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Uber Beziehungen der Avitaminose zur Wundheilung.
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Mit 8 Textabbildungen.

Wenn die Auffassung richtig ist, daf3 die avitamindse Erndhrungs-
stérung auf einer herabgesetzten Assimilation oder einer gesteigerten
Dissimilation der Zellen beruht, dann muf diese Storung alle Vorginge
im Kérper beeinflussen, denen Neubildungsvorginge im Zelleben zu-
grunde liegen. A. Bickel') hat auf Grund der Stoffwechselversuche, die
Tsuji?) und Miyadera®) im hiesigen Laboratorium an vitaminfrei er-
nihrten Hunden anstellten, gezeigt, wie der Vitaminentzug aus der
Nahrung eine gesteigerte Umsetzung zun#échst der Fette und Kohle-
hydrate, dann aber auch des EiweiBes herbeifithrt, wobei nicht nur das
mit der Nahrung zugefithrte Material, sondern auch das Kérperbestand-
material fortschreitend zersetzt wird. Die avitamindse Wachstums-
hemmung junger Tiere erklart sich aus diesen Versuchen ohne weiteres;
denn Wachstum ist eine tiber die Aufrechterhaltung des jeweiligen Kor-
pergewichtes und speziell des Pretoplasmas hinaus gesteigerfe Assimi-
lation von Néhrmaterial.

Wachstum liegt aber auch allen Vorgéingen der Wundheilung zu-
grunde. So fithrt die konsequente Fortfithrung der oben entwickelten
Gedanken iiber das Wesen der avitaminosen Erndhrungsstorung zu
dem Schlusse, daf bei der Avitaminose die Wundheilung notleiden muB

Der experimentellen Priifung dieses Schlusses habe ich mich auf.
Veranlassung von Herrn Prof. Bickel unterzogen und will im folgenden
tiber meine Versuche berichten. Sie ergeben die Richtigkeit dieser
Folgerung und zeigen zugleich, dal der vielfach von Chirurgen vertretene
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Lehrsatz, dafl es keine gute und keine schlechte ,,Heilhaut®’ gebe, nicht
zu Recht besteht, ein Satz, der auwch schon durch die die Wundhei-
lung stérende Nachwirkung der Rontgenstrahlen am lebenden Gewebe
erschiittert worden war.

Meine Versuche stellte ich an Meerschweinchen und Ratten an. Tch
hatte drei Gruppen von Meerschweinchen: die Gruppe A (acht Tiere)
wurde reichlich mit normalem Futter erndhrt, die Gruppe B (vier Tiere)
wurde mit normalem Futter unterernibrt, die Gruppe C (12 Tiere)
erhielt trockenen Hafer und Wasser. Die Nahrungszufuhr bei der
Gruppe B wurde so reguliert, daf die Gewichtsabnahme bei dieser Gruppe
ungefahr der Gewichtsabnahme bei der vitaminfreien Gruppe C ent-
sprach. Sobald die Tiere der Gruppen B und C 209, ihres K6rpergewichts
verloren hatten, wurde unter aseptischen Kautelen ein Schnitt durch
die Riickenhaut und die lange Riickenmuskulatur parallel zur Wirbel-
siule gemacht, die Wunde vernaht und mit einem Wattekollodium-
verband geschiitzt.

Die gleiche Operation war auch an den Tieren der Gruppe A gemacht
worden. Alsdann wurde an bestimmten Tagen nach der Operation im-
mer je ein Tier jeder Gruppe gettet, die operierte Haut- und Muskel-
partie excidiert, in Formol geh#rtet, in Paraffin eingebettet und zur
mikroskopischen Untersuchung geschritten. Bel den Rattenversuchen
hatte ich zwei Gruppen; die Gruppe D (vier Tiere) wurde mit Normal-
futter ernihrt, die Gruppe E (6 Tiere) erhielt vitaminfreies Futter, be-
stehend aus gekochtem polierten Reis und Zugabe eines Salzgemisches
von der Zusammensetzung 250 Kochsalz, 100,0 Calcium lacticum,
100,0 Magnesium citricum, 25,0 Ferrum citricom und 5,0 Jod-Jodkali-
losung. Bei allen Ratten wurde dieselbe Operation wie bei den Meer-
schweinchen gemacht, und es wurde im iibrigen in gleicher Weise wie
dort weiter verfahren.

I. Versuche an Meerschwernchen.

1. Protokoll.

Je ein Meerschweinchen der Gruppen A, B und C, das am 2. Tage nach der
Operation getdtet wurde.

a) Meerschweinchen der Gruppe A.

Malkroskopischer Befund: Hautwunde gut verklebt, dariiber eingetrockneter
Blutschorf. Zwischen der Hautwunde und der Muskulatur keine Liicke. Untere
Wundfliche mit fibrindsem Uberzug.

Mikroskopischer Befund: Bindegewebswucherung an der unteren, der Musku-
latur aufliegenden Stelle der Hautwunde, die die Hautwunde gegen die Muskulatur
abschlieBt und die beiden Hautrainder verbindet. Leichte Hyperéimie in den unteren
Partien der Hautwunde, keine Flussigkeitsansammlung am Hautwundboden.
Die oberen Partien sind durch fibrinartige Massen verklebt.

b) Meerschweinehen der Gruppe B.

Makroskopischer Befund: Hautwunde verklebt, mit trockenem Blutschorf
bedeckt, untere Wundfliche mit fibrinssem Uberzug.
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Mikroskopischer Befund: Bindegewebswucherung am Wundboden, besonders
im Unterhautbindegewebe. Nirgends Flitssigkeitsansammlung am Wundboden.
Die Wundrénder sind durch fibrindhnliche Massen verklebt. Etwas Hyperamie,
hier und da kleinzellige Infiltration an den unteren Partien.

¢) Meerschweinchen der Gruppe C.

Makroskopischer Befund: Hautwunde oben durch trockenen Blutschorf
bedeckt. Die oberen Wundrinder sind etwas in den Spalt hineingezogen. Die
untere Wundfliche hat keinen fibrindsen Uberzng. Zwischen dem Boden der Haut-
wunde und der Muskulatur eine Hohle entlang der Schnittlinie, die mit gelblich
gefarbter, fast klarer Flussigkeit gefiillt ist.

Mikroskopischer Befund: Die Wundrinder sind nekrotisch. Gefaf3thrombose.
Keine Verklebung des Wundspaltes durch fibrinartige Masse.” Ziemlich starke
kleinzellige Infiltration an beiden
Wundrindern und am Wundboden.

Keine Bindegewebswucherung. Die ; %
unteren Wundrinder klaffen, 1 )
2. Protokoll. o 4 A
2 Meerschweinchen der Gruppe ‘
C, die am 5. Tage nach der Operation 4 1

getotet wurden.
a) Makroskopischer Befund: Haut-
wunde stark eingetrocknet, teilweise
klaffen die Wundrander auseinander.
Am Wundboden sieht man eine dicke, %
grauweilliche Eitermasse (AbsceBbil- ;
dung). -
Mikroskopischer Befund: Wund-
rinder teilweise nekrotisch, starke
Rundzelleninfiltration. Abb. 1. 1. Protokoll. Meerschweinchen der
b) Makroskopischer Befund: Haut- Gruppe C.
wunde gut verklebt, dariiber einge-
trockneter Blutschorf und Watte-Kollodium. Bei einem zur Nahtlinie senkrecht
gemachten Schnitt sieht man zwischen der Hautwunde und der Muskulatur eine
deutliche Liicke, in der gelblich kiare Fliissigkeit enthalten ist. An den unteren
Wundrindern kein Uberzug.
Mikroskopischer Befund: An den Wundrindern keine Nekrose. Rundzellen-
infiltration, Hohlenbildung des Wundbodens, an der Wandung der ersteren. Rund-
zelleninfiltration. Wenig bindegewebige Neubildung der Wundrinder.

3. Protokoll.

Je ein Meerschweinchen der Gruppe B und C, das am 6. Tage nach der Operation
getotet wurde.

a) Meerschweinchen der Gruppe B.

Malkroskopischer Befund: Hautwunde gut verklebt, untere Wundfldche durch
rotlichen, dicken, bindegewebigen Uberzug gut bedeckt. Nahtlinie kaum sichtbar;
zwischen der Hautwunde und der Muskulatur keine Fliissigkeitsansammlung.

Mikroskopischer Befund: Beide Wundrinder durch neugebildetes Binde-
gewebe fest vereinigt, am Wundboden sieht man viele neugebildete Bindegewebs-
zellen in die Wundspalte hineingewachsen.

b) Meerschweinchen der Gruppe C.
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Makroskopischer Befund: Hautwunde mit Wattekollodium gut bedeckt,
untere Schnittwunde mit ganz diinnem Uberzug bedeckt, aber Schnittlinie deutlich
sichtbar, ein Teil der Wundlinie klafft sogar auseinander.

Mikroskopischer Befund: Wundrinder teilweise verklebt. Spérliche neugebil-
dete Bindegewebszellen an beiden Wundrindern; keine Nekrose, am Wundboden
Blutcoagula. An den beiden Wundrindern Rundzelleninfiltration.

Abb. 2. 3. Protokoll. Meerschweinchen der Abb. 3. 3. Protokoll. Meerschweinchen der
Gruppe B. (8chwache VergrdBerung.) Gruppe B. (Starke VergréBerung.)

Abb. 4. 3. Protokoll. Meerschweinchen der Abb. 5. 3, Protokoll. Meerschweinchen der
Gruppe C. (Schwache Vergréferung.) Gruppe C. (8tarke VergrdBerung.)

4. Protokoll.

2 Meerschweinchen der Gruppe C, am 7. Tage nach der Operation gestorben.

a) Makroskopischer Befund: Hautwunde gut verklebt, dariiber eingetrockneter
Blutschorf.  Die oberen Wundrinder sind etwas in den Spalt hineingezogen. Die
untere Wundflache micht gut vereinigt, fast ohne Uberzug, Wundrand schwarz
verfairbt. Blutinasse auf der Muskulatur.

Mikroskopischer Befund: Am Wundboden AbsceBbildung, beide Wundrinder
klaffen auseinander, starke Rundzelleninfiltration an beiden Wundrindern.
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b) Makroskopischer Befund: Hautwunde durch Wattekollodium bedeckt;
die untere Wundfliche hat diinnen Uberzug, Nahtlinie deutlich sichtbar.

Mikroskopischer Befund: An den Wundspalten spérliche Bindegewebsneu-
bildung, keine Nekrose.

5. Protokoll.

Je ein Meerschweinchen der Gruppe A und B. 2 Meerschweinchen der Gruppe C,
die am 8. Tage nach der Operation getétet wurden.

a} Meerschweinchen der Gruppe A.

Makroskopischer Befund: Hautwunde ganz fest geschlossen, mit eingetrockneter
Kruste bedeckt. Unter der Kruste sieht man deutlich die Narbe. Die untere
Wundfliche mit bindegewehigem Uberzug gut bedeckt. Keine Hohlenbildung
zwischen Wundboden und Muskulatur, sondern am Wundboden sieht man Unter-
hautbindegewebe mit Muskelgewebe fest verwachsen.

Mikroskopischer Befund: Neue Epidermisbildung, starke Neubildung von
Bindegewebe an beiden Wundréandern durch neugebildetes Bindegewebe. Ziemlich
starke Hyperdmie an den Wundrédndern, in die Wundspalte hineingewachsenes
neugebildetes Untcrhautbindegewebe. Hier und da spérliche Leukocytenansamm-
lung in dem neugebildeten Gewebe der Wundrander.

b) Meerschweinchen der Gruppe B.

Makroskopischer Befund: Die obere Hautwunde verklebt, mit eingetrocknetem
Blutschorf bedeckt. Die untere Wundflsche mit diinnem Uberzug bedeckt, aber
Nahtlinie noch deutlich sichtbar. An den Wundrindern keine Hyperamie, am
‘Wundboden keine Fliissigkeitsansammlung.

Mikroskopischer Befund: Verklebung der Wundrander durch neugebildetes
Bindegewebe. An der oberen Wundspalte spérliche Leukocytenansiedlung. Ein-
wachsen der neugebildeten Unterhautbindegewebszellen in die Wundspalte.

¢) 2 Meerschweinchen der Gruppe C.

1. Makroskopischer Befund: Hautwunde mit Blutschorf bedeckt, Umgebung
der Schnittlinie etwas Sdemats. Am Wundboden ziemlich grofie AbsceBbildung
mit gelblicher Eitermasse.

Mikroskopischer Befund: Bei einem mit Methylgriin-Pyronin gefarbten Schnitt
sieht man massenhaft feine Stdbchen und Kokken.

2. Makroskopischer Befund: Hautwunde mit Kruste gut bedeckt. Die untere
Wundfliche mit diinnem Uberzug, aber Nahtlinie noch deutlich sichtbar. Um-
gebung der Schnittlinie hyperdmisch.

Mikroskopischer Befund: An beiden Wundrindern keine neugebildeten Binde-
gewebszellen.

6. Protokoll.

Ein Meerschweinchen der Gruppe C, das am 11. Tage nach der Operation
gestorben ist.

Makroskopischer Befund: Hautwunde mit Blutschorf bedeckt, die untere
Wandflache ohne [berzug, Nahtlinie noch deutlich sichtbar, Wundumgebung
hyperamisch. Am Wundboden eine kieine Liicke, darin sparliche Flissigkeits-
ansammlung,

Mikroskopischer Befund: An den Wundrdndern keine Neubildung von Binde-
gewebe. Im Unterhautbindegewebe findet man sparliche Bindegewebswucherung.

I1. Versuche an Ratten.

1. Protokoll.

Je eine Ratte der Gruppe D und E, die am 2. Tage nach der Operation getotet
wurden.
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a) Ratte der Gruppe D.

Makroskopischer Befund: Hautwunde gut verklebt, dariiber eingetrockneter
Blutschorf. Die untere Wundfliche mit bindegewebigem Uberzug gut bedecks.
Keine Hyperamie an den Wundrandern. Am Wundboden keine Hohlenbildung,

Mikroskopischer Befund: Die obere Wundspalte verklebt; an unteren Wund-
rindern Leukocytenansammlung; leichte Hyperamie.

b} Ratte der Gruppe E.

Makroskopischer Befund: Hautwunde gut verklebt. Die untere Wundfliche
mit hyperdmischem, diinnem Uberzug bedeckt. Am Wundboden eine kleine Liicke,
Wundrand nicht fest verschlossen, in der Liicke spirliche serése Fliissigkeits-
ansammlung.

Mikroskopischer Befund: An Wundrindern Rundzelleninfiltration. Keine
Bindegewebswucherung.

2. Protokoll.

Eine Ratte der Gruppe E, die am 5. Tage nach der Operation getdtet wurde.
Makroskopischer Befund: Haut-
- B wunde gut bedeckt mit Wattekollo-
P 4 ey '5--& dium, Nahtlinie mit eingetrocknetem
y 3 X ey Blutschort bedeckt. Die untere Wund-
R "/ ¥ 5 / fliche teilweise mit dimnem Uberzug
r L bedeckt, teilweise kein Uberzug. Um.
#y A gebung der Wunde hyperdmisch.
£ p P Mikroskopischer Befund: An Wund-
3 f - randern starke Rundzellenanhiufung,
v ! é hier und da nekrotische Massen, keine
-~ g " Bindegewebswucherung an Wundrén-
S ; . dern.
g 5 - 3. Protokoll.
Je eine Ratte der Gruppe D und E,
0 die am 7. Tage nach der Operation ge-
" t6tet wurden.
a) Ratte der Gruppe D.
Abb. 6. 1, Protokoll. Ratte der Gruppe D. ﬂfakroskopiscker Befmwl: Haut-
wunde gut verklebt, mit trockenem
Blutschort bedeckt. Die untere Wundiliche mit ziemlich dickem Uberzug be-
deckd.

Mikroskopischer Befund: Verklebung beider Wundrénder durch Bindegewebs-
zellen, wenig Leukocyteneinwanderung in die Wundspalten. Hineinwachsen der
neugebildeten Bindegewebszellen in die Wundspalten.

b) Ratte der Gruppe E. Hautwunde klafft teilweise auseinander. Die untere
Wundfliche hat keinen Uberzug.

Mikroskopischer Befund: Vereiterung zwischen beiden Wundrindern, sogar
AbsceBbildung zwischen beiden Réndern.

4. Protokoll.
Je eine Ratte der Gruppe D und E, die am 8. Tage nach der Operation getdtet
wurden.
a) Ratte der Gruppe D.
Makroskopischer Befund: Hautwunde unter Blutschorf, gute Narbe. Die
untere Wundfliche mit bindegewebigem Uberzug gut bedeckt; man kann nicht
sehen, wo die Nahtlinie ist.
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Mikroskopischer Befund: Durch neugebildetes Bindegewebe sind beide Wund-
rinder vereinigt, die obere Wundfliche ist mit neuer Epidermis bedeckt.

b) Ratte der Gruppe E.

Makroskopischer Befund: Durch AbsceBbildung klaffen beide Wundrander.

&. Protokoll.
Je eine Ratte der Gruppe D und E, die am 11. Tage nach der Operation
getdtet wurden.
a) Ratte der Gruppe D.
Makroskopischer Befund: Hautwunde ganz gut vernarbt, an der unteren
Wundflache kann man nichts mehr von der Schnittlinie sehen.

Abb. 7. 4. Protokoll. Ratte der Gruppe D. Abb. 8. 5, Protokoll. Ratte der Gruppe E.

Mikroskopischer Befund: Beide Wundriander sind ganz gut vereinigt durch
neugebildetes Bindegewebe.

b) Ratte der Gruppe E.

Makroskopischer Befund: Hautwunde noch mit Kruste bedeckt, unter der
Kruste keine Narbenbildung. Die untere Wundfliche mit diinnem Bindegewebs-
itberzug, aber Schnittlinie noch deutlich sichtbar. Wundrénder sind noch nicht
fest verklebt; durch leichten Zug kénnen sie leicht getrennt werden.

Mikroskopischer Befund: An beiden Wundrindern sparliche Bindegewebs-
wucherung, hier und da Leukocyteneinwanderung. Im Unterhautbindegewebe
wenig Bindegewebswucherung.

6. Protokoll.

Eine Ratte der Gruppe E, die am 18. Tage nach der Operation getdtet wurde.

Makroskopischer Befund: Hautwunde mit Narbengewebe verklebt, an der
unteren Wundfliche ist die Nahtlinie so schwer sichtbar wie bei der normal ernihr-
ten Ratte, die am 8. Tage nach der Operation getttet wurde.

Mikroskopischer Befund: Wundrinder durch neugebildetes Bindegewebe ganz
gut vereinigt; Wundfliche ist durch neue Epidermis geschlossen.

Schluf: Aus allen meinen Versuchen geht hervor, daB die vitamin-
frei erndhrten Tiere im Gegensatz zu den normal erndhrten oder mit
Normalnahrung unterernahrten Tieren eine deutliche Tendenz zu ver-
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zogerter Wundheilung zeigen. Das driickt sich schon in den ersten Tagen
nach der Operation aus, indem hier bei dem vitaminfrei ernihrten Tiere
sowohl die Verklebung der Wundrinder mangelhaft ist, wie auch eine
nennenswerte Neigung zur Bindegewebsneubildung vermift wird. Es
kommt bei diesen letzteren Tieren leicht zur Fliissigkeitsansammlung
am Wundboden, zu Héhlenbildungen und Nekrosen, und durch alles
dies wird nicht nur die Heilung erschwert, sondern auch die Méglichkeit
der Infektion begiinstigt, wie in diesen Fillen es der Nachweis von
Bakterien in den Schnitten bewies.

SchlieSlich verheilt auch einmal eine Wunde bei einem vitaminfrei
erndhrten Tiere. Aber diese Heilung tritt dann ganz betrichtlich spiter
ein, fast doppelt so spit, als es bei dem normal ernihrien Tiere der Fall ist.

So muB also als Resultat meiner Untersuchungen der Satz aufgestellt
werden, daB bei der Avitaminose die Wundheilung verzogert ist. Dieses
Ergebnis bestitigt die theoretische Deduktion, die zu dieser ganzen
Fragestellung gefithrt hat. Die Neigung zur Wundeiterung, die die
vitaminfrei erndhrten Tiere zeigten, legt den Gedanken nahe, dafi der
vitaminfreie Korper obendrein auch nur ungentigend die Fihigkeit
besitzt, die Kampfmittel gegen die Bakterien zu bilden; denn ich habe
ja bei den Kontrolltieren keine AbsceBbildung gesehen. Auch diese
Frage verdient eine genauere experimentelle Priifung.



