,0-Gehalt der Gewebe zu-
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stande kommen dadurch, daB infolge der Odemtendenz der Gewebe der entsprechende
Lymphabflul verhindert wird. Da8 bei den tdembedingenden Krankheiten ein
soleh mangelhafter Abflull besteht, ohne daf eine mechanische Behinderung vor-
liegt, haben z. B. die Versuche von Reichel) gezeigt, der fand, da8 die durch In-
jektion von physiologischer NaCl-Losung erzeugte subkutane Geschwulst bei
Nijerenkranken viel langsamer -resorbiert wird als bei Nierengesunden. Wenn also
auch das Quellungsbestreben der Gewebe allein geniigt, durch cine allmghliche Ver-
schiebung in der Verteilung der im Korper vorhandenen normalen oder sogar sub-
normalen H,0-Menge einen erhohten H,0-Gehalt der Gewebe hervorzubringen,
so werden doch im Zusammenwirken beider Momente am leichtesten und inten-
sivsten Jene hydropischen Schwellungen entstehen, und die Erklirung wird man
als die befriedigendste bezeichnen miissen, die in Beriicksichtigung und in Uberein-
stimmung mit den experimentellen Ergebnissen beides, vermehrte Transsudation
und erhéhte H,O-Bindung der Gewebe, als einen einheitlichen Proze8, auf gleichen
Gesetzen beruhend, erscheinen 1Bt

Schon bei der Betrachtung der normalen Lymphbildung will mir die mehr
aus Uberlegungen der physikalischen Chemie als aus den Forderungen der gegebenen
biologischen Verhiltnisse hervorgegangene Annahme wenig befriedigend erscheinen,
daB ein fiir den geordneten Ablauf des Lebens so eminent wichtiger Vorgang, wie
ihn die Transsudatbildung vorstellt, von dem grob anatomischen Bau und eiver
von Zufalligkeiten abhingigen, selbstindigen Permeabilitit der Kapillarwinde
beherrseht sein soll, da sich ein solcher Saftstrom unméglich den unendlich fein
abgestuften und komplizierten Vorgéingen in den Geweben anzupassen vermag.
Ein den jeweiligen funktionellen Bediirfnissen in Quantitit und Qualitit genau
entsprechender Lymphstrom ist theoretisch am ehesten denkbar, wenn nach der
Rosenbachschen Protoplasmatheorie 2) in dem Protoplasma der Gewebe- und
Organzellen die Energiequelle fiir den gesamten ,Lisungsstrom® gesucht wird.
Die Gewebe zichen nach dieser Ansieht die notwendigen Stoffe aus ‘dem Blute an
sich' und erzeugen dergestalt die Transsudation. Die Kapillarwand spielt hierbei
eine rein passive Rolle, indem ihre Permeabilitit durch die anziehende bzw. ab-
stoBende Kraft der Gewebe bedingt wird,

Die H,0-Retention, die vermehrte Transsudation und die erhohte Wasser-
bindung der Gewebe beim Odem wiirde sich hiernach als eine krankhafte Steigerung
normaler physiologischer Funktionen darstellen. Sie entstinden dadurch, daf
unter dem EinfluB irgendwelcher Veréinderungen das H,0-Bediirfnis der Gewebe-
elemente iiber die Norm hinaus gesteigert wird, wodurch eine starke H,O-anziehende
Kraft von den Geweben ausginge, die zu verstirkter Transsudation und zn Gewebe-
quellung fiihren wiirde. Das auf diese Weise gebundene H,O wiirde der Aus-
scheidung entzogen und retiniert werden.

1) Ztibl. 1. inn. Med. 1898.
*j In Nothnagel, Spez. Pathol. u. Ther. Bd. 14, 1. T., 8. 91.
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In den fritheren Ausfithrungen haben wir versucht, darzutun, daf die ge-
samten Erscheinungen eines echten Hydrops dureh Retention bestimmter Mole-
kille ausgelost werden konnen. Besteht die hier kurz angedeutete Anschauung
zu recht, so liegt es nahe, anzunehmen, dafBl jene retinierten Molekiile, vielleicht
infolge ihrer charakteristischen Verteilung, den H,O-Bedarf der Gewebe in der
zum Hydrops fihrenden, krankhaften Weise erhhen.

Dafl die bekannten Gesetze iiber Diffusion und Osmose nicht zur Erklarung
solcher Erscheinungen ausreichen, ja daB die Stoffverteilung, einschlieBlich die des
H,0, vielfach in direktem Gegensatze mit denselben steht, haben wir erwahnt und
an whsern Odemkranken demonstriert. Alle andern Theorien iiber die Permeabilitit
protoplasmatischer Produkte, die sich zur Hauptsache auf Modifikationen der
Diffusionsstrome durch Annahme eigenartiger — wie z. B. lipoider — Mem-
branen als Zellumgrenzungen erstrecken, entfernen sich alle von dem Boden
einer exakten Begriindung und konnen als hinreichende Erklirung, insbesondere
auch der wechselnden H,0-Bindung der Gewebe, nicht gelten.

Die Kolloidchemie mit ihren eigenen Gesetzen ist geeignet, uns eine neue,
vollkommenere Auffassung iiber die Natur der normalen und krankhaften H,O-
Bindung des Korperprotoplasmas zu geben.

. Es ist zweifellos das Verdienst M. H. Fischers?'), als erster versucht zu
haben, die' besonderen Eigenschaften der Kolloide fiir das Odemproblem nutzbar
zu machen. Da jedoch seine Beobachtungen liickenhaft waren, und ihre Anwendung
in einer auffallenden, denklinischen Tatsachen vielfach direkt widersprechenden
Einseitigkeit erfolgte, haben dieselben einen wesentlichen Einfluf auf uwnsere
physiologischen Erklirungsversuche bisher nicht géwonnen.

Es kann hier nicht unsereAufgabe sein, die Eigenschaften der Kolloide syste-
matisch zu entwickeln. In dem Zusammenhang mit unsern Ausfithrungen inter-
essiert uns hier hauptsichlich die Reversibilitéit der hydrophilen Kolloide, indem
diese jederzeit aus dem Zustande des Gels in Hydrosole iiberfithrbar sind. Diese
Eigenschaften der hydrophilen Kolloide finden in den Quellungserscheinungen ihren
leicht bestimmbaren Ausdruck. '

Zu den eigenen Quellungsversuchen benutzte ich aus &uBeren Griinden in
erster Linie neutrale Gelatine und Fibrin (von Dr. Griibler), habe jedoch mit
Riicksicht darauf, daB in fritheren Versuchen (Hofmeister 2), Pauli3), M. H.
Fischer) die verschiedenen Kolloide und Kolloidgemische geringe Unterschiede
aufwiesen, die Giiltigkeit der grundlegendsten Ergebnisse an Muskelsubstanz, d. h.
Protoplasma, nachgepriift.

Die hydrophilen Kolloide iiben bekanntlich im Zustande des Gels eine be-
trichtliche Hy,0O-anziechende Kraft aus. Eine H,O-freie Gelatinescheibe, in H,0

1) M. H. Fischer, Das Odem 1910.

%) Arch. f. exp. Pathol. u. Pharm. Bd. 24 S. 247, Bd. 2b S. 69, Bd. 27 S. 395, Bd. 28 S. 210.

%) Hofmeisters Beitr. z. phys. u. pathol. Chemie Bd. 2 8. 11902, Bd. 3 S. 225, Bd. 4 S. 233,
Bd. 7 8. 531, Bd. 10 S. b3. Biochem. Ztschr, Bd. 18 S. 840, Bd. 24 S. 239.
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eingelegt, nimmt H,0 in sich auf, sie quillt, bis sie sehlieBlich bei einer gewissen
Grofe der Quellung in kolloidale Losung tibergeht. Durch Zusatz verschiedener
Stoffe kann diese Quellung positiv oder negativ beeinflulit werden; jedoch scheint
hierbei die quellungfordernde Wirkung nicht immer mit dem EinfluB parallel zu
gehen, den der betreffende Stoff auf das Bestreben der Kolloidmolekiile, in Lésung
itberzugehen, ausiibt. Wir sahen oft bei véllig bedingungsgleichen Versuchen,
daf in Losungen mancher soleher Stoffe, die die Quellung sehr stark begiinstigen,
die Gelatinescheibe oder das Fibrin spater und erst bel viel hoheren Quellungs-
graden in Lgsung iibergehen als in reinem H,0. Umgekehrt gibt es auch Stoife,
welche die Quellung hemmen und trotzdem die Loslichkeit fordern. Die quellende
Wirkung der Salze ist demnach nicht identisch mit ibrer fillenden bzw. losenden
Kraft.

‘Wie uns unsere weiteren Versuche zeigten, konnen auch Kolloide, die sich
bereits im Zustande des Sols befinden, das Bestreben zeigen, H,O anzusaugen,
-sobald sie in Beziehung mit verschiedenen Losungen gebracht werden, d. h. auch
fliissige Kolloide — Hydrosole — kinnen quellen.

Was zunfichst die Elektrolyte anbelangt, so ist ihre Einwirkung auf die
QuellungsgroBe der Kolloide offenbar eine additive Eigenschaft der Tonen der
einzelnen Salze. Und zwar finden sich, gleichviel, welche Kolloide genommen
werden, ganz bestimmte Reihen in der Wirkung der An- und Kationen.

Die Reihe der Anionen ist nach unsern Versuchen in steigender Wirksamkeit
geordnet:

Fl < Oxalat < Tartrat < Zitrat < Laktat << SO, < PO, < Azetat
Formiat < J <« NO; < Br < CL

Die Kationenreihe ist:
Ba < Ca <Mg < Na <K.

Die Reihenfolgen stimmen bei den einzelnen Versuchen nicht immer ganz
genau iiberein, besonders bei den Kationen. Doch tritt stets eine ganz augenféllige
Scheidung in einzelne Gruppen in Erscheinung. So sind die K-und Na-Ionen in
ihrer Wirksamkeit wenig verschieden, ebenso die Mg-und Ca-Ionen. Wihrend die
ersteren jedoch mit den am unteren Ende der Anionenreihe befindlichen Anionen
stark quellungbefordernde Salze bilden, sind alle Mg- und namentlich alle Ca-Salze
vom Chlorid an wirkungslos, zum Teil sogar stark quellunghemmend. Etwa vom
Laktat aufwirts ist auch bei den Alkalisalzen eine deutliche Beforderung der
Kolloidquellung bei den gebriuchlichen Konzentrationen nicht mehr zu erkennen.
Mit den hoheren Gliedern der Anionenreihe — ¥, Oxalat, Tartrat — macht sich
auch bei den Na- und K-Salzen in stéirkeren Konzentrationen eine deutliche
Hemmung der H,0-Aufnahme geltend.

Wenn wir die Alkalisalze betrachten, soweit sie die Quellung begiinstigen; so
ist der Einfluf von der Losungskonzentration abhingig. Bis zu einem bestimmten
Grade nimmt die Quellung mit steigender Konzentration zu, um, nachdem eine
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gewisse Konzentration iiberschritten ist, allmihlich abzusinken. Das Maximum
der Kolloidquellung wird nicht stets bei demselben Konzentrationsgrad eines
Salzes erreicht. Es ist z. B. etwas abhiingig von dem Verhéltnis der Kolloidmenge
zu der Menge der Salzlosung. Bei unsern Versuchen mit Gelatine, in denen-wir
stets 100 cem der Lisung zu 0,6—0,7 ¢ schweren, gleich dicken Gelatinescheiben
verwandten, schwankte bei maximaler Quellung des Kolloids die NaCl-Konzentra-
m
tion um 3
In den angegebenen Ionenreihen ist eine gewisse Ubereinstimmung von
Quellungsbeeinflussung und Diffusionsgeschwindigkeit nicht zu verkennen. Be-
urteilen wir die Diffusionsgeschwindigkeit nach dem Dissoziationsgrade und der
Wanderungsgeschwindigkeit der Tonen, so ergibt sich bei den anorganischen Salzen
etwa folgende Anionenreihe:

PO, 80, < F1 < NO, < J,Cl, Br
nnd die Kationenreihe:
Mg < Ca < Ba < Na < K,

Bei den organischen Salzen lassen sich wegen Mangels an genan bestimmten Dif-
fusionskonstanten genaue Reihen schwer aufstellen. Man weiB, daB die Azetate
und Formiate schneller diffundieren als die entsprechenden Sulfate, und diese
wieder schneller als die hoheren Glieder der fettsauren Salze. Es scheinen sich
also auch die organischen Salze recht gut in dem Sinne der Quellungsbeein-
flussung in die Anionenreihe fiir die Diffusionsgeschwindigkeit einzuordnen.

Immerhin zeigen sich bei dem Vergleich der Reihen doch soleh erhebliche
Differenzen, daf die Diffusibilitdt der Salze nicht allein maBgebend fiir die Ein-
wirkung anf die QuellungsgroBe der Kolloide sein kann. Die Chloride, Bromide, -
Jodide sind in ihrer Diffusion gleich, jedoch sehr verschieden in ihrer Wirkung
auf die H,0-Aufnahme der Kolloide, und zwar steigt ihre Wirksamkeit im umge-
kehrten Sinne wie die Atomgewichte. Ebenso steht das Ba mit seinem hohen
Atomgewicht am Ende der Kationenreihe. Aufer dem Dissoziationsgrad scheinen
demnach das Atomgewicht und die Komplexitét der Ionen bei der Quellungs-
beeinflussung noch deutlicher hervorzutreten als bei der Diffusion, wo die Ionen-
grofe und demgemif -die Wanderungsgeschwindigkeit der Ionen durch H;O-
Anlagerung vielfach mehr oder weniger ausgeglichen wird.

‘Bringt man feste Gelatine oder ein anderes hydrophiles Kolloid in eine stark
verdiinnte NaCl-Lisung, so schwindet das NaCl aus der Losung um so vollkomme-
ner, je geringer die Konzentration der Losung ist. Es ist leicht nachzuweisen,
daf hierbei das NaCl von dem Kolloid ayfgenommen wird. Bugarszki?) und
Liebermann haben durch Bestimmung der Ionenmengen in der Losung fiir HCl
bewiesen, daB das EiweiB sowohl Anionen wie Kationen bindet. Der Verteilungs-

1) Ztschr. f. anorgan. Chemie Bd. 14, 8. 145.
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koeffizient, d. h. das Verhaltnis der Konzentration des gelosten Stoffes in H,O
zu der Konzentration des an das Kolloid gebundenen Anteils desselben, der genau
dem Absorptionskoeffizienten entspricht, sowohl wie die auBerordentlich ausge-
pragte Reversibilitdt der Kolloidbindung scheinen darauf hinzudeuten, daB es
sich bei dieser Bindung nicht um chemische, sondern mehr um physikalische Pro-
zesse handelt, die man wohl als adsorptive auffdssen muf.

Der Verteilungskoeffizient ist analog den Adsorptionskoeffizienten fiir irgendein
Kolloid durchaus keine konstante GroBe. Je geringer die Konzentration des ge-
losten Korpers, desto kleiner wird der Koeffizient, d. h. das Kolloid adsorbiert
so viel, daB sich der geloste Stoff innerhalb des Kolloides schlieBlich in konzen-
trierterer Form befindet, als in dem umgebenden H,0, wenn wir hier mit Kon-
zentration das Verhéltnis von Molekiilzahl zu gleichen Mengen Wassers und Kol-
loides bezeichnen. Mit steigender Konzentration der Stammlésung nahert sich
der Koeffizient der Zahl 1, und er iibersteigt diese Zahl, sobald die Konzentration
eine fiir jedes Salz und fiir jedes Kolloid bestimmte Grenze iiberschreitet. In den
letzteren Fallen wird auch bei lingster Dauer der Einwirkung von dem Kolloid
nicht so viel adsorbiert, daB die Konzentration imn Kolloid der freien Konzentration
im H,0 gleichkommt.

In diesen Adsorptionserscheinungen ist eine Erklirung der Salzwirkung auf
die Quellung der Kolloide gegeben, die man als allgemeingiiltig fiir die hydrophilen
Kolloide bezeichnen kann., Die Quellung der Kolloide nach Salzzusatz ist offenbar
als eine osmotische Folgeerscheinung der Molekill- und Ionenadsorption aufzu-
fassen. Infolge dieser Adsorption gewinnen die Kolloide in ansteigender Weise
ein Plus an osmotiseh wirksamen Stoffen auf Kosten der Stammlosung, die in ent-
sprechender Weise an solchen Substanzen verarmt. Diestéirkste Quellung wird bei
der Konzentration erreicht werden, bei der die groBte osmotische Druekdifferenz
zugunsten des Kolloides sustande kommt. Es erklért sich ohne weiteres, daB die
Quellung bis zu einem jeweilig bestimmten Konzentrationsgrad zunehmen muf,
daB sie aber, sobald dieser iiberschritten wird, absinken muf, in demselben Ver-
haltnis, in welchem der Verteilungskoeffizient ansteigt, da hiermit immer mehr
eine Verschiebung der Druckdifferenz zugunsten der wabrigen Losung eintritt.

Die Quellung wire also nur ein Ausdruck fiir den Ausgleich der durch die
Adsorption hervorgerufenen osmotischen Differenz. Ob solche osmotischen Kréfte
in der Tat allein ausreichen, die Quellungserscheinungen ganz zu erklaren, wollen
wir mit Sicherheit nicht behaupten, da nur spezielle Untersuchungen, die mit hin-
reichender Genauigkeit hier nicht auszufithren waren, einen eindeutigen Beweis
liefern konnen.

Die so verschiedene Quellungsbeeinflussung durch die einzelnen Stoffe erklart
sich aus ihrer verschiedenen Adsorbierbarkeit. Ohne niher auf die Erklarung der
Adsorptionserscheinungen hier eingehen zu wollen, muB doch so viel gesagt werden,
daB die elektrochemische Theorie, di> besonders bei den Suspensionskolloiden mit
groBem Nutzen angewendet ist, fiir die Quellung der hydrophilen Kolloide schon
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deshalb kaum von allgemeiner Geltung sein kann, weil die quellende Wirkung
nicht nur den Elektrolyten, sondern in gewissem Umfange auch einigen Non-
elektrolyten zukommt. Die Inkongruenz der Salzwirkung auf Quellung und
Losung der hydrophilen Kolloide 158t darauf schliefen, daB es sich um zwei ver-
schiedene Prozesse handelt. Die erstere wird sowohl von Elektrolyten wie Nieht-
elektrolyten, die letztere nur von Elektrolyten beeinfluft. Wahrend fiir die Eiwei-
fallung die elektrischen und chemischen Krifte durchaus maBgebend zu sein schei-
nen, spielt bei der Kolloidquellung offenbar die mechanische Oberfléichenadsorption
die Hauptrolle. Um die Oberflichenspannung herabzusetzen, findet eine Anlage-
rung geloster Molekiile und Tonen an die Oberfliche der Kolloidmolekile statt,
ohne dal sie in der Regel in nihere chemische Verbindung mit dem Kolloid
eintreten.

Wenn wir unter diesen kurz angedeuteten Gesichtspunkten die Quellungs-
beeinflussung verschiedener EiweiBkorper durch Zusatz verschiedener Stoffe be-
trachten, o ergibt sich, daB bei der Kombination von Protein und Salz die gréBte
Quellung erreicht werden muf, bei der die griBte Menge osmotisch wirksamer
Stoffe an Kolloidoberflichen gebunden werden kann. Die Quellung miifite also
einerseits abhingig sein von der GriBe der Kolloidmolekiilp in dem Sinne, daB
Kolloide von niederem Molekulargewicht stirker quellen als solche von hiherem,
und andrerseits von der GroBe der adsorbierten Molekiile. "Denn je kleiner die-
selben sind, desto mehr Molekiile finden an der Kolloidoberfliche Platz, und desto
groBer wird der Gehalt des Kolloides an osmotisch tatigen Substanzen. Was das
erstere anbelangt, so scheinen unsere Versuche jene Voraussage zu bestatigen. Die
Bedeutung des letateren geht aus den Tonenreihen hervor, wie wir sie frither ange-
fiithrt haben. Da jedes Ion denselben osmotischen Druck ausiibt wie das ganze
unzerfallene Molekiil, miissen stirker dissoziierte Salze eine stirkere Quellung
bewirken als schwach dissoziierte. Daher quellen Kolloide in den stark dissoziierten
Losungen der Alkalisalze stirker als in den schwach dissoziierten der Alkalierd-
salze, ebenso in den Alkalihalogenen stirker als in den entsprechenden Sulfaten
und Phosphaten. Bei den gleich dissoziierenden Halogenen macht sich natur-
gemdl ein Unterschied bemerkbar in- dem Sinne, daB das Chlorid mit seinem
niedrigsten Atomgewicht eine groBere Quellung hervorruft als das Jodid. Moglich
ist, dal noch eine gewisse elektive Adsorption infolge besonderer Affinititen
einzelner Kolloide zu bestimmten Stoffen eine Rolle spielen.

Die Grofe der Kolloidmolekiile und vielleicht besondere Affinitaten derselben
einerseits, Dissoziationsgrad und GroBe der Molekiile und Tonen des geldsten Stoffes
andrerseits bestimmen demnach den Quellungsgrad.

Sguren und Alkalien erhhen die Quellung in sehr hohem Mafle, und zwar
treten diese Erscheinungen bereits bei solch geringen Konzentrationen auf, daB es
zweifelhaft erscheinen kann, ob durch die Annahme osmotischer Druckunterschiede
Jene Quellungen befriedigend erklirt werden kénnen. Infolge der Kleinheit der H-
und O H-Ionen und des hohen Dissoziationsgrades der meisten Séuren und Alkalien
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sind die Bedingungen fiir die Quellungsbeeinflussung durch diese Stoffe ungleich
giinstiger als bei andern Elektrolyten. Ihr EinfluB ist in den Versuchen nicht ab-
hingig von der Starke, sondern von dem Dissoziationsgrade, so daB HCIL, KOH
die Quellung sehr stark, H,S0,, CH; COOH, NH,0H sehr wenig befordern.
Dies macht es doch sehr wahrscheinlich, daB auch bei der azidogenen und alkalino-
genen Quellung dieselben Krifte titig sind wie bei der salinogenen.

Bei Nonelektrolyten ist der Einflu auf die Quellung weniger ausgesprochen.
Dies kann uns nicht wundernehmen, wenn wir beriicksichtigen, da es sich hier
um auBerordentlich komplexe, ganze Molekiile handelt, die von den Kolloiden
angelagert werden, daf daher das Kolloid nur einen sehr geringen Gehalt von
solchen Stoffen gewinnt, die einen osmotischen Druck entfalten konnen. Nur
bei ganz geringer Konzentration wére die Entstehung osmotiseher Druckverhalt-
nisse denkbar, die eine Forderung der Quellung nivglich machen. Unsere Versuche
haben uns tatsichlich gezeigt, daB Harnstoff und Rohrzucker die Quellung oft
etwas begiinstigen, sofern man diese Stoffe nur in entsprechenden Verdiinnungen
anwendet. Pauli und Rona fanden bei ihren Untersuchungen, daf Harnstoff
und Rohrzucker den Schmelzpunkt der Gelatine bald'herabsetzen, d. h. quellend
wirken, bald erhéhen.

Erwahnt soll werden, da$ die Gesamtprodukte, wie man sie bel Trypsinver-
danung von Gelatine und Hithneralbumin erhalt, die Gelatine- und Fibrinquellung
auffallend stark begiinstigen, stirker, als es dem Aminoséurengehalt entsprechen
wiirde. Noch ausgepragter ist dieser Einflu bei Faulnisprodukten des Eiweifes.
Da wir uns hier iiber die chemischen Verh#ltnisse nieht genau orientieren konnten,

- wollen wir iiber die Art diéser Wirkung kein Urteil fallen.

Es ist bereits erwahnt, daB Hydrosole, in Beziehung mit Losungen kristalloider
Stoffe gebracht, ebenfalls eine starke, H,0-anziehende Kraft entwickeln. Auch
diese beruht auf der Adsorption der geldsten Molekiile und Ionen. Es besteht
hierbei genau dieselbe GesetzmiBigkeit in der Verteilung, wie sie bei den Kolloiden
im Gelzustande kurz erértert wurde. Haben wir ein System, das aus einer NaCl-
Losung und aus fliissiger Gelatine besteht, die durch eine feste Gelatinewand von-
einander getrennt sind, so besteht nicht eine einfache Diffusion durch die Gelatine-
membran hindurch. Je nach der Konzentration der verwandten NaCl-Losung
kann so viel NaCl durch die Membran ,transsudieren®, dal der Verteilungs-
koeffizient grofer oder auch kleiner wie 1 wird. Andert man das Kolloid, so andert
sich auch die Permeabilitit der Gelatinemembran nach MaBgabe der Molekiil-
groBe und der spezifischen Affinitéit des neuen Kolloides.

Auch normales menschliches Blutserum zeigt hierbei die Eigenschaften eines
Hydrosols, nur daB die Adsorptions- und ‘Quellungserscheinungen infolge des
Elektrolytgehalts des Serums in komplizierter Weise ablaufen. Da die Versuchs-
anordnung eine sehr kleine Berithrungsfliche des Kolloides mit der Salzlésung
darbietet und die gelosten Molekiile znm.groBen Teil einen sehr weiten Weg zuriick-
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zulegen haben, ehe sie das adsorbierende Kolloidmolekiil erreichen, geht dieMolekiil-
adsorption bei diesen Versuchen sehr langsam vor sich.

Die Kolloidquellungen sind reversibel. Nach Uberfiihrung einer in irgend-
welcher Losung gequollenen Gelatinescheibe in destilliertes H,O tritt eine starke
Schrumpfung der Scheibe ein, bis ungefdhr der Quellungsgrad erreicht wird, den
die Scheibe angenommen,haben wiirde, wenn man sie von vornherein in eine Losung
gebracht hétte, die der I:tisung der an das Kolloid gebundenen Stoffmenge in dem
zugesetzten H,0 entspricht. Ebenso tritt eine Schrumpfung ein, wenn man das
Kolloid aus einer stark wirkenden Liosung — z: B. NaCl — in eine schwach wir-
kende — z. B. CaCl, — tiberfithrt. Hier entspricht der eingenommene Quellungs-
grad der Wirkung des CaCl, -+ des an das Kolloid gebundenen NaCl.

Besonderes biologisches Interesse bieten die Quellungserscheinungen wie sie
durch kombiniertes Einwirken mehrerer Stoffe zustande kommen. Bringt man
ein Kolloid in eine NaCl 4 CaCly-Liosung, so ist die Quellung geringer, als sie in
‘der NaCl-Losung, und stirker, als sie in der CaCl,-Losung allein sein wiirde. Setzt
man einer bereits eingewirkten NaCl-Losung nachtréiglich CaCl, zu, 'so geht die
Quellung so weit ziiriick, bis sie annshernd dem Gesamtgehalt der Lisung ent-
spricht. Es 148t sich in dem letzteren Falle nachweisen, da$ NaCl aus der Kolloid-
bindung durch CaCl, verdrangt wird. Die Deutung dieser Quellungserscheinungen
bietet keine Schwierigkeiten. Abgesehen davon, daB bei Zusatz von CaCl, zu
NaCl wegen der Gleichheit der Anionen der Dissoziationsgrad beider Salze absinkt,
muB die Quellung zuriickgehen, weil einerseits durch den Eintritt undissoziierter
CaCl,-Molekiile an Stelle von Na- und Cl-Ionen und NaCl-Molekiilen die Menge
der kolloidgebundenen, osmotisch wirksamen Stoffe abnimmt und andrerseits
durch die Verdringung des NaCl aus der Kolloidbindung NaCl-Molekiile und
Tonen in die wilrige Losung zuriicktreten und deren osmotischen Druck in dem- -
selben MaBe erhohen, als der des Kolloides abnimmt. Es ergibt sich hieraus, da8
bei Zusatz von Stoffen niederer Quellungsvalenz zu solechen hoherer die Quellungs-
beeinflussung der letzteren gehemmt wird. Jedoch spielen hierbei die Konzentra-
tionen noch eine wichtige Rolle Setzt man z. B. einer ganz schwachen, nur wenig
wirksamen Séure- oder Laugenlosung so viel NaCl zu, daf3 der Gehalt an letzterem
die grofitmogliche salinogene Quellung bewirken wiirde, so ist die eingenommene
Quellung groBer, als sie in der Saure oder Lauge allein sein wiirde. M. H. Fis cher
ist zn seiner irrtiimlichen Auffassung, daB jeder Salzzusatz jede Saure- oder Laugen-
quellung hemmt, deshalb gekommen, weil er nur mit solech hohen Siure- und
Laugenkonzentrationen gearbeitet hat, in denen Kolloidquellungen eintreten, wie
sie durch keine Salzlosung zu erreichen sind. Denn es ist nach unsern Ausfithrungen
klar, daB Forderung der Séure- oder Laugenquellungen durch Salzzusatz nur ein-
treten kann, wenn die Quellung, die die zugesetzte Salzmenge allein hervorrufen
wiirde, stérker ist als die, welche durch die jeweilig gegebene Aziditit oder Alkales-
zenz der Losung bedingt wird. Da- die erreichbare Quellung in den von M. H.
Fischer verwendeten Sauren und Laugen groBer ist als in irgendeiner Salzlosung,
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s0 muf oberhalb einer bestimmten Konzentration jede Salzzufuhr auf die Saure-
quellung hemmend wirken. Und zwar muB dasjenige Salz am wenigsten hindern,
das selbst allein am starksten quellend wirkt. Unsere Reihen stimmen demnach
vollkommen mit den Versuchen von M. H. Fischer iiberein, denen zufolge die
Hinderung der Sauren- und Laugenquellung steigt in der Anionenreihenfolge:
Cl < Br < NO; < CNS < J < Azetat < SO, < PO, < Tartrat < Zitrat und in
der Kationenreihenfolge: K < Na < Ca, Mg, Ba.

Wir haben in diesen Ausfilhrungen die Ergebnisse unserer Quellungsversuche
kurz zusammengefafit und von einer detaillierten Angabe unserer zahlenméaBigen
Unterlagen abgesehen an einer Stelle, wo es uns hauptsichlich um die Kenntnis,
weniger um den Beweis bestimmter kolloid-chemischer Tatsachen ankommt, die
fiir das Problem der Odempathogenese unseres Erachtens nach von der allergrofiten
Bedeutung sind.

In den Anschauungen, die man sich bisher iiber den Mechanismus des Stoff-
austausches zwischen Blut und Geweben und iiberhaupt iiber die Permeabilitiit
protoplastischer Gebilde gemacht hat, ist zu wenig beriicksichtigt worden, da$
sich der Organismus griftenteils aus hydrophilen, meist im Gelzustande befind-
lichen Kolloiden zusammensetzt, In dem Bestreben, die im lebenden Organismus
vor sich gehenden Stoffbewegungen mit Experimenten der exakten physikalischen
Chemie zu vergleichen, hat man versucht, die biclogischen Verhaltnisse des Stoff-
austausches zwischen Blut 'und Geweben einem osmotischen System von zwel
durch eine diosmotische Membran — das sind die Kapillarwéinde — voneinander
getrennten Fliissigkeiten gleichzusetzen Wenn sich nun Vorginge fanden, die
sich mit den Gesetzen iiber Diffusion und O mose nicht in Einklang bringen liefen,
s0 war es naheliegend, die scheidende Kapillarwand als verantwortlich fiir alle
~diese Modifikationen zu machen, indem man ihr einen Wechse! ihrer besonderen
physikalischen Eigenschaften zuschrieb und sie sich event. mit den vitalen Kréften
der Sekretion ausgestattet vorstellte. Der Stoffaustausch vollzieht sich nach dieser
Auffassung nicht direkt zwischen Blut und Gewebeelementen, sondern zwischen
Blut und freier Gewebefliissigkeit, die perikapillss und interzellulir in dauerndem
Strome die Gewebeelemente berieselt und diesen dabei die Aufnahme der not-
wendigen Nihrstoffe erméglicht.

Diese Theorie hatte morphologisch ihre Berechtigung, solange unsere Kennt-
nisse iiber den anatomischen Bau der Gewebe die Annahme eines eigenen pré-
formierten Saftkanalsystems gestattete, das Lymphkapillaren mit den perivasku-
laren Raumen direkt verband. Neuere Untersuchungen haben jedoch gezeigt,
daB ein solches Saftkanalsystem, in dem ein freier Safistrom sich zwischen Blut
und Lymphkapillaren entwickeln kionnte, nicht vorhanden ist, daf vielmehr die
blind endenden Lymphkapillaren von den Blutkapillaren durch eine solide Sehicht
von festen Gewebeelementen getrennt sind. Was uns als Gewebespalten imponiert,
sind entweder durch die Methoden der Darstellung (Silberimpriignation) vorge-
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tauschte Hohlrdume (MacCallum?)) oder Gewebeliicken, in die tempordr be*
Uberladung der Gewebe ein Teil der Gewebefliissigkeit abgelagert wird. Auch
diese letzteren haben also mit Lymphbahnen nichts zu tun. Der hauptsichlichste
Transport des Saftstromes findet vielmehr in den Zellen und Zellderivaten selbst
statt, die die Blut- und Lymphkapillaren fest umscheiden.

Wenn wir von diesen morphologisch-topographischen Verhiltnissen ausgehen,
50 ist ersichtlich, daf es kaum angiingig ist, hier von einem osmotischen System
von der Art des oben erwihnten zu sprechen. Es handelt sich vielmehr bei der
Beziehung von Blut zu Geweben um ein System, das aus einer fliissigen — Blut —
und einer festen, kolloidalen Komponente — Geweben — zusammengesetzt ist.
DaB der fliissige Betsandteil, das Blut, gleichermaBen eine kolloidale Lésung ist,
die unter den Adsorptionsgesetzen der Kolloide steht (W. Pauli und H. Han-
dowski und eigene Versuche) und trotzdem bis zu einem gewissen Grade die Eigen-
schaften einer echten Losung besitzt, ist fiir den geordneten Ablauf des Stoff-
austausches von grundlegender Wichtigkeit. Die Kapillarwandungen bilden in dem
System nur die gleichmifige oberste Schicht der festen kolloidalen Gewebe an
der Stelle, wo beide Komponenten des Systems unmittelbar miteinander in Be-
rithrung treten. Wenn auch die Kapillarwandungen, was morphologische Struktur
und kolloidalen Aufbau anbelangt, nicht iiberall gleich zusammengesetzt sein
werden, so &ndert dies jedoch nichts an der Auffassung, daB sie einfache kolloidale
Membranen darstellen, die sich in dieser Weise von den Geweben nicht unter-
scheiden. Sie entsprechen etwa der festen Gelatinescheibe, die wir in einzelnen.
unserer Quellungsversuche zwischen Kolloid und Losung einschoben. Im Groben
geben jene Versuche einen guten Vergleich- mit den Vorgingen ab, wie sie sich
swischen Blut und Geweben abspielen werden. Wahrend dort jedoch die Be-
riihrungsfliiche sehr Llein ist, und demnach die Adsorption der geldsten Stoffe
sehr langsam vor sich geht, ist im Organismus die Beriihrung der beiden Kom-
ponenten eine sehr ausgedehnte und innige, da die Gewebe von dem Rohrensystem
der Kapillaren sehr dicht durchzogen werden. Infolgedessen ist auch der Weg,
den die Molekiile und Tonen zuriickzulegen haben, iiberall ein auBerordentlich
kurzer ; die Adsorption der gelosten Stoffe wird daher eine sehr schuelle und voll-
kommene sein. '

Mit der Annahme kolloid-chemischer Adsorptionskrifte kann man die Trieb-
kraft fiir die Bildung eines bestimmten Anteils des Lymphstromes in das Proto-
plasma der Gewebe und Organzellen selbst verlegen, die man sich aus einem Ge-
misch der verschiedensten Kolloide zusammengesetzt vorstellen mufl. Aus der
die Gewebe umspiilenden Blutfliissigkeit reifen die Gewebekolloide nach Mafigabe
ihres Adsorptionsvermogens die im Serum gelosten Stoffe an sich, die auf diese
Weise in die Zellsubstanz eindringen. Diese Permeabilitit der Zellen wird, solange
die stoffliche Zusammensetzung unverandert bleibt, qualitativ die gleiche bleiben.

1y Arch. f. Anat. u. Physiol. 1903.
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Die quantitative Permeabilitét jedoch ist auBerordentlich variabel. Sie wird be-
stimmt durch die Spannungsdifferenz zwischen der Kolloidaffinitit der Gewebe
und der des Blutes, wobei wir hier unter Alfinitdt das Bestreben der Kolloide,
geloste Stoffe an sich zu ziehen, bezeichnen wollen. Dadurch, daf einerseits die
dem Korper neu zugefithrten Molekiile aus dem Darme vom Blute aufgenommen
werden und andrerseits in den Geweben durch die chemischen Vorgiinge der Stoff-
zersetzung ein Stoffverbrauch stattfindet, wird eine konstante Spannungsdifferenz
in dem Sinne aufrechterbalten, da8 sich das Blut dem Zustand einer gelsattigten
Losung nahert, wihrend die Gewebe an wirksamen Stoffen verarmen. Die Stoft-
zersetzung kann in kolloid-chemischem Sinne derart aufgefaft werden, daf durch
die spezifischen, durch Hormone beeinflubaren, intrazelluliren Fermente die
adsor bierten, aktiven Stoffe in eine Form iiberfithrt werden, fiir die eine geringere
Affinitit des Zellprotoplasmas besteht, Uber die Art dieser Uberfiihrung konnen
wir allerdings keine klare Vorstellung gewinnen, ‘solange nicht die chemischen Um-
setzungen des metabolischen Stoffwechsels n#her erforscht sind. Nur bei den
Stoffen, die zur Anlagerung neuen Korpermaterials verwandt werden, sind jene
Vorginge deutlich zu erkennen.

Die Intensitit der Stoffwanderung aus dem Blut nach den Geweben i t dem-
nach in erster Linie abhéngig von dem Grade der Gewebetitigkeit. Je stérker
dieselbe ist, desto mehr ,,Affinitéiten" werden zur Anlagerung neuer, aktiver Mole-
kiile und Tonen frei, und desto stirker wirkt die molekiillanziehende Kraft der
Gewebe.

Den gleichen Einfluf iibt eine Vermehrung der Molekiile im Blut auf den Saft-
strom avs. Auch hierdurch wichst die Spannungsdifferenz, die einen vermehrten
Ubertritt der gelosten Stoffe in die Gewebe bewirkt. Wahrend unter pathologischen
Bedingungen dieser letztere Faktor der ausschlaggebende werden kann, ist er unter
normalen Verhiltnissen von unerheblichem Einflu. Denn es ist eine der wichtig-
sten biologischen Funktionen des normalen Organismus, seinen Gehalt an geldsten
Molekiilen auf einem annahernd konstanten Niveau zu erhalten. Und zwar ent-
spricht dieses vaeau nicht demjenigen, in welehem eine volle Sittigung der Kdrper-
kolloide erreicht wird. In pathologischen Iéllen sehen wir die Gewebe eine fast
unbegrenzt groBe Menge geloster Stoffe binden, ebenso wie das normale Blut-
plasma stets das Bestreben zeigt, seinen Molekiilgehalt zu vermehren. Sowohl
nach den Versuchen von Oker-Blom'l) als auch nach unseren eigenen entzieht
das Blutserum auch hypotonischen NaCl-Losungen stets NaCl-Molekiile.

Die normalen Kérperkrifte sind demnach auf ein ganz bestimmtes, submaxi-
males Molekiilgleichgewicht eingestellt. Die dariiber hinaus zugefiihrten und ge-
bildeten Molekiile verlassen den Korper, soweit sie nicht noch in bestimmten
Depots in kolloidaler Form aufgespeichert werden, hauptsichlich auf dem Wege
durch die Nieren, deren spezialisierte Funktion in erster Linie jenen Ausgleich
hervorruft.

1) Piltigers Arch, Bd. 59.
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Wenn wir die von einigen Autoren (M. H. Fischer, L. Lichtwitz?'))
auch mit dem ProzeB der Nierensekretion in Beziehung gebrachten Kolloideigen-
schaften der Nierenelemente als Ursache dieses Ausgleichs heranziehen wollen, so
hitte man anzunehmen, daB bei einem bestimmten, dem als normal zu bezeichnen-
den Molekiilgehalt des Korpers, moglicherweise unter Vermittlung verschiedener
-Faktoren, ein Gleichgewicht zwischen der Affinitat der Nieren einerseits und der
des Blutes andrerseits besteht. Eine Erhéhung des Molekiilgehalts des Korpers
hat eine erhohte Affinitat der Nieren zur Folge, die in einer vermehrten Sekretion
ihren Ausdruck findet. Dadurch sinkt der Gehalt des Blutes, so daB ein Gefille
" aus den Geweben nach dem Blute konstant etabliert bleibt, solange, bis diese
Regulation bei der Riickkehr der Korpersafte zu dem normalen Molekiilgehalt
ihren Abschluf) findet.

Es ergibt sich ohne weiteres, dafl die Gewebearbeit einen Lymphstrom erzeugt,
der den jeweiligen Bediirfnissen in Quantitit und Qualitit genau angepalt ist,
daf eine Molekillanh&ufung im Blute infolge relativer oder absoluter Insuffizienz
jenes Ausgleichs ganz unabhiéngig von den tatsichlichen Bediirfnissen eine Uber-
schwemmung der Géwebe je nach dem Grade der Retention verursacht, die sich
schlieBlich bei abundanter, krankhafter Steigerung in dem Symptomenkomplex
der Wassersucht duBert.

Die Verteilung der Molekiile und Ionen zwischen Blut und Geweben wird sich
in ahnlicher Weise vollziehen, wie wir sie in unseren Versuchen studiert haben.
Es hat sich dort gezeigt, daB die verschiedenen Eiweillkorper in zumindest
quantitativer Hinsicht nicht die gleiche Affinitat gegeniiber den verschiedenen
Stoffen besitzen. Es ist daher nicht zu erwarten, daB jene Verteilung nach einer
gleichmiBigen Ausbreitung der gelosten Molekiile in den verschiedenen Kolloiden
des Korpers strebt. Die Verteilung wird sich vielmehr genau nach MaBgabe der
Einzelaffinititen regeln. Aufler auf die Art wird es hierbei auch auf die Kon-
zentration ankommen, in der sich die Kolloide im Kérper vorfinden. Uber die Ad-
sorptionsfahigkeit der einzelnen Gewebekolloide 148t sich vor der Hand nishts
Naheres aussagen. In Anbetracht dessen jedoch, daB die Kolloide des Blutes der
Menge nach wesentlich hinter den der Gewebe zuriickstehen, und daf dieBlutkolloide
in Form verdiinnter Hydrosole die Gewebekolloide groBtenteils im Gelzustande
sich vorfinden, folgt, da der Verteilungsquotient zwisehen Blut und Geweben
nicht nur absolut, sondern auch relativ, d. h. auf gleiche Mengen beider bezogen
kleiner wie 1 sein muB. Damit ist ausgesagt, daB die dem Blute zugefiihrten Mole-
kiile nur zum kleineren Teil und in geringerer Konzentration im Blute verbleiben,
zum grofiten Teil und in konzentrierterer Form in die Gewebe iibertreten. Mit
Konzentration ist hier das Verhiltnis der Molekiilanzahl zu gleichen Teilen nor-
malen Blutes und Gewebes bezeichnet. Eine solche Stoffverteilung lost natur-
gemif eine Wanderung von H,0-Molekiilen nach den Geweben aus, welche Be-’

1} Arch. £. exp. Pathol. u. Pharm. Bd. 65, S. 128
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wegung erst dann aufhort, wenn die entsprechenden osmotischen Gleichgewichts-
bedingungen erfiillt sind. Aber diese Konzentrationsregulierung durch H,O-
Verschiebung ist erst eine sekundére Erscheinung, welche der Molekiiladsorption
folgt. Diese selbst findet in der angegebenen Weise in jedem Falle statt, unab-
héngig davon, ob das H,0 den Stoffbewegungen genau folgt und sofort den vélligen
osmotischen Konzentrationsausgleich herbeifithrt oder nicht, so daf infolge der
verschiedenen Kolloidkonzentrationen von Blut und Geweben hier die physikalisch-~
chemischen Bedingungen gegeben sind, die auch entgegen den Gesetzen iiber Dif-
fusion eine Molekiilbewegung von Orten niederer — Blut — zu solchen héherer
Konzentration — Geweben — moglich machen, durch die, mit andern Worten,
eine Konzentrationsarbeit verrichtet werden kann.

Nach den oben angefiihrten Untersuchungen von Magnus?) lassen sich durch
Umrechnung direkte Zahlen fiir den Verteilungsquotienten bei Hunden gewinnen.
In den meisten Fillen schwankt derselbe dort zwischen 0,2—0,4. Doch haben
diese Zahlen nur einen sehr bedingten Wert, da es sich hierbei ausschlieBlich um die
Verteilung solcher Molekiile handelt, die ither das normale Gleichgewicht hinaus
zugefithrt worden sind, eine Verteilung, die durch die in jemen Versuchen nicht
ausgeschaltete Nierenfunktion in uniibersehbarer Weise beeinflut wird. In den
Versuchen von S. Weber2), der die ,,Permeabilitit der Kapillarwéinde bel
Kaninchen nach Ausschaltung der Nieren studierte, hatten von den injizierten
2,5 g NaCl+ 1,2 g Na, SO, nach 4 Minuten bereits 1,3 g NaCl und 0,5 g Na,50,
die Blutbahn verlassen. Die Adsorption durch die Gewebe scheint demnach aufer-
ordentlich schnell vor sich zu gehen.

Es liegt mir fern, anzunchmen, daf durch die Adsorption der hydrophilen
Kolloide der komplizierte Vorgang der Lymphbildung vollstandig erklart werden
konnte. Zweifellos gehort aber diese mit zu den Partialvorgingen, in welche der
ProzeB der Lymphbildung aufgelost werden muB. Wenn wir bisher nur den Pro-
teinanteil des Protoplasmas beriicksichtigt haben, so geschah es deshalb, weil wir
gerade diesem fiir den Teil des Transsudationsstromes, der fiir die Odembildung
besonders wichtig ist, den Hauptanteil zumessen. Fiir die Permeabilitdt und den
gesamten Stoffaustausch spielen die Lipoide und Karbohydrate des Protoplasmas
zweifellos eine gleich wichtige Rolle. Machen wir nur die Proteine allein verant-
wortlich fiir jene Erscheinungen, so wiirde die Aufnahme organischer Stoffe gegen-
iiber den Elektrolyten vollstindig zurticktreten. Nimmt man andrerseits die
Angicht vonOverton an, daB dasMaB der Lipoidléslichkeit ausschlieBlich die
Permeabilitit bestimmen soll, so bleibt das Eindringen von Wasser, Salzen, Sauren
und Laugen; die ja groftenteils in fettdhnlichen Substanzen unloslich sind, uner-
klirlich. Dadurch, daB die verschiedenen Zellarten ein verschiedenes Gemisch
dieser 3 Bestandteile bilden, entsteht ihre verschiedene qualitati\fe Permeabilitat.

1y 8. 2u
2} Arch. f. exp. Pathol. u. Pharm. Bd. 65, 3. 389,
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Sie wird eben bestimmt von der jeweiligen Art und GriBe der Affinitat, welch letzte-
rer Begriff bei den Lipoiden durch die Gesetze der Losung und Verteilung auf voll
geniigende physikaliseh-chemische Grundlagen gestellt ist.

Mit ein paar Worten miissen wir noch auf die Bedeutung der Kapillarwand
eingehen und sehen, ob und in welchem Umfange sie den Stoffaustansch zwischen
Blut und Geweben beeinflussen kann.

Alle Substanzen, die-aus dem Blute in die Gewebe iibertreten, miissen zuniichst
die Kapillarwand passieren. Stofflich stellt sie, wie jedes protoplasmatische Gebilde,
zur Hauptsache ein Gemisch der verschiedensten Proteine, Lipoide und Karbo-
hydrate dar. Was wir frither fiir die Permeabilitdt der Gewebeelemente gesagt
haben, hat daher auch fiir die Permeabilitit der Kapillarwand Geltung. Es sind
nur sensu strictori nicht direkt die Gewebekollolde die die Nahrsubstanzen aus denn
Blute an sich ziehen, sondern die Kapﬂlarendothehen Menge und Art der auf--
genommenen Substanzen sind jedoch durchaus abhéngig von der Stoffmenge, die
wieder von ibr an die Gewebe weiter abgegeben werden kann, so da8 letzten Endes
die Affinitat der Gewebe fiir die Permeabilitit der Kapillarwand maBgebend ist.
Ist in den Geweben z. B. nur ein geringer Verbrauch lipoidlsslicher Stoffe und ein
villiger Ausgleich in dem lipoiden Anteil des Systems gema8 dem Verteilungssatz
eingetreten, so wird die Kapillarwand in diesem Augenblick undurchgingig fiir
lipoidlésliche Stoffe, d. h. also, die Kapillarwand kann ihre Permeabilitét indern,
nur tut sie dies nicht aktiv, sondern passiv. Man betrachtet demnach am besten
Gewebe und Kapillarwénde als einheitlichen Abschnitt, den man in biologischer
und physikalisch-chemischer Hinsicht als festen, kolloidalen Teil den fliissigen
Blutkolloiden gegeniiberstellt.

Merkwiirdigerweise hat man in dem heterogenen anatomischen Bau der Ka-
pillarwand, wie er durch die Zusammensetzung aus einzelnen Zellen entsteht, die
Ursache fiir die wechselnde Durchléssigkeit erblickt. Die interzelluldren Kitt-
‘substanzen sollen bei erhohter Durchlissigkeit nicht geniigend abgedichtet sein.
Da es sich aber bei diesen ,,Kittsubstanzen ebenfalls nur um protoplasmatische
Produkte handeln kann, deren Permeabilitéit sich, wie oben ertrtert, regeln wird,
ergibt sich daraus keine Anderung in der Auffassung der Kapillarwand als einer
geschlossenen kolloidalen Membran. Beruht die mangelhafte ,,Abdichtung* in einer
Schrumpfung jener Substanzen und in einem Auseinanderweichen der einzelnen
Endothelzellen, so wiirde ein vermehrter Atstritt von Blutfliissigkeit noch immer
nicht erklart sein, ganz abgesehen davon, daB auch dann kein Odem entstehen
wiirde. Denn der Blutdruck in den Kapillaren wird weniger von den Winden
selbst, als vielmehr von den sie umscheidenden Geweben getragen, die ohne weiteres
einen mechanischen Schluf jener Liicken bewirken miiBten. Es muB also, wie bei
der Entziindung, noch eine ,,Schidigung* der umgebenden Gewebe hinzukommen,
damit eine krankhafte Filtration von Blutfliissigkeit moglich wird. Der eigent-
liche ,,biologische Zweck® der endothelialen Kapillarwand ist wohl hauptsichlich
darin zu erblicken und auch damit erschopft, daf sie die Kontmmtat des Blut-

Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd. 225, Heit 3. 20
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stromes aufrechterhalt. Uberall, wo Hohlréiume oder Rohren im Koérper vor Ob-
literationen zu schiitzen sind, muB eine solche endotheliale oder epitheliale Zell-
auskleidung vorhanden sein.

Wir wollen diese kurzen, theoretischen Ertrterungen iiber das Problem der
Permeabilitit nicht verlassen, ohne einige der Versuche zusammenfassend
anzufithren die uns einen Beweis fiir die Richtigkeit unserer Anschauungen
zu bringen scheinen. Es wiirde ja auch von vornherein ginzlich unverstindlich
sein, wenn jene im schematischen Experiment so charakteristischen Beziehungen
zwischen kolloiden Proteinen und gelosten Stoffen im lebenden tierischen Organis-
mus gar nicht in Wirksamkeit treten sollten. Eine Reihe von Versuchen, die gerade
die Bedeutung der Diffusion fiir die Vorgéinge der Resorption und Lymphbildung
beweisen sollten, zeigen aber sehr deutlich die grofe Rolle, welche die Kolloid-
affinitat im Korper tatséchlich spielt.

~ Selbstverstandlich kommen hier nur jene Versuche in Betracht, die sich mit
nicht lipoidioslichen Kérpern befassen, in erster Linie also mit den verschiedensien
anorganischen und organischen Salzen, da sonst aufer der EiweiBaffinitdt noch
andere Momente fiir die Permeabilitit hinzukommen, wo sich dann die Beteiligung
der einzelnen Faktoren in ihrem Umfang schwer abgrenzen 145t.

Vergleicht man die Resorbierbarkeit der einzelnen Salze mit ihrer Diffusions-
geschwindigkeit, so ist ein Zusammenhang beider genau in demselben MaBe zu
erkennen, wie wir ihn frither zwischen Kolloidquellung und Diffusionsgeschwindig-
keit konstatiert haben, d. h. also, daB Resorbierbarkeit und Kolloidquellung ein-
ander parallel verlaufen.

Nach den Versuchen von R. Héber ) steigt die Darmresorption isotonischer
oder schwach hypertonischer Lisungen in der Anionenreihenfolge: F1 < HPO, <
S0, <NO, <J <Br <Cl und in der Kationenreihenfolge: Ba < Ca, Mg <
Na < K.

Diese Reihen stimmen bis auf die Umstellung von NO, und J vollkommen
mit den Quellungsreihen iiberein. Aber ebenso wie die Resorption von NO;- und
J-Salzen wenig voneinander abweichen, so differieren sie auch nur sehr wenig in
der Quellungsbeeinflussung, und gelegentlich haben wir dort auch die Reihe NOy < J
gefunden, so daB wir in dieser Umstellung keinen prinzipiellen Unterschied er-
blicken kinnen. Die anffalligen Unterschiede jedoch, die sich zwischen Resorp-
tionsgeschwindigkeit und Diffusionsgeschwindigkeit finden — besonders die sehr
ungleiche Resorbierbarkeit der gleich diffundierenden Chloride, Bromide und
Jodide, und die Umstellungen von Fe und Ba stellen sich nicht mehr als |, vitale*
protoplasmatische Leistungen dar, sondern als physikalisch-chemische Erscheinun-
gen, die auch ,toten” kolloiden Proteinen eigen sind.

Soweit wir Kenntnisse tiber die Resorbierbarkeit organischer Salze besitzen,
kann gesagt werden, daB auch hier ein genauer Parallelismus zwischen Quellungs-

Y) Piliigers Arch.-Bd. 70 8. 624 und Bd. 74 S. 246.
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beeinflussung und Resorptionsgeschwindigkeit besteht. Die Na-Salze der organi-
schen Siuren sind nach ihrer Resorptionsgeschwindigkeit von Wallace und
Cuschny?) in vier Gruppen geteilt worden. Die Salze einer Gruppe werden an-
nahernd gleich schnell resorbiert. Dievon uns zu Quellungsversuchen verwandten
Salze ordnen sich nach jenen Autoren in ihrer Resorbierbarkeit folgendermafen:

L Groppe | IL Gruppe [ III Gruppe | IV. Gruppe

Tartrat Laktat Formiat

Oxalat X
Zitrat Azetaf

Die Salze der Gruppe IV werden am schnellsten, das Oxalat am langsamsten
resorbiert.  Vergleicht man damit die H,O-Aufnahme der Kolloide, so zeigt sich,
daB dieselbe in dquimolekularen Losungen dieser Salze in genau derselben Reihen-
folge steigt.

Bei dieser Darmresorption kann von der Darmwand eine betréchtliche Ver-
diinnungsarbeit geleistet werden. Der Gehalt in dem Darm eingefiillter NaCl-
Libsungen sinkt in der Regel wesentlich unter 0,6%,, das ist die NaCl-Konzentration
des Blutes. Osmose, Diffuse und Filtration konnen demnach den Resorptions-
prozeB allein nicht zusammensetzen. DaB aber durch die Tatigkeit der Darmwand-
und Blutkolloide eine solehe Stoffbewegung moglich ist, ergibt sich aus unsern
fritheren Ausfithrungen und braucht im einzelnen nicht mehr erdrtert zn werden.

Cohnheim 2) hat besonders auf diese Verdiinnungsarbeit des Darmes hin-
gewiesen. Da seine diesheziiglichen Versuche als reine kolloidehemische erscheinen,
seien sie hier kurz angefithrt, Wenn man den Darm von Octopus im' eigenen,
mit Meerwasser verdiinnten Blute aufhingt und mit etwas NaJ enthaltendem
Meerwasser anfiillt, so verschwindet das NaJ in einiger Zeit fast vollkommen aus
dem Darminhalt, wihrend es in dem umgebenden Blut leicht nachzuweisen ist.
Es miissen hier also Triebkrafte tatig gewesen sein, die das NaJ iiber das Dif-
fusionsgleichgewiclft hinauas in das Blut befordert haben. ¥s ist augenscheinlich,
daf wir es hier mit einem System zu tun haben, &hnlieh dem, wie es zu einzelnen
Quellungsversuchen verwandt wurde: auf einer Seite eine Salzlosung, auf der andern
ein fliissiges Kolloid, beide voneinander getrennt durch eine feste Kolloidmembran.
Ebenso wie dort die Gelatinemembran aus der sie benetzenden Fliissigkeit die
gelosten Molekille an sich zieht und dem Hydrosol weiter iibergibt, so hier die
Kolloide der Darmwand, die sie nun der geltenden Verteilung geméB weiter an das
‘Blut abgeben. In einiger Zeit muf das NaJ daher mehr oder weniger aus der
Resorptionsl'dsﬁng verschwinden, um so vollkommener, je geringer die Konzentra-
tion ist. Wird das Blut glejchzeitig stark mit Meerwasser verdiinnt, so wird die
Konzentration der iibertretenden Na J-Molekiile sofort so weit herabgesetat, da

1) Piliigers Arch. Bd. 77 S. 202 und American Journ. of physiol. Bd. 1 8. 411,
2) Ztschr. f. physiol. Chemie Bd. 35 S. 416.
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die H,0 anziehende Kraft und demzufolge der H,O-Ubertritt aus der Resorptions-
losung in das Blut auBerordentlich langsam und in geringem Umfange vor sich
geht. In solchen Fallen ist aber der sehr auffallende Befund zu erheben, daf das
Nad aus der Losung verschwindet, ohne dal die Gesamtmenge derselben wesent-
lich abnimmt.

Die groBe Reihe von Untersuchungen iiber Permeabilitét und Quellung von
Geweben konnen wir hier nicht entsprechend wiirdigen. Jedenfalls liegen die Ver-
héltnisse nicht so einfach, wie man urspriinglich glaubte, daB Gewebe in hypiso-
tonischen Losungen quellen, in hyperisotonischen sehrumpfen. Awuch in letzteren
sind vielfach Quellungen beobachtet worden. Ebenso bestehen zwischen den einzel-
nen Salzen groBe Unterschiede nach Art unserer Ionenreihen. Die abweichenden
Resultate werden verstindlicher, wenn man bedenkt, daf sich in allen Geweben
und Zellen, sobald sie auflerhalb der normalen Blutzirkulation stehen, abnorme
organische Siuren, insbesodere Milchsdure, bilden, so daB es sich in jenen Ver-
suchen nicht allein um die Einwirkung von Salzen, sondern von Séuren und Salzen
hindelt. DaB sich die Muskelquellung vollkommen analog der Fibrin- und Gelatine-
quellung verhilt, ist besonders durch die Untersuchungen von M. H. Fischer 1)
bewiesen, so daBl wir hier auf jene Darlegungen kurz verweisen kionnen.

Was die Permeabilitat einzelner Zellen anbelangt, so hat man die Losung
dieser Frage in systematischer Weise hauptsichlich nur an Blutkorperchen ver-
sucht. Doch sind die Resultate der versehiedenen Forscher, bedingt durch die
Inexaktheit der Methodik, vielfach so widersprechend, da8 es bisher nicht moglich
ist, klare Vorstellungen iiber jene Verhiltnisse zu gewinnen (Hamburger 2),
Hedin3), Koeppe4) u. a.). Da im Korper — wenigstens an Blutkérperchen —
ein ausgedehnter Tonenaustausch stattfindet, konnen hier gewisse Abweichungen
von unsern Quellungsreihen entstehen.

Wir sehen somit, daf die Darmresorption und auch die Permeabilitdt von
Geweben, soweit exakte Versuche iiber diesen Gegenstand vorliegen, sich
recht genau im Sinne unserer kolloid-chemischen Anschauung volizieht. Damit
ist wohl auch der experimentelle Beweis erbracht, daf die Kolloidatfinitdt tat-
séichlich im tierischen Organismus eine hervorragende Rolle spielt. Eine einfache
Diffusion, wie sie die physikalische Chemie an semipermeablen Membranen kennt,
gibt es im tierischen Organismus kaum. An ihre Stelle tritt in erster Linie die
Kolloidaffinitit, die uns eine weitgehende Erklérung fiir viele jener von den Ge-
setzen tiber Diffusion abweichenden Erscheinungen zu geben vermag. ‘

Der H,0-Haushalt des Kérpers und die H,0-Bewegung stellt sich nach dieser
kolloid-chemischen Ansicht als eine sekunddre Erscheinung dar. Ebenso wie der
Grad der Gelatinequellung z B. sich als eine osmotische Folgeerscheinung der

1) Das Odem. Dresden 1910.

) Osmot. Druck u. Tonenlehre. Wiesbaden 1902.

3) Pfliigers Arch. Bd. 68 S. 229 und Bd. 70 S. 525.
4) Physik. Chemie in d. Medizin. Wien 1900.
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Molekiil- und Yonenadsorption gezeigt hat, so ist der H;0-Gehalt des Kdrpers
allein abhiingig von der Zahl und Art der vom Protoplasma aufgenommenen,
gelosten Molekiile. In erster Linie sind es die stark dissoziierenden Elektrolyte,
besonders das NaCl, die das H,0-Bindungsvermdgen der Gewebe dureh den pro-
teinen Bestandteil derselben bestimmen werden, zumal die Elektrolyte in solch
hohen Konzentrationen im Korper vorhanden sind, daf Nonelektrolyte als
quellungssteigerndes Moment kaum in Frage kommen. Dadurch, daf der normale
Organismus durch die hoch spezialisierte Funktion der Nieren auf ein ganz be-
stimmtes Molekillgleichgewicht eingestellt ist, dem ein ganz bestimmtes H,O-
Gleichgewicht entspricht, ergibt sich die annihernde Konstanz der H,0-Bilanz
des Korpers. Das dariiber hinaus zugefithrte Wasser wird renal und extrarenal
eliminiert. Der H,O-Transport durch die Gewebe stellt sich jetzt als eine rhyth-
mische Quellung und Entquellung dar, entsprechend der Aufnahme und Abgabe
der Stoffe. Der hauptséchlichste Transpoert der Gewebefliissigkeit findet demmach
in den geformten Gewebeelementen selbst statt, von wo aus sie unter normalen
Verhéltnissen direkt in das Blut zuriicktritt oder in die Lymphkapillaren iihergeht.
Die sogenannten Saftspalten der -Gewebe werden normalerweise tiir die Zirkulation
der Lymphfliissigkeit kaum in Anspruch genommen. Nur in pathologischen Fillen
kann bei Versagen der normalen mechanischen Leistung fiir den Abtransport ein
Teil der freien, nicht mehr k-lloidgebundenen Molekille mit der entsprechenden
freien H,0-Menge zwischen die einzelnen Gewebeelemente austreten, diese aus-
einanderdringend und so ein unregelméBiges Réhren- und Hohlensystem innerhalb
der Gewebe bildend.

Bei diesen Ausfithrungen iiber den normalen Stoffaustausch. zwischen Blut
und Geweben haben wir bereits mehrfach den pathologischen Verlanf desselben
gestreift, der die Erscheinungen der Wassersucht zur Folge hat. Wir konnen unsere
Ansicht iiber die Odempathogenese jetzt genauer prazisieren, indem wir sagen,
Odeme treten immer dann auf, wenn das Aufnahmevermigen der Gewebekolloide,
fiir H,0 unter dem Einflul angestauter, kristalloider Stoffe iiber das als normal
bezeichnete Mal gesteigert wird.

Wenn infolge einer Nierenerkrankung oder einer sekundéren Niereninsuffizienz
durch eine Dehilitas cordis eine iibermaBige Molekiilanhdufung hervorgerufen wird,
so bleibt — gemaf der geltenden Verteilung — ein Teil der retinierten Molekiile
im Blute, der andere tritt infolge der Gewebeadsorption in die Gewebe iiber. Im
Blute werden sie von den Kolloidalen Bestandteilen des Blutes, im Gewebe von den
Kolloiden der Zellen und Zellderivate adsorbiert. Durch diese Adsorption gewinnen
alle diese Elemente ein Plus an osmotisch wirksamen Stoffen, welche das ihnen
zukommende H,O-Anziehungsvermtgen entfalten miissen, d. h. es tritt, falls ge-
niigend H,O zur Verfiigung steht, eine starke Quellung aller jener adsorbierenden
Kiorperbestandteile anf. Dadurch wird das H,0-Gleichgewicht auf ein abnorm
hohes Niveau eingestellt. Das zugefithrte H,0 wrd im Kprper so lange retiniert
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und der renalen und extrarenalen Ausscheidung entzogen, bis sich das H,0-Gleich-
gewicht dem gegebenen Molekiilgleichgewicht angepafit hat.

Die Quellung der Bluteiweikorper bedeutet Hydramie: Verwasserung des
Blutplasmas — Hydroplasmie — und event. Anschwellung der Blutkérper. Durch
diese Einwirkung auf die Kolloide des Blutes wird der Konzentrationszunahme
an echt gelosten Molekillen entgegengearbeitet. Entsprechend der steigenden
Molekiilanzahl wachst die H,O-anziehende Kraft, durch welche die molekulare
Konzentration in der Néhe normaler Grenzen erhalten wird. Es ergibt sich hieraus
als charakteristischer Befund bei Hydramie Abnahme der EiweiBkonzentration
bei normaler oder leicht erhohter molekularer Konzentration.

In den Geweben muf sich die Molekiilretention in einer Aufquellung der Ge-
webeelemente &ulern. Da aber der Mechanismus fiir den normalen Abflull gestort
ist — denn die Riickwanderung verbrauchter Molekiile in das Blut muB in dem-
selben MaBe leiden, als das Blut wegen mangelhafter Elimination durch die Nieren
an dem Gehalt dieser Stoffe zunimmt —, findet gleichzeitig eine Ablagerung und
Anhéufung der aus der Kolloidbindung verdringten Molekille mit einer ent-
spiechenden H,0-Menge in die interzelluliren Riume statt. In einer gesteigerten
Quellung der zelligen und fasrigen Bestandteile der Gewebe wiein einer vermehrten
Filllung der sogenannten Saftspalten, die ein Auseinanderweichen der Gewebe-
elemente zur Folge hat, bestehen ‘die pathologisch-anatomischen Merkmale des
Odems.

Hydramie und Odeme stellen sich demnach als #quivalente Erscheinungen
dar, die beide sekundar der Molekiilretention folgen. Das Odem ist nicht der
Hydrdmie subordiniert, indem es durch diese bedingt wird, sondern vielmehr in
allen seinen Erscheinungen koordiniert.

Ebenso wie die verschiedenen Kristalloide in den schematischen Versuchen
die Quellung der Kolloide in sehr ungleicher Weise beeinflussen, wird ihre verschie-
dene Wertigkeit auch in dem Grade der Wassersucht zum Ausdruck kommen.
Bei dem kardialen Hydrops, wie er auch bei unsern Odemkranken vorliegt, wird
die Retention sdmtliche Stoffe in gleicher Weise betreffen, und man wird hier am
leichtesten den verschiedenen Einflu der einzelnen Stoffe studieren kinnen. Bei
Nierenkranken jedoch wird sich in- Anbetracht des Umstandes, daB die Ausscheidung
der einzelnen Stolffe mit ganz bestimmten Teilen des Nierenparenchyms in Be-
ziehung steht, und daB die Entziindungen meist partielle sind, die nicht das ganze
Nierensystem in gleicher Weise befallen, in den verschiedenen Féllen ein grofBer
Unterschied in dem Einflu der zugefiihrten Stoffe bemerkbar machen. Sub-
stanzen, die in dem einen Falle die Wassersucht stark steigern, kénnen in andern
Fillen wirkungslos bleiben und umgekehrt. Das die Uranmephritis stets mit, die
Chromnephritis stets ohne H,0-Sucht einhergeht, ist vielleicht in der spezifischen
Einwirkung dieser Gifte auf ganz bestimmte Nierenteile begriindet. Jedenfalls
148t sich die Annahme véskuldrer Veranderungen bei Urannephritis nicht beweisen,
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S. Weber?) hat in seinen Untersuchungen eine Anderung in der Permeabilits
der Kapillarwande bei Urannephritis nicht feststellen kinnen.

Nach der groBen Reihe von Untersuchungen kann man den Schluf} ziehen,
daB eine NaCl-Retention bei ddematisens Nierenkranken die Regel bildet, daB
jedoch die einzelnen Fille in den graduellen Beziehungen zwischen NaCl- und
H,0-Retention groBe Unterschiede aufweisen. Diese Beobachtungen berechtigen
uns m. E. aber nicht, jede gesetzmiBige Beziehung zwischen dem NaCl- und
H,0-Gehalt des Korpers zu leugnen. Sie beweisen nur, daf§ der H,0-Gehalt nicht
ausschlieflich von dem NaCl-Gehalt# bestimmt wird.

Wenn man die komplizierten Verhiltnisse im tierischen Organismus betrachtet,
daB die einzelnen Zellen nicht nur aus einem Gemisch der verschiedensten kol-
loiden Proteine, sondern auch aus Lipoiden und Karbohydraten bestehen, und
daB weiterhin die Korpersifte eine unendlich komplizierte Kombination von
Losungen ganz verschiedener Stoffe darstellen, die unter den Verhaltnissen der
ddembedingenden Krankheiten noch uniibersehbar modifiziert wird, so ergibt
sich, daB die unbegrenzte Mannigfaltigkeit der biologischen Verhiltnisse sich in
Versuchen kaum jemals realisieren 148t, und daB uns diese demnach kaum einen
klaren Einblick in die Feinheiten und Einzelheiten jener Vorginge gewihren
kénnen,

Es ist auch von vornherein nicht zu erwarten, daB sich der Einfluf der ver-
schiedenen Kristalloide auf den H,0-Gehalt genau in der Art unserer Ionenreihen
dufern wird. Bei der Zufithrung der Stoffe durch den Darm kann schon durch
die Einwirkung der Verdauungssifte eine Zersetzung der Stoffe stattfinden, ebenso
wie ein Ionenaustausch noch im Blute und in den Geweben vor sich gehen kann,
wie er z. B. zwischen K-.und Na-Salzen seit langem bekannt und therapeutiseh
verwertet ist. Dadurch werden mannigfache Abweichungen von unsern Reihen
méglich,

Die Kklinischen Beobachtungen stimmen mit den experimentellen Quellungs-
versuchen insofern gut iiberein, als die stark dissoziierenden Elektrolyte, unter
diesen besonders das Kochsalz, fast allein ansschlaggebend fiir den H,0-Gehalt
des Korpers zu sein scheinen. Denn einerseits wird durch ihre Zufuhr die Hydrops-
bildung in ungleich stirkerer Weise positiv beeinfluBt als bei schwach dissoziieren-
den Elektrolyten und Nonelektrolyten, und andrerseits wird durch die Hydrimie,
wie sie bei Molekiilretentionen auftritt, nicht die Gesamtmolekularkonzentration
des Serums, sondern im allgemeinen nur die Elektrolytkonzentration zu den nor-
malen Grenzen zuriickgefiihrt.

Bei Erorterung der Quellungserscheinungen ist gesagt, dafl bei kombinierter
Einwirkung mehrerer Stoffe die Quellungsbeeinflussung stark wirkender Salze,
sobald sie in geniigend starker Konzentration verwandt werden, durch Zusatz
von Stoffen mit niederer Quellungsvalenz gehemmt wird. Das NaCl steht mit an

1) Arch. f. exp. Pathol. . Pharm. Bd. 65 S. 389.
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erster Stelle unter den quellungbefordernden Salzen und bildet auch bei den
starksten Graden von Retention organischer Molekiile weitaus den Hauptbestand-
teil derjenigen Substanzen, welche den osmotischen Druck der Korpersifte be-
stimmen. Es wiirde sich daraus ergeben, dal im allgemeinen eine Retention ander-
weitiger Molekiile, die durch das NaCl bedingte Gewebequellung nicht nur nicht
erhoht, sondern sogar herabsetzt. Die verschiedenen in den Korpersiften gelosten
Molekiile haben demnach nicht eine gleichsinnige Wirkung auf den H,0-Gehalt.
Der eine Teil strebt nach einer Erhohung, der andere nach einer Erniedrigung des-
selben. Die Summe dieser zum Teil einander entgegenwirkenden Krafte bedingt
den Quellungszustand und die Turgeszenz der Gewebe. Betrifft eine Molekiil-
retention beide Teile in gleicher Weise, so daB der normale, auf einen annéhernd
konstanten Quellungsgrad eingestellte Gleichgewichtszustand unveréndert bleibt,
8o tritt trotz der Retention eine Anderung in dem H,O-Bestande des Korpers
nicht auf. Die einseitige oder iiberwiegende Vermehrung der positiven Kom-
ponente jedoch wirkt hydropisch, die der negativen antihydropiseh. Die erstere
wird zum weitaus iiberwiegenden Teil vom NaCl gebildet, und es kommen nach
unsern Austiihrungen weiterhin hierfiir nur noch solche Stoffe in Betracht, die
eine zumindest ebenso starke Quellungsvalenz wie das Kochsalz besitzen.

Von den an unsere Odemkranken verabreichten Salzey erfilllt nur das
NaH CO, diese letztere Bedingung. In Lisungen von NaHCO; quellen alle Kolloide
ungefihr ebenso stark als in dquimolekularen Losungen von NaCl. Und tatsdchlich
wird durch Zufuhr von NaH CO, die Odembildung bei unsern Kranken sehr stark
begiinstigt. Awuch bei Nierenkranken ist mehrfach bei NaHCO,-Zufuhr eine Ver-
starkung des Hydrops beobachtet. Daf sie hier nicht mit soleher Regelmafigkeit
auftritt, ist vielleicht dadurch zu erkliren, daB ein Teil des retinierten NaHCO;
zur Neutralisation von Sauren verwandt und so die Alkaliwirkung des NaH COs,
die zweifellos die starke Quellung mit bedingt, aufgehoben wird, und daB relativ
selten eine Insuffizienz dieses speziellen Teiles der Nierenfunktion vorliegt.

Die andern Salze besitzen samtlich eine wesentlich niedrigere Quellungsvalenz
als das Kochsalz. Thre Zufuhr miiBte daher hemmend auf jede Odembildung
wirken. Bei den Kalksalzen ist die antihydropische Wirkung auch bereits seit
langem empirisch festgestellt. Am verldSlichsten scheinen nach den Untersuchun-
gen von R. Chiari und H. Januschke?) das Chlorid und das Laktat zu sein,
wahrend bei Nitrat, Azetat und Glyzerinphosphat die Wirkung weniger ausge-
sprochen ist. Ks konnte wundernehmen, dab gerade das am oberen Ende der
Anionenreihe befindliche Chlorid am stirksten antihydropisch wirkt. Aber abge-
sehen davon, daB durch einen Tofienaustausch eine Umstellung innerhalb der Reihen
eintreten kann, ist das CaCl, zu einer besonderen hemmenden Wirkung im Organis-
mus dadurch befahigt, als infolge der Gleichheit der Anionen bei seiner Zufuhr
der Dissoziationsgrad des NaCl im Korper absinken wird.

1y Arch. . exp. Pathol. u. Pharm. Bd. 65 8. 120.
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Die antihydropische Wirkung des CaCl, war bei den Odemkranken vielfach
50 ausgesprochen, da8 wir uns berechtigt glaubten, auch bei renalem Hydrops
seine Anwendung zu versuchen. Bei dem groBen NaCl-Gehalt des Korpers, wie
er bei Nierenkranken beobachtet wird, miissen naturgems$ auch groBe CaCl,-
Mengen zugefiihrt werden, um sie'in soleher Konzentration im Blute anzusammeln,
daB sie dem NaCl gegeniiber zur Geltung kommen kionnen. DaB es trotzdem in
einzelnen Fillen versagt, ist dadurch zu erkléren, daf eben nicht jede Na Cl-Reten-
tion mit einer CaCl,-Retention einhergeht. Gelingt es, bei Nierenkranken CaCl,
in geniigend starker Weise im Korper anzureichern, so ist der giinstige Einflufl
ganz evident. Dadurch, daB das CaCl, dann auch das entziimdliche Nierenodem
selbst herabsetzt und den die Oligurie und Anurie ja groBenteils mit verursachenden
hohen Gewebedruck in den Nieren miBigt, gehen nicht nur die Odeme zuriick,
sondern auch die Nierensekretion wird wieder in Tétigkeit gesetzt. Eine Mit-
teilung der Krankenprotokolle behalte ich mir einer event. besonderen Bear-
beitung vor. Bemerkt sei nur noch, da ich einen schadlichen Einfluf dieser Kalk-
zufuhr bei Nephritis niemals beobachtet habe.

Die Kalksalze wirken also antihydropisch nicht durch eine mechanische Ab-
dichtung der GefaBwinde — da sie schrumpfend auf Kolloide und die Zellen wirken,
miibten sie eigentlich die Filtrationspermeabilitit der Wandungen steigern —,
sondern durch ihren quellunghemmenden Einfluf auf die Gewebekolloide. Sie
verdrangen NaCl aus der Kolloidbindung und gleichen dadurch den Unterschied
zwischen osmotischem Druck der Gewebeelemente und Korpersiafte zugunsten der
letzteren mehr oder weniger aus.

Bei den andern Salzen 1ift sich eine besondere Einwirkung kaum feststellen,
wohl groBtenteils deshalb nicht, weil man sie schwer in solchen Mengen' zufithren
kann, um einen geniigendgn Gehalt des. Korpers an ihnen zu erzielen. Durch
Mg-Salze habe ich nach dem frither Gesagten zum mindesten nie eine Zunahme,
eher eine Abnahme des Hydrops beobachtet. Die Phosphate der Alkalimetalle
schienen in einzelnen Fallen die Wassersucht etwas zu fordern. Sie kionnen viel-
leicht indirekt dadurch etwas wirksam werden, daB sie, ebenso wie die organischen
Stoffwechselprodukte, NaCl-Molekiile aus dem Blute nach den:Geweben treiben
und deren Ausscheidung verzogern, oder dadurch, da besondere Reaktionen mit
andern Salzen im Korper vor sich gehen. Um an beschréinkten Stellen eine hohere
Konzentration zu erreichen und dadurch vielleicht einen deutlichen Ausschlag
zu gewinnen, habe ich dann noch an gestauten, ddematosen, unteren Extremititen
intravendse Injektionen konzentrierter Lisungen ausgefithrt. Gestaut wurden
stets beide Extremititen und durch genaue vergleichende Messungen des Um-
fanges der event. EinfluB der Stoffe gepriift. Eine sehr deutliche Hinderung der
Odembildung wurde nur bei Ca-Salzen, néchstdem bei Mg-Salzen bemerkt. Na-
und K-Phosphate hemmten bei bereits sehr stark dematosen Gliedern die Ana-
sarkabildungen wenig, aber doch oft deutlich erkennbar, wihrend sie beivon vorn-
herein. nur wenig geschwollenen Beinen dieselben oft eher etwas begiinstigten,
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Diese Beobachtung wiirde sehr gut in Ubereinstimmung mit unseren Quellungs-
resultaten stehen.

Bekanntlich ist der Grad der Wassersucht bei Nephritis unabhéngig von der
Gefrierpunktsdepression des Blutes. Da dieselbe dort von den aus dem Stoff-
wechsel hervorgehenden Nonelektrolyten — besondets stickstoffhaltigen — be-
herrscht wird, folgt, daB die H,O-Sucht von der Retention der grofien organischen
Molekiile ziemlich unabhéngig ist. Gerade bei den stéirksten Graden von N-Reten-
tion wird oft jegliche Hydropsbildung vermift. Es kinnte also sehr wohl moglich
sein, daB die N-Retention, die vom NaCl bestimmte H,O-Sucht hemmt. Doch
14Bt sich hier ein sicheres Urteil nur gewinnen, wenn N- und NaCl-Retention
genau quantitativ bestimmt werden, und wenn sich hierbei nachweisen 1a8t, dal
bei gleichzeitiger N-Retention die H,O-Retention geringer ist, als sie der NaCl-
Retention allein entsprechen wiirde. Derartige Untersuchungen lassen sich jedoch
der grofien Zahl von Unbekannten und Variabeln wegen, mit denen man zu rechnen
hat, kaum mit hinreichender Genauigkeit ausfithren.

In Widerspruch stehen wiirde eine solche Hinderung mit den Beobachtungen,
wie wir sie bei unsern Odemkranken bei Zufuhr stickstoffreicher Nahrung erhoben,
wo sich h#ufig mit der N-Retention eine Steigerung der H,0-Sucht verband. Man
kann verschiedene Annahmen heranziehen, die uns diese Tatsachen in Uberein-
stimmung mit unsern kolloid-chemisehen Ansichten bringen. KEs ist eine bekannte
Erscheinung, daf z B. bei fieberhaften Erkrankungen, wo eine Ansammlung von
Stoffwechselschlacken in geringem Mafe vorliegt, der NaCl-Gehalt des Blutes
und die NaCl-Ausscheidung abnimmt, weil jene Stoffe das NaCl aus dem Blute
nach den Geweben verdringen. Man wird vielleicht annehmen kénnen, daf fiir
diese Stoffe ein umgekehrtes Affinitéitsgefille — wobei man nicht nur allein an die
kolloiden Proteine, sondern auch an Lipoide und Karbohydrate denken mull —
herrseht als fiir diejenigen Substanzen, welche fiir die Gewebeerndhrung notwendig
sind. 'Wir haben frither gesehen, daBl auch NaHCOs-Molekiile eine derartige Ver-
schiebung in der NaCl-Verteilung hervorrufen.

Es wiirde sich auf diese Weise bei der Odembildung, wie sie nach eiweiSreicher
Kost auftritt, ebenfalls um eine NaCl-Quellung der Gewebe handeln, die nur durch
die Retention N-haltiger Produkte ausgelost wird.

'Wir haben bereits darauf hin\gewiesen, daB abnorme Stoffwechselvorginge mag-
licherweise fiir diese Erscheinungen verantwortlich sind. Dal jedenfalls bei Zersetzun-
gen von Proteinen Stoffe entstehen konnen,welche eine hohe Quellungsvalenz besitzen,
haben wir frither erwédhnt. Wahrscheinlich handelt es sich hierbei um einfachere
organische S#uren, wie z. 8. Milchséure, die eine recht hohe Quellungsvalenz
besitzt und demnaeh die NaCl-Quellung steigern kann. (Vgl. M. H. Fischer,
Das Odem.) Spritzt man ein solches tryptisches Verdanungsprodukt intravends
in eine gestaute, bereits leicht tdematise Extremitat, so nimmt das Odem gegen-
iiber -der andern gleichfalls gestauten Extremitit ganz ungleich mehr zu. Auf-
faltend ist auch, daB an vorher leicht 6dematisen oder, noch présdematssen Gliedern



281

ganz geringfiigigce Wunden, die weder lokal noch allgemein die Anzeichen einer
Entziindung darbieten, ganz gewaltiges Anasarka bewirken kénnen, und zwar an
solch entfernten Stellen, daf eine toxische Schidigung der Kapillarwiinde gar nicht
in Frage kommt. Jeder, auch der leichteste EntziindungsprozeB, bewirkt, wenig-
stens lokal, eine Erhthung des Stoffumsatzes und eine beschleunigte Bildung
kleiner Molekiile aus grofen (v. Koranyi). Hierdurch gewinnen offenbar die
Gewebe in diesen Fallen eineso starke H,O-anziehende Kraft, daB starke Anasarka-
bildungen zustande kommen.

Diese Beobachtungen deuten jedenfalls darauf hin, daB orgamische Stoff-
Wechselprodukte selbst — sei es normaler oder pathologischer Art — gleichfalls
den Geweben die Figenschaft einer vermehrten H,0- -Kapazitat verleihen kinnen.
Vielleicht spielen hierhei gerade noch die Zellipoide und Karbohydrate eine Rolle
msofern, als durch ihre Affinitdt die Permeabilitit der. Gewebe fiir jene Stoffe
bedingt wird. Aus der Art und Weise, wie wir die Kolloidquellung erklirt haben,
folgt, daB nicht nur der Gehalt der Gewebeproteine, sondern der Gehalt des ge-
samten Zellinhalts an osmotisch wirksamen Stoffen den Grad der Gewebequellung
bestimmt. ‘Wiahrend Nonelektrolyte und viele Elektrolyte, wenn sie durch den
proteinen Bestandteil in die Gewebe eindringen, den Quellungsgrad herabsetzen
wiirden, wird derselbe erhiht, falls ihre Aufnahme durch Lipoide und Karbo-
hydrate erfolgt, weil sie jetzt zu der an die Proteine gebundenen Molekiileanzahl
voll hinzutreten und nicht einen Teil der wirksameren Elektrolyte verdringen.
In neuester Zeit ist von L. HeB 1) im Tierversuch gezeigt worden, da$ auch durch
basische, lipoidlésliche Stoffe der aromatischen Reihe Hydropsien erzeugt werden
konnen. Diese Stoffe wirken meines Erachtens nach nicht durch eine Schiidigung
der Lipoide der Kapillarwandzellen, wie HeB meint, sondern ebenfalls durch
eine Erhohung des osmotischen Druckes des Zellinhalts.

Alle diese Beobachtungen &ndern aber nichts an unserer durch klinische
Frfahrungen erhérteten Ansicht, daB es in erster Linie die Elektrolyte, und unter
“diesen besonders das NaCl sind, welche den H,0-Gehalt des Korpers durch den
proteinen Bestandteil der Gewebe regeln. Diese Stoffe finden sich eben im Organis-
mus in solchen Konzentrationen, daf sich durch Nonelektrolyte im allgemeinen
wesentliche Verschiebungen in den Relationen des osmotischen Druckes von Ge-
webeelementen zu umspiilendem Blut, durch die eine Gewebsquellung miglich
wire, weder infolge der Affinitat der Kolloide noch der der Lipoide und Karbo-
hydrate entwickeln kinnen. Jedoch kann eine gleichzeitige Retention anderer
Molekiile dadurch, daB sie die NaCl-Quellung hemmt oder seltener fordert, ein
inkonstantes Verhaltnis von NaCl- und H,O-Retention entstehen. Darin liegt
die Erkldrung, daf} in den verschiedenen Fillen nicht stets dquivalente Mengen
von NaCl und H,O retiniert werden. '

Voraussetzung fiir die Ausbildung der H,0-Sucht ist, daf eine H,0-Quelle

1) Ztschr, f. klin. Med. Bd. 82.
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vorhanden ist, aus der die Gewebe ihren gesteigerten Bedarf decken kénnen, d. h.
es muB eine geniigende H,0-Aufpahme gewahrt werden. Wird die H,O-Zufuhr
nicht gewaltsam geregelt, so wird die hinreichende Einnahme garantiert durch den
Durst, der den Ausdruck des erhihten H,0-Bedarfs der Gewebe darstellt. Damit
sich aber eine I,0-Sucht iiberhaupt ausbildet, ist nicht stets eine abnorm grofie
H,0-Zufuhr erforderlich. Infolge des erhohten H,O-Bindungsvermogens der Ge-
webe wird auch bei geringer Zufuhr von H,0 ein Teil desselben der Ausscheidung ent-
zogen, und die Inkongruenz von I1,0-Einnahme und -Ausgabe wird dadurch erreicht,
daB konzentrierterer Urin produziert wirdund die extrarenale Ansscheidung absinkt.
Da jedoch eine gewisse Mindestmenge von H,O in jedem Falle ausgeschieden wird,
solange eine Sekretion fester, geldster Stoffe besteht, so folgt, daf die H,0- Zufuhr
dieses Minimum iiberschreiten muB, wenn eine Molekiilretention zu H,0-Sucht
fithren soll. Bleibt die Zufuhr unter diesem Minimum, so wird auch bei Molekiil-
retention dem Korper H,0 entzogen, und die EiweiBkonzentration des Blutes kann
abnorm groB werden. Andrerseits geht aber hieraus hervor, da$ eine sehr reich-
liche H,0-Zufuhr die Entstehung der Wassersucht sehr fordern mubB, ja dall sie
notwendig ist, wenn sich die H,0-Sucht voll und ganz nach Mafgabe einer plétzlich
eintretenden- hohen Molekiilretention ausbilden soll. Sieht man doch bei akuter
Niereninsuffizienz in kurzer Zeit 20 und mehr kg H,O sich im Korper ansammeln!
Doch kann durch eine vermehrte H,O-Einnahme allein niemals eing H,0-Sucht
erzengt werden. Der H,0-Uberschu8, der das von dem Molekiilgehalt geschaffene
H,0-Bediirfnis des Kérpers iibersteigt, wird durch die Nieren oder bei deren In-
suffizienz extrarenal — Lungen, Haut usw. — eliminiert.

Die von uns ge#uBerte Ansicht tiber das Wesen der Wassersucht miibite uns
eigentlich erwarten lassen, daB ein genauer Parallelismus zwischen dem Grade
der Hydrémie und dem der Odeme besteht. Wir haben jedoch bereits bei Schilde-
rung der Odembkrankheit erwihnt, daB nach den klinischen Erfahrungen ein der-
artiger Parallelismus nicht festzustellen ist. Doch wird sich hier schwer ein ganz
genaver Vergleich ausfiihren lassen, da wir wohl Kliniseche Methoden besitzen, -
den Verwisserungsgrad des Blutes zu bestimmen, jedoch nicht, um -den H,O-
Gehalt der Gewebe auch nur anndherungsweise festzulegen.

Aber auch die kolloidehemische Theorie der Wassersucht erfordert nicht einen
absoluten Parallelismus jener Erscheinungen. Das Verhiltnis von Hydramie zu
Odemen regelt sich offenbar nach den Mengenverhiltnissen der geldsten ,,wirk-
samen** Molekiile im Blut und in den Geweben. Dieses Verhaltnis ist nun durchaus
nicht in jedem Falle das gleiche. Die Tatigkeit, die vorausgegangene Erndhrung
kionnen bereits mannigfache Unterschiede hervorrufen. Weiterhin werden bei
Niereninsuffizienz — gleichviel, ob primérer oder sekundirer Natur —, wo sich die
Harnbereitung dem Stoffwechsel nicht anzupassen vermag, durch die regellose
Versnderung in der chemischen Zusammensetzung des Organismus fiir die Stoff-
verteilung ganz verschiedenartige Bedingungen in den einzelnen Fallen ergeben.
Je nachdem dabei das Verteilungsverhiltnis der gelosten Molekiile zwisechen Blut
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und Geweben ein grofieres oder kleineres wird, kann starke Hydriimie bei leichten
Odemen oder geringe Hydramie bei hochgradigen Odemen beobachtet werden.

Dann wird es aber auch auf die Art der retinierten Stoffe ankommen insofern,
als Blut und Gewebe verschiedene Affinitdaten fiir dieselben besitzen kinnen.
Werden z. B. hauptsichlich die aus dem Stoffwechsel hervorgehenden organischen
Molekiile zuriickgehalten, so konnen sich diese besonders im Blute ansammeln
und einen Teil der stirker wirkenden Elektrolyte verdringen, so daB hier die"z
Hydrimie zugunsten der Odeme etwas absinken kann. Jedenfalls gibt uns auch
die kolloidehemische Theorie die Moglichkeit, eine Vorstellung iiber die wechsel-
vollen, graduellen Beziehungen der Hydramie zu den Odemen zu gewinnen.

Wenn wir nun zum Schlusse die hier in groben Umrissen gegebene Darstellung
der Odempathogenese iiberblicken, so ist ersichtlich, daB durch die Annahme der
Mitwirkung kolloid-chemischer Kréfte bei dem Proze der Stoffverteilung im
tierischen Organismus ein Teil der Vorgénge, die man bisher als physiologische,
nur dem lebenden Protoplasma eigene ansehen muBte, eine weitere physikalisch-
chemische Zergliederung erfahren. Und zwar ist es hauptsdchlich derjenige Anteil,
welcher die Elektrolytverteilung und dadurch den H,0-Gehalt und die H,0-
Verteilung regelt. Die Kolloidatfinitat tritt also mit zu den Faktoren, welche den
zusammengesetzten Vorgang der Stoffverteilung bedingen. Zum Teil ist sie auch
an die Stelle solcher physikalischer Vorgéinge zu setzen, denen man bisher glaubte,
eine gewisse Bedeutung zuschreiben zu miissen, d. i. die Diffusion. Der Kolloid-
charakter samtlicher tierischen Gewebe bringt es mit sich, daf auber der Hydro-
diffusion, eine Diffusion, die nach einem einfachen Konzentrationsausgleich der
Safte strebt, im Kiorper nicht vor sich gehen kann. Die bisher der Diffusion
zugeschriebene Molekiilwanderung ist vielmehr anf Rechnung der Kolloid-
affinitdt zu setzen. Ob sich mit ibrer Zuhilienahme die Stoffverteilung einiger-
maBen erschopfend erkliren 148t, kann vor der Hand nicht sicher beurteilt werden,
ehe die Art der Affinitdt der verschiedenen Gewebekolloide und die komplizierte
Zusammensetzung der verschiedenen Gewebe und Korpersitte experimentell nicht:
naher erforscht sind.

Soviel kann aber gesagt werden, daB zweifellos rein physiologische Momente
hemmend und fiérdernd in jenen Vorgang eingreifen kionnen. Denn die Stoff-
wanderung ist nicht nur abhéngig von der kolloidalen Struktur der Gewebe, sondern
auch von dem Grade der Gewebetitigkeit und dem Blutzustrom, die beide auf
chemischem Wege durch Hormone und durch Impulse vom Nervensystem reguliert
werden. Es ist denkbar, daf durch ecine lokale Inkoordination dieser Momente
allein Bedingungen geschaffen werden, die zu einer solchen Stoffverteilung fithren,
daB an umschriebenen Stellen voriibergehend leichte Odeme anftreten.



