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1. Einleitnng. 
Ich habe vor einiger Zeit fiber die Ver•nderungen beriohtet, die die Blut- 

eiweil3kSrper erleiden, wenn man ]/~ngere Zeit Eiweil~kolloide parenteral 
zuffihrt oder aueh andere Kolloide, die als Speichersubstanzen seit 
langem bei Untersuehungen fiber das l~eticuloendothel Verwendung 
linden. Diese Ver/inderungen verhielten sich bei den so verschieden- 
artigen Stoffen durchaus gleichsinnig so, dal3 eine erhebliche Vermeh- 
rung der hochmolekularen Anteile die Folge war bei einer nur geringen 
Abnahme der niedermolekularen, im ganzen also eine wesentliche Ver- 
mehrung des Gesamteiweil~es. Es erhob sich nun die Frage, welche 
morphologisehen Vers diese verschiedenen Stoffe hervor- 
rufen mSchten, ob vielleicht nicht gewisse gleichsinnige Organvers 
rungen den fnnktionellen VerEnderungen zugrunde lagen. 

Der Gedanke, dal3 ~o verschiedenartige Stoffe ~hnliche morphologische 
Ver~nderungen hervorrufen sollen, mag zun/~chst absurd erscheinen, 
aber wir wissen ja aus den Untersuchungen yon Weichardt u. a. fiber 
unspezifische Therapie, dal3 der therapeutische Effekt bei Zufuhr yon 
EiweiBstoffen und yon ~etal]en ein ganz s ist. Weichardt sprieht 
daher die Ansicht aus, dal~ das Gemeinsame der Wirkung in der Ent- 
stehung yon Spaltprodukten zu sehen sei. 

Weiterhin sei hier erw~hnt, dal~ Hanzlilc und Karsner durch intra- 
venSse Injektion der verschiedenartigsten Stoffe, die niehts mit Eiweil~ 
zu tun hatten, anaphylaxies Zusts hervorrufen konnten. 

Kit  den Organver~tnderungen durch Eiweif~stoffe haben sich eine 
Reihe yon Untersuehern befal3t, so, um nur einige Namen zu nennen, 
Siegmund, Dietrich, R6ssle, Leupold, Gerlach, Klinge, Vaubel, Apitz, 
Masugi u. a. m. 

Ich mSehte hier nieht auf Einzelheiten der verschiedenen Arbeiten 
eingehen, sondern nur zuns die einzige Tatsache Ieststellen, dal3 es 
ihnen allen gelungen ist, durch parenterale Zufuhr yon artfremdem 
EiweiB mehr oder vceniger starke Organvergnderungen bei ihren Ver- 
suohstieren hervorzurufen. Die morphologischen Ver~nderungen, die 
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yon den Genannten erzielt wurden, waren kurz gesagt in erster Linie 
Bindegewebs-Gefiigsehiden bei znrfiektretenden Parenehymver/inde- 
rungen. Diese Ver/~nderungen am Gef/tB-Bindegewebsapparat, die ihre 
besondere morphologisehe Charakteristik besitzen, betraehtet man heute 
wohl allgemein als Mlergisch-hyperergische. Dabei seheint die Art der 
verwendeten EiweiBstoffe ffir den Erfolg unwesentlich zu sein, da man 
mit lebenden und toten Kulturen der versehiedensten Bakterien, mit 
Sermn der versehiedensten Tierarten und auch noeh mit verschiedenen 
anderen EiweiBs~offen wohl quan~itativ differierende, aber quati~ativ 
im wesentliehen fibereinstimmende Ergebnisse erzielte. 

H/~lt man daran lest, dab diese Ver/s allergiseh-hyper- 
ergische sind, die nur mit artfremdem EiweiB erzielt werden kSnnen, 
so ist es allerdings einigermagen sehwierig, die ganz /~hnliehen Ver/~nde- 
rungen, die nach parenteraler Zufuhr yon arteigenem EiweiB eintreten, 
zu erkl~ren. Denn nach den Untersuchungen yon Jelin, sowie yon 
Letterer und Geifiend6r[er kann kaum ein Zweifel dariiber bestehen, dag 
es gelingt, dureh Zufuhr yon a.rteigenem bzw. k6rpereigenem Serum 
ganz ~hnliehe morphologisehe Vergnderungen hervorzurulen wie dureh 
artfremdes Serum, and Letterer hat darans den folgeriehtigen SehluB 
gezogen, (tag die allergiseh-hyperergisehe Entziindung sieh nieh~ grund- 
ss yon der gewShnliehen Entziindung unterseheidet, sondern nut 
quantitativ abges ist. 

2. Veriinderungen durch Eiweillstoife. 

Wenn ich nun dazu iibergehe, die Ergebnisse meiner Versuche zu 
schildern, so habe ich nicht die Absieht, ausfiihrlich eine Beschreibnng 
zu wiederholen, die yon so vielen Untersuchern schon gegeben wurde, 
sondern ich m6ehte reich im wesentliehen daranf beschrs die Be- 
sonderheiten wiederzugeben. 

Als EiweiBstoffe verwendete ich Caseosan, Pferdeserum und ab- 
ge~Ste~e Shigaktllturen, die ieh den Kaninchen zu variierten Zeitr~umen 
und versehieden langer Versuchadauer in die Ohrvenen injizierte. 

Das Versuehsergebnis war grundss in allen Versuehen das 
gleiche. 1miner fanden sieh Zeichen yon Parenehymseh~den, yon denen 
vor allem die Leber and das ge r z  betroffen wurden. In  der Leber waren 
die Ze]len dnrchweg groB und geschwollen, ihr Protoplasma sehien wie 
ausgelaugt, oft in einzelne n Tr6pfehen ausgefallen zu sein; die Kerne 
waren meist gut erhalten. Daneben ianden sieh aber doeh aueh ge- 
legentlieh kleinere und gr6Bere Nekrosen, letztere besonders bei einem 
mit abgetSteten Shigakulturen behandelten Tier. I-Iier waren groge 
herdfSrmige Nekrosen vorhanden, die geradezn an Eklampsie erinnerten; 
der Bau der Leberze]lba]ken war dabei vollstgndig erhalten, nur die 
Xerne waren zugrunde gegangen und das Pro~oplasma zu einer volt- 
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kommen homogenen ~asse verschmolzen. Bei der Kongorotreaktion 
f~rbten sich diese nekrotischen Partien tiefrot (Abb. 1). 

Aui~er der Leber betraf die Parenchymseh~digung vor allem noch 
den Kerzmuskel. t i ler  waren die ~uskelfasern herdfSrmig verfettet, 
manche wieder wie rein best~ubt, ohne dal~ Fet t  nachzuweisen war; an 
anderen Stellen land sich ein herdfSrmiger Faserzerfall, wobei manchmal 
schon jugendliches Granulationsgewebe zwischen den zerfallenen Muskel- 
fasern naehzuweisen war. 

Abb. 1. Lebernekrose.  

Aber viel wesentlicher als diese rein degenerativen Ver~nderungen 
waren nun die Vorggnge exsudativer und prolifera~iver Natur, die sich 
am Xesenchym abspielten. So fand sich fas~ regelm~Big die Wucherung 
der subendothelialen Zellschicht im Endokard, die yon Siegmund so oft 
beschrieben worden ist. In  der Regel handelt e es sich um eine herdfSrmige 
Vermehrung dieser Zellen, die dann polsterartig das Endothel vor- 
buckelten; gelegentlieh erstreekte sich diese Schieh~ gewucher~er Zellen 
aber aueh ein grSl~eres Stack unter dem Eridothelbelag bin. Ihrem Aus- 
sehen nach glichen diese Zellen dnrchaus ttistiocyten, und ich mSchte 
Siegmund darin beistimmen, dab sie sich yon der subendothelialen 
~esenchymsehicht herleiten. 

Ganz ghnliche Zellwucherungen finder man nun auch in ausgedehn~em 
~al~e unter dem Endo~hel der Gef~fte. Die subendotheliale Schieh~ 
sehwoll dabei manehmal zu riesigen Pols~ern an, fiber denen sich das 
Endo~hel vorbuckelte, an kleineren Stellen wohl auch abgelSst war. 
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Abb. 2. Subendothe l ia le  Ze l lve rmehrung  in ge rzg r t e r i e .  

Abb. 3. VergrS~er ter  A u s s c h n i t t  yon Abb. 2. 

Diese Ver~nderungen gleichen aufs ttaar denjenigen, die K. Spang in 
seiner Arbeit ,,Uber die Gefs bei tier tuberkul5sen 
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Meningitis . . . . . .  " besehrieb. Wie dort bestanden aueh hier die Zell- 
polster aus denselben zelligen Elementaii, in  der Hauptsaehe Histio- 
cyten unter Beimengung einzelner Blntzellen. Solehe subendotheliale 
Zenpolster fanden sieh vor allem in den Gef~tBen yon Herz und Lunge 
(Abb. 2 und 3). 

Aber es war dies nieht die einzige Art der Gefs denn 
auBerdem sah man noeh dieke Zellmgntel um die Gef~Be, bzw. in der 
Adventit ia der groBen Gefgge gelegen, aus den gleiehen Elementen wie 

Abb.  4. Zel lvermehrung in der Adven t i t i a  der Aor ta .  

die subendotheliale Zellwucherung zusammengesetzt (Abb. 4), m~n sah 
eine Ablagerung fibrinoider Substanz in des subendotheliaten Schiaht 
kleiner Gafgl3e, eine mehr oder weniger hoehgradige Verquellung der 
3/[edia, manehmal aueh eine Wucherung dar Endothelien selbst, die 
dann thrombeni~hnlieh das Gef~131umen verstopften. Diese Gef/~B- 
seh~digungen bedingten natiirlieh wieder mehr oder weniger hoeh- 
gradige Parenehymseh~den, yon denen sehon die Rede war, wie myo- 
malaeisehe t terde im tIerzen, Nekrosen in der Leber und, was besonders 
auffiel, zahlreiehe Sehrumpfherde in den Nieren. 

I m  Gegensatz zu den Untersuchungen yon K. Spang betreffen die 
yon mir gefundenen Gef~Bveri~nderungen also nieht nut  die subendo- 
theliale Sehieht, sondern alle Sehiehten der Gef/~13wand, so dab man 
wohl yon einer Panarteriitis spreehen kann. Dabei ist allerdings der 
Grad der Beteiligung der einzelnen Gef~Bwandsehiehten ein h6ehst 



672 tI. Heinlein: Organver/inderungen bei p~renteraler Zufuhr 

wechselnder. Der Vergleich mit der Peri~rteriitis nodos~ dr~ngt sich 
unwi]lki~rlich ~uf. Der Ged~nke, dab es sich beim Kr~nkheitsbild der 
Peri~rferiitis nodosa um eine a]lergisch-hyperergische Gef~erkr~nkung 
handelt, ist ja schon oft ge~ul~ert worden, und es scheint mir hier 
ein neuer experimenteller Beweis fiir die t~ichtigkeit~ dieser Auff~ssung 
geliefert zu sein. Besonders n~heliegend ist der Ged~nke der Peri- 
~rteriitis nodosa bei den Nierenver~nderungen, denn hier f~llen immer 
wieder die Erkr~nknngen einzelner Gef~[te in der oben geschilderten 
Weise ~uf, um die herum m~n dann kleinere und grSl3ere Schrumpf- 
herde sieht. Eine diffuse Erkr~nkung der Nieren d~gegen im Sinne 
einer diffusen Glomerulitis ist nicht festzustellen. 

Es ist ~lso g~nz ~ugenscheinlich, d~I~ l~ngerd~uernde p~renter~le 
Zufuhr yon EiweiSkSrpern in erster Linie eine Sch~digung des Gef~tl~- 
Bindegewebsapp~r~tes m~cht und d~l~ hier wiederum die Sch~digung 
der Gef~[~e durch~us im Vordergrund steht. ~ n  wird n~t~rlich fr~gen 
m~issen, wie diese Ver~nderung zust~nde kommt und, wenn m~n sich 
nicht mit der Definition dieser Ver~nderungen ~ls ~llergisch-hyper- 
ergischer begniigL sondern dem kaus~len Geschehen ~uf den Grund zu 
gehen versucht, so wird man nicht ~n der Fr~ge vorbeigehen kSnnen, 
ob nicht bei der Zufuhr yon Eiwei~kSrpern Stoffe entstehen, die in 
erster Linie eine Wirkung ~uf die Gef~tSe besitzen. Ich h~be in meiner 
Arbeit ,,Chronische Hist~minvergiftung und Entziindung" diese Fr~gen 
bereits eingehend erSrtert, ~o d~l~ ~ch reich hier d~mit begni~gen kann, 
nochmals festzustel]en, d~lt meines Erachtens es nicht die hochmoleku- 
laren Eiwei~kS~per sind, die den H~uptteil der Ver~nderungen im ~ller- 
gisch-hyperergischen Geschehen verurs~chen, sondern niedermolekulare 
Stoffe, die in erster Linie uuf die Gef~l~e wirken. Ich habe als einen 
dieser Stoffe das t t is tamin w~hrscheinlich gem~cht und gezeigt, dal~ 
die 0rganver~nderungen bei der ahronischen Histaminvergiftung ganz 
~hnlich denen der ~llergisch-hyperergischen Entziindung sind. Wenn 
K. Spang in der oben zitierten Arbeit s~gt, da$ die Ursache ~iir die 
Wucherung der subendothel[~len Zellschicht wohl in Ver~nderungen 
der Kreisl~ufverh~]tnisse und der Permeabilit~tsverh~ltnisse zu suchen 
sei, die zur Anh~ufung yon Sp~ltprodukten ffihre, so ist hier einer ganz 
~hnlichen Meimmg Ausdruck gegeben, nur d~l~ eben nicht ges~gt ist, 
wodurch die Kreisl~uf~nderung und die Perme~bilit~ts~nderung her- 
vorgerufen w~rd. Welter sei hier nut  kurz gestreift, d ~  Nordmann die 
obliterierende End~rteriitis und d~s W~chstum des Gr~nu]~tionsgewebes 
mit Kreis]aufver~nderungen erkl~rt. Ich werde in einer sp~teren Arbeit 
noch zeigen, d ~  ~uch noch ~ndere kreisl~ufwirks~me Stoffe, die im 
0rg~nismus entstehen, g~nz ~hnliche Ver~nderungen hervorrufen kSnnen 
wie d~s I-Iist~min. 
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3. Yer~inderungen dutch kolloidale Metalle und Metalloide. 
Die Stoffe, die hier zur Verwendung kamen, waren Trypanblau,  

Thorotrast,  Elektrokupfer,  Wismutdiasl0oral und Siliquid. Es zeigte 
sieh dabei, wie dies ja yon vornherein wahrseheinlieh war, dab die Wir- 
kung dieser ehemiseh so verschiedenen Stoffe keine gleichmaBige war, 
dab aber doch gewisse Veranderungen immer wiederkehrten. 

Beginnen wir mit  Trypanblau, so waren bei Tieren, die 5--10 ecru 
intraven6s bekamen, so gut wie gar keine Ver~nderungen vorhanden. 
Bei Tieren dagegen, die fiber viele Wochen hin gr6Bere Dosen zugeffihr~ 
bekamen, sah man eine Beteiligung yon Zellen an der Speicherung, die 
sonst davon frei blieben, wie dies sehon Siegmund gesehildert hat. So 
fanden sieh um die GefaBe des Herzmuskels herum mehr oder weniger 
dichte Infi l trate yon Lymphocyten und Histiocyten, wobei letztere dicht 
mit  Trypanblau beladen waren. Sowohl die Endothelien des Endokards 
als auch die GefaBendothelien waren an der Speicherung beteiligt. 
Unter  dem Endothel des Endokards war eine Zellvermehrung wahr- 
zunehmen, die manchmal nur herdf6rmig angeordnet war und dann 
das Endothe] knopfartig vorbuehtete, manchmal aber auch in grSBerer 
Ausdehnung sich unter dem Endothel hinzog. Diese Zellen bestanden 
einmal aus kleineren dunklen runden Zellen, die wohl Lymphocy~en 
waren, aber aueh grSgeren runden und ovalen Zellen, die sich wohl 
yon dem subendothelialen Mesenehymlager ableiten. Ganz s 
Zellvermehrungen fanden sich aueh unter dem Endothel einzelner Ge- 
rage sowohl im Herzen als aueh in Lunge und Leber. In  der Leber 
waren die Capillarendothelien vollgepfropft mit  Farbstoffteilehen, aber 
aueh mit Eisen und Trfimmern toter  BlutkSrperchen, ein Zeiehen, dab 
es bei so starker Speieherung zu einem starken Blutzerfall kommt,  wie 
das ja yon der Trypanblauanamie bekannt  ist. Die Endothelien waren 
infolge dieser starken Speieherung oft riesig geblaht. Riesenzellen- 
bildungen waren h~ufig. Aber auch die Leberze]len selbst enthielten 
Farbstoffk6rnehen. Es ware nun falseh, zu glauben, dab eine solche 
starke Speicherung das Organ ungeschadig~ lieBe. Wenn man genau 
zusieht, so bemerkt  man ngmlieh, dab das Endothet der Zentralvenen 
sowohl als aueh der Capillaren vielfach abgehoben ist, dab es zu Plasma- 
austri t ten in den pericapil]~ren Lymphraum gekommen ist. Vielfach 
sieht man yon Endothel fiberhaupt niehts mehr und die Capillaren an- 
geffillt von Plasma. Nieht selten sind kleine Nekrosen vorhanden, zum 
Tell aueh hamorrhagiseher Natur.  

Auffallend gering sind die Organveranderungen naeh Injektionen 
yon Thorotrast.  Uber spatvergnderungen haben Lauche und Naegeli 
beriehtet, so dab es unnStig ist, hier wei~er darauf einzugehen. 

Ganz besonders sehwer sind nun die Veranderungen durch Elektro- 
kupfer. Nach den Untersnehnngen yon Janesd, der das Elektrokupfer 
zur Bloekierung des Re~ieu]oendothels empfahl, sell es selektiv auf das 
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l~eticuloendothel wirken. Wenn nun such nach neueren Untersuehungen 
(Letterer) yon einer solchen Selektivit~t nicht die Rede sein kann und 
d~s Reticuloendothel zweifellos nieht gleichm~iGig und vollst~tndig ge- 
sch~dig~ werden kann, so ist andererseits doch such kein Zweifel mSg- 
lich, dal~ die Schgdigung des Endothels im Vordergrund steht. 

Die Wirknng des Elektrokupfers ist dabei sehr verschieden, je nach- 
dem, ob man groSe Dosen verabfolgt oder kleine. Nach Zufnhr groSer 
Kupfermengen sieh~ man in der Leber sehwerste Nekrosen, die zum 
groSen Tell h~morrMgisch durchsetzt sind. Wenn man diese I~ekrosen 
an ihrer Peripherie genauer untersueht, so zeigt sich das Endothel gb- 
gehoben und im perieapi]lgren Lymphraum ausgetretenes Eiweil~ mi~ 
einzelnen roten BlutkSrperchen, so d~lt man darans den Eindruek ge- 
winnt, dab es sich um eine prim~re Sch~digung der Endo~helien Mndelt,  
die zu grSl~erer Durchl~tssigkeit der Gef~i~wand fiihr~ nnd welter zu 
einer ParenchymscMdigung im Sinne der Schi~rmannschen Dysorie. 
In den nicht nekrotischen Leberpar~ien sind die Capillaren vollgepfropft 
mit Zellen, die haupts~tchlich arts Lymphoeyten und jugendliehen Lenko- 
cyten, such vielen Riesenzellen bestehen. 

Die ~ilz is~ grof3, die Sinus welt und angefiillt mi~ roten und v<eiSen 
Blutk~rperchen, abgelSsten Re~iculoendothelien nnd vielen Riesen- 
zellen. Au~erdem ist eine deutliehe Wucherung der Retieulumzellen 
vorhgnden. 

In  Herz, Lunge nnd Niere sind es in erster Linie Gefgf3seh~digungen, 
die d~s mikroskopisehe Bild beherrschen. So sind die kleinen Kranz- 
schl~gader~ste oft nur herdfSrmig, oft aber such im ganzen Umfang 
hyalinisiert, die Capill~ren sind mit Plasma ~usgefiillt, oft ist Plasma 
ausge~reten. ~ i t  Faserf~rbungen lgSt sich eine deutliche Vermehrung 
der kollagenen Fasern ngehweisen, und wenn die Versuchstiere nich~ 
~llzu raseh eingehen, such kleinste Sehwielen. 

In den Lungen sind kleine Arterien nnd Venen eingescheidet yon 
Lymphocytenm~in~eln, denen einzelne eosinophile Zellen beigemengt 
sind. Die Wand der Arterie is~ dabei stark anfgelockert, das Endothel 
zum Teil abgelSst. 

Besonders ~nffallend aber sind die Gei~Bver/~nderungen in den 
}qieren. Hier finden sich sowohl subendotheli~le als anch perivascn]/s 
dicke Zellhaufen ans Lymphocyten und Histioey~en an Arteriolen und 
kleinen Venen. ~anchmal  ist such die gsnze Gef/~Swand zellig durch- 
setz~. Aber such die Glomeruli bleiben nicht nnbeteiligt : Die Glomerulus- 
schlingen sind fast blu~leer, gebl/s der Kapselranm en~h/tlt viel f/s 
Eiwei8, manchmal sind such die Kapselepithelien gewuehert. Als Folge 
der Gef/tSver/~ndernngen sind wohl such die kleinen Sehrumpfherde 
in der l~inde anznsehen. 

Wenn man nun nicht so groBe Knpfermengen zufiihr~, ~n denen 
die Tiere in der I~egel in knrzer Zeit eingehen, sondern ldeinere, bei 
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denen sie woehenlang im Versueh bleiben, so sind naturgem~iB aueh die 
Organver/~nderungen wesentlieh geringere. 3/Jan finder in der Leber 
noeh eine deutliehe Capillaritis mit Zellansammlungen, aber diese 
Zellhaufen sind nieht mehr so diffus verteilt, sondern mehr herdf6rmig 
und weniger dieht. Aueh die Endothelabhebung ist an einzelnen Capri- 
laren noeh sehr gut zu bemerken, so dab man den perieapill/~ren Lymph- 
raum breit klaffen sieht und in ibm f~diges EiweiB. Meist sind an diesen 
Stellen die Leberzellbalken wesentlieh versehm/~lert, die Zellen oft ~vie 
angenagt, die Kernf/~rbung deutlieh versehleehtert, hgufig ganz auf- 
gehoben. Eine deutliehe Faservermehrung ist in der Leber nieht vor- 
handen, um so deutlieher ist sie dagegen im Herzmuskel, we man vet  
allem perivaseul/~r eine Fibrose wahrnehmen kann, so dab man den 
Eindruck gewinnt, die Fasern seien in dem ausgetre~enen Plasma ent- 
standen. Die kleinen Kranzsehlagader/~ste sind sehwer geseh~digt, die 
Gef~Bwand zellig durehse~z~, das Endothel abgehoben. In  der Lunge 
zeigen sieh vet  allem deutliehe Plasmaanstritte in die intima, und aueh 
die Media ist stark aufgeloekert und yon Plasma durehsetzt. 

Beim kolloidalen Wismut liegen grunds~ttzlieh die gleiehen Verhglt- 
nisse vet, so dal3 ieh mir eine Wiederholung ersparen kann. W~hrend 
nun bei Kupfer und Wismu* sehon verh~Lltnismgl3ig kleine Dosen in 
relativ kurzer Zeit zu sehweren Organvergnderungen fiihrten, war dies 
anders beim Siliquid. Hier zeig* sieh besonders deu*lieh die Abhgngig- 
keit der Wirk~ng yon Menge und Zeit. GreBe I)osen, in relativ kurzer 
Zeit intravenSs injiziert, rufen in der Leber sehwerste Nekrosen hervor. 
Ilierbei sieht man besonders deutlieh am Rande der Nekrosen, dab die 
Capillaren ungewShnlieh stark erweitert sind, dab die Endothelien ab- 
gehoben sind und daS in die perieapill/~ren Lymphr/~ume Eiweil3 aus- 
getreten ist. Man gewinnt daraus den Eindruek, dab der Prozel3 mit 
dieser Endothelabhebung und mit EiweiBaus~rit~ beginnt, und dab 
daraus sieh die tibrigen Sehgden herleiten. Sonst sind die Capillaren in 
der Leber noeh iiberftillt mit Zellen, die tells Blutzellen sind, tells ge- 
wueherte Endothelien, teils Unmassen yon l~iesenzellen. 

Aueh im Herzmuskel zeigen sieh sehwere SeMdigungen in Form 
yon frisehen Nekrosen und yon etwas ~lteren Erweiehungsherden, die 
bereits in bindegewebiger Organisa*ion begriffen sind. Die Nilz bietet 
das Bild einer krgftigen Speieherung mit groBen Foliikeln mit Ver-  
mehrung der Pulpazellen, mit weiten Sinus, die mit Blutzellen und ab- 
gelSsten Endo~helien geffillt sind. Funktionell ergibt die Beobaehtung 
soleher Tiere, wie ieh sehon frtiher beriehte*e, gewaltige Versehiebungen 
im Bluteiweigbild mit betrs Zunahme des GesamteiweiBes und 
vor allem der grobdispersen An~eile (Fibrinogen). Der I{eststiekstoff 
steigt auf ein Mehrfaehes des Ausgangswertes. DaB es sieh bei der Ei- 
weigvermehrung nm eine wirkliehe Zunahme und nieht etwa nut um 
eine Eindiekung infolge yon Wasseraustritt handelt, das geht aus der 

Virchows Archiv. ]34. 299. 44 
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Verfolgung des Blutbildes hervor. Wtu'de nine Eindiekung vorliegen, 
so mtiBte man eine Vermehrung der Erythroeyten erwarten. Tats/~eh- 
lieh ist abet das Gegen~eil der Fall. Die roten Blutk6rperehen sinken 
yon 5--6 ~illionen anf rund 3 ~illionen, das H/~moglobin von 80% auI 
70%. Es handelt sich also hierbei mn eine toxisehe Sehgdigung, die an- 
seheinend nieht nut  die Eryghroeyten des str6menden Blutes, sondern 
aueh die Blutbildungssts trifft, da aach die Leakoeytenanzahl yon 
7000--9000 anf etwa 3000 absinkt~ bei gleiehzeitiger l~eeh~sversehiebung. 
Dem Blutzerfall entspreehend finder man reiehlieh Eisen abgelagert 
in 31ilz and Leber. Der schweren Schgdigung enf~spricht auch die rapide 
Abmagerung, die, vie  sich ]eicht naehweisen 1/~8~, bedingb ist dutch die 
Einsehmelznng der peripheren t~ettdepots und die Fettwanderung in 
die parenehymat6sen Organe. 

Ganz anders liegen nun die Dinge, wean man ldeine Dosen in relativ 
groBen Abst~nden injiziert, win dies bei Tieren der Fall war, denen ieh 
etwa 2 ecru wSehentlieh zuftihrte, Dann sieht man aueh bei Versuehen 
yon mona~elanger Dauer an den Organen relativ geringe Veranderungen: 
An der Leber eine geringe Protolo]asmaseh/~digung, wobei die Leber- 
zellen wie ausgelaugt erseheinen. AaBerdem enthaltea die Lebereapil- 
laren meist reiehlieh weige Blutk6rperehen, abgelSste Endothelzellen 
and giesenzellen. Die ]V[ilz ist in der Regel etwas vergrSBert nnd zeigt 
mikroskopiseh grote  LymlohknS~chen und weite blntgefiillte Sinus. 
Um Gef/~Be der Glissonschen Kapsel, sowie yon I-Ierz and Niere sieht 
man oft kleinere and grSgere Infiltrate. Funktionell zeigten diese Tiere 
wohl nine geringe Vermehrung des Bluteiweiges, abet 1/~ngst nieht in 
dem MaBe win bei den groSea Mengen, der Rest-N vers sieh kaum, 
als Zeiehen, dab der Eiweigzerfall nut  gering -war. Im Blutbild waren 
nur minimale Vers festzustellen. 

Es ergibt sieh daraus, dab sehr groBe Dosen sehwere Organvergnde- 
rnngen hervorrufen, die in Kiirze den Tod des Versuehstieres herbei- 
ftihren. Demgegeniiber steht die Erfahrung, dal3 kleine Nengen in zu 
groSem Intervall zugefiihrt keine oder nur geringe Ver/~nderungen 
setzen. Es bedarf also, wenn man ehronisehe Vergnderungen erzielen 
will, einer ganz bestimmten Dosierang. ~ i r  erwies sieh am giinstigsten 
nine ~enge, die 5--10 eem pro Woehe betrug, wobei ieh in der l~egel 
nieht ts sondern 2mal in der Woehe injizierte. Wenn man diese 
Injek~ionen lange Zeit fortsetzt, so stellen sieh sehlieBlieh sehwere ehro- 
nisehe Organver/tnderungen ein. 

Da6 die Organver/~nderungen in ihrer Ansbildung sehr wesentlieh 
abh/~ngig sind v o n d e r  Menge nnd Zeit, darauf haben bereits friiher 
Gye nnd Purdy nnd neuerdings Koppenh6]er in einer Arbeit aus dam 
Siegmundsehen Insti tut  hingewiesen. Vor allem KoppenhSJer besehreibt 
sehr eingehend diese Vergnderungen, yon denen vor allem Leber, ~ilz 
and I-[erzmuskel betroffen werden, wobei aber aueh die anderen Organe 
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nicht unbeteiligt sind. Am auffallendsten sind die Seh/idigungen der 
Leber, die sehlieglieh zu einer mehr oder weniger sehweren Cir.rhose 
fiihren. Ieh kann dies durehaus best/s Bereits nach 8w6chiger 
2Behandlung zeigt sieh das Lebergewebe hochgradig gest6rt, man sieht 
die Capillaren angefiillt mit Lymphoeyten, Riesenzellen, ~'ibroblasten, 
abgel6sten Endothelien. Zum Teil sind die Capillaren noch welt und 
man sieht dann das ausgetretene Plasma in den pericapill/~ren Lymph- 
r/~umen liegen, zum Teil sind sie abet auch sehr eng und man sieht eine 

i b b .  5. tIepatitis mit diffuser ]3indegewebsvermehrung. 

deutliche Bindegewebsentwieklung, die sich besonders deutlich dutch 
die Azanf/~rbung darstellen ]/~Bt. I)iese Fasern entwickeln sieh zun/~chs$ 
neben den Capillaren, um dann in sp/~teren S~a, dien den C~pillarr~um 
mehr oder weniger vollst/indig auszuffillen. I)urch diese diffuse Faser- 
entwicklung werden die Leberzellen voneinander getrennt, wobei aber das 
Aussehen infolge der mengenm~Big ganz versehiedenen Faserbildung 
an den verschiedenen Stellen sehr wechselnd sein k~nn. Manchmal 
sind schon die einzelnen Zellen durch Faserzfige auseinandergesprengt, 
manchmal sind mehrere Zellen, manchmal aueh ganze Zellbalken yon 
mehr oder vceniger dichten Faserziigen umgeben. I)as Bindegewebe 
der periportalen Felder ist ebenfalls stark gewuchert. ])ie L&ppchen- 
zeichnung ist dabei i m  allgemeinen deutlich, ein eigentlicher Umbau 
der Leber nicht vorhanden. Es ergibt sieh so das Bild einer schweren 
Hepatitis mi~ diffuser Sklerose, am ehesten einer hypertrophischen 
Cirrhose gleichend (Abb. 5). 

44* 
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Aueh im Herzen ist eine Bindegewebsvermehrung der Interstitien 
wahrzunehmen, in den Capillaren und Arteriolen Plasmastase mit oft 
hochgradiger ttyalinisierung der Gef/~13wand. 

Noeh betr'~chtlicher sind die Gef~13ver~nderungen in den Lungen. 
Hier sind die Endothelien gewaehert, manehmal abgelSst, ebenso ist 
h/~nfig eine Wucherung des subendotheliMen Schicht zu erkennen. Die 
Media ist oft zellig durehsetzt und aueh perivascul~r liegen mehr oder 

Abb. 6. Suben4otheliale Zellwucherung und zellige Durchsetzung tier :~Ieclia. 

weniger dichte Zellhaufen (Abb. 6). Nicht selten sieht man in der Lunge 
zellreiche Grgnulome. 

Die 3/[ilz ist in diesem Stadium vergr6Bert, ze]lreich; die Sekundgr- 
kn6tchen weisen grol3e Keimzentren ~uf. Die Pulp~ und Reticulum- 
zellen sind dentlich gewnchert, die Sinus sind weir, mit Blutzellen und 
abgel6sten I~eticuloendothelien gefiillt. 

Im Knochenmark linden sich viele Riesenzellen und jugendliche 
Leukoeyten. Im ganzen betrachtet ist das Knoehenmark aber zell- 
~rmer Ms normal, wenn ich such keine so ansgesprochene Faservermeh- 
rung,  wie sie l~oppenh6/er beschreibt, nachweisen konnte. 

In  den Nieren sieht man eine EiweiBausseheidung, die Schlingen- 
endothelien sind etwas grog und geschwollen; st/irkere Vergnderungen 
sind an den Glomerulis jedoeh nieht nachzuweisen. Dagegen sind viele 
Arteriolen umgeben von diehten Infiltraten. 

Ganz ghnliehe Zel]haufen weist aueh die Adventitia der Aorta auf. 
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Die funk~ionelle Beobachtung ergibt folgendes: Das BluteiweiB- 
bild verschieb~ sich in der bekannten Weise mit Zunahme der grob- 
dispersen Teile, besonders des Fibrinogens, w~hrend gleichzei~ig das 
GesamteiweiB ansteigt und anch der Reststickstoff in die I-IShe geht. 
Die Erythrocyten  weisen ein langsames, aber deutliches Absinken auf. 

Besonders charakteristisch is~ aber die Untersuch~ng der Leber- 
funktion, die ich mit der Bilirubinbelas~ung n~ch v. Bergmann vor- 
nahm. Zu diesem Zwecke bekamen die Tiere 2 ccm einer L5sung yon 
0,05 g Bilirubin in 10 ccm Kochsalz, also im ganzen 10 mg Bilirubin 
zugefiihrt. Die erste Bi]irubinbestimmung wurde nach 3 Min. dureh- 
geffihrt und dann in Abst~nden yon 15 Min. wiederholt. Die Menge 
des nach 3 ~in.  im strSmenden Blut noch vorhandenen Bilirubins wurde 
colorimetrisch mi~ Hilfe einer StandardlSsung quant i~ t iv  ermit~el~. 
Leider schwanken schon normalerweise diese Wer~e innerhalb so welter 
Grenzen, zwischen 1 rag-% und 3 rag-%, dab man dami~ nich~ sehr viel 
anfangen kann. Dagegen l~Bt sich nun qualitativ sehr gu~ verfolgen, 
wunn das Bilirubin aus dem Blur verschwinde~. Beim gesunden Ka- 
ninchen f~llt diese Probe in der Regel schon nach 48 ~in.  negativ aus, 
sicher dagegen nach 63 Min. Das haben wir durch Dutzende yon Kon- 
trollanalysen festges~ell~. 

Bei den Siliquidtieren zeigte sich nun eine betr~chfliche VerzSge- 
rung in der Ausscheidung des Bilirubins, denn auch nach 93 ~in.  war 
die Probe noch positiv, also ein Beweis d~ffir, daft die Leberfunktion 
nach 8wSchiger Behandlung mit Sfliquid stark gesch~dig~ war. Se~zte 
man nun die Siliquidzufuhr 14 Tage aus, so erholte sich die Leber often- 
bar wieder, wie aus der Bilirubinbelastungsprobe deutlich zu ersehen 
war. Denn je~zt war nach 63 Min. der Bilirubinnachweis negativ, das 
Bilirubin also aus dem s~rSmenden Blu~ verschwunden. 

Wenn nun neuerdings wieder Siliquid injizier~ wurde, so spiegelte 
sich die neuerliche Lebersch~digung sehr deu~lich in der Bilirubim 
belastung wieder. Jetzt  war ein~ge Wochen sp~er  die Probe nach 93 Min. 
noch positiv, ja nach im ganzen 4 ~ona te  langer Behandlungsdauer 
war sie selbst noch nach 123 ~in.  posi~iv. 

Die Organver~nderungen dieser 4 ~[onate im Versuch gebliebenen 
Tiere entsprechen im wesentlichen denen der 8-Wochentiere. Bei diesen 
bisher beschriebenen Tieren betrug die wSchentliche Siliquidmenge 
5--6 com. 

Wenn nun die zugefiihrte Dosis auf 8--10 ccm pro Woche gesteigert 
wurde, so waren nuch 3 4 Monaten auch wesentlich schwerere Organ- 
ver~nderungen nachzuweisen. Im Vordergrund s~anden natfirlich wieder 
die Leberver~nderungen. Schon makroskopisch war das Aussehen sehr 
charak~eristisch: Die Oberfl~che war feinhSckerig, die Farbe graugelb, 
ani~misch, die Konsistenz ungewShnlich derb; wenn man einsehni~t, 
war deutliches Knirschen wahrzunehmen. 
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Mikroskopisch zeigte die Leber noch immer eine deutliehe Capillaritis 
mit Abl6sung der Endothelien und herdfSrmigen Zellansammlungen in 
den Capilluren, abet die Bindegewebsentwicklung war nun weiter fort- 
geschritten. AuBer den feinen, neben den Capillaren in den Lymph- 
rgumen entstandenen Bindegewebsfasern, die zwischen die einze]nen 
Leberzellbalken eingedrungen waren und die Leberzellen aus dem Ver- 
band gelbs~ hatten, war mm die Entwieklung breiter Bindegewebszfige 

Abb. 7. t tochgr~diger Leberumbau. 

festzu~tellen, die ganze Lgppchenteile abgesiorengt hatten. Ein Lglo p- 
chenbau war iiberhaupt nicht mehr vorhanden, es war zu einem v61ligen 
Leberumbau gekommen, wie es zum Bild der atrophisehen Lebercir- 
rhose geh6rt (Abb. 7). 

Die l~ilz wur m~kro~kopisch YergrSBert. ~ikroskopis~h zeig~e sie 
den typisehen 13an der Sl0eichermilz mit einer gewaltigen Vermehrung 
der Reticulumzellen, die einen riesigen Protoplasmaleib besal3en mit 
einem Kern, cler ggnz an den Rand der Zelle gerfiekt w~r (Abb. 8). 
Das mikroskopische Bild war ganz beherrsch~ yon dieser Reticulum- 
zellenwuchernng, die der ~i lz  ein gewisses einheitliehes Aussehen ver- 
lieh. Die Sinus waren welt und enthielten reichlieh abgel6ste Endo- 
thelien. 

Die SekundgrknStehen waren sehr klein und spgrlich. Eine wesent- 
lithe Vermehrung des Bindegewebes war nicht vorhanden. Niere und 
Knoehenmark waren ohne wesentliehe Vergnderungen. Im Herzen 
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fiel die Plasmafitllung der Venen und Capillaren auf, sowie Plasma- 
austritte, die als eosingefs Eiweil3sehollen neben den Gef~13en lagen. 
Vielfach sah man neben den Gef~Ben kollagene Fasern entstehen, die 
6fter zu kleinen Sehwielenbildungen fiihrten. 

Zusammenfassend mug man also sagen, dal3 das Siliquid sehr sehwere 
Organver/~nderungen hervorzurufen imstande ist. Im akuten Versueh 
mit groBen Dosen ltihrt die sehwere Parenehymsehs raseh zum 
Tode des Versuehstieres. Im ehronisehen Versueh mit mittleren Dosen 

Abb .  8. Milz bei  Si l iquidsDeieherung.  

kommt es haupts~ehlieh zu einer allm~hliehen Entwicklung yon kol- 
lagenem Bindegewebe, woraus sehlieBlieh ein vSlliger Leberumbau 
resultiert. 

1V[un wird sich nun fragen, wieso die verschiedenen Speichermittel 
zu so verschiedenen Ergebnissen fiihren. KoppenhS/er hat fiir die Wir- 
kung des Siliquid eine h6chst komplizierte Erkl/~rung gegeben, dureh 
die meines Erachtens die ~Verh/~ltnisse keineswegs verst/~ndlicher werden. 
Er  nimmt 'n/~mlieh an, dab naeh der Zufuhr von Xieselss ein Donnan- 
Potential auftritt ,  das zu einer Sguerung des Blutplasmas und zu einer 
Speicherung yon Kieselss in den Capillarendothelien fiihrt. Wenn 
wir es nun dahingestellt sein lassen, ob Donnan-Potentiale auftreten 
oder nieht, so wissen wit doeh l~ngst, dag negativ geladene Kolloide 
yon den Endothelien gespeichert werden. Das gilt fiir die Kieselsgure 
genau so wie ffir Trypanblau oder kolloidales Kupfer oder Wismut. 
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Aber die Schwierigkeit beginnt dann, wenn wir erkl/~ren sollen, warum 
trotz gleicher Speieherung die eintretenden Organver/tnderungen bei 
den einzelnen Speichermitteln verschieden sind. Koppenh6]er sagt: ,,es 
kommt dadurch (se. Speieherung)zu einer Funktions~nderung der trennen- 
den ~embran,  die Capillarw~nde werden fiir Eiweig durehl~ssig". Warum 
es abet zu dieser Funktions~nderung komm~, das ~drd dadurch nieh~ 
erkl/~rt. Wenn es also der Vorgang der Speieherung ist, dann mug man 
sieh fragen, warum die anderen Speiehermitte] nicht dasselbe maehen. 
Ist  es aber nicht der Speieherungsvorgang, so erhebt sich die Frage, 
ob hier eine besondere Eigensehaft des Siliquid vorliegt. 

Ich glaube, man kann nieht umhin, anzunehmen, dab bei der Ver- 
schiedenheit der morphologisehen Vergnderungen doch auch die Ver- 
schiedenheit der einzelnen Stoffe eine Rolle spielt. Das geht am besten 
aus dem Vergleieh der verschiedenen Speiehermittel, die ieh verwendet 
habe, hervor. Wenn man Trypanblau speichert, so finder man niemals 
so sehwere Ver~nderungen, ebensowenig beim Thorotrast, obwohl man 
allerst/~rkste Speicherungen damit erzielen kann. Zweifellos fiihren 
auch diese Stoffe zu Sch~digungen der Endothelien, wie man aus der 
starken Abstogung gespeieherter Endothelzellen sieht und aueh aus der 
funktionellen Beobaehtung, z. B. des Bluteiweigbildes, geht ein gleich- 
sinniges Verhalten wie bei anderen Speichermitteln hervor. Zweifellos 
bewirkt auch das Trypanblau eine gewisse I)urehlgssigkeit der Gef/tB- 
wand und kleine Parenehymnekrosen, abet niemals sieht man so schwere 
Sch~digungen wie bei Kupfer, Wismut und Siliquid. Vergleieht man 
nun kolloidales Kupfer, Wismut und Kiesels~ture miteinander, so zeigt 
sich, dag bei Zufuhr grol3er 3s die Organver~nderungen ganz ~hn- 
lieh sind. Wir linden bei allen drei Stoffen, z. B. in der Leber, ganz die- 
selben Zellvermehrungen, dieselbe Capillaritis nnd dieselben Nekrosen. 
Ieh glaube, dab es sieh hierbei um dieselbe Ursaehe handelt, um die 
Seh~digung der Capillarwand, die zum EiweiBaustritt, zur Dysorie 
ffihrt, zur Ernghrungsst6rung des Parenehyms, bis zur Nekrose. Ver- 
sehieden sind nur die Nengen der einzelnen Stoffe, die dazu nStig sind. 
Beim Elektrokupfer gent~gen schon etwa 12--15 mg Cu, beim Wismut 
etwa 60 nag Bi, w&hrend beim Siliquid 100 mg Si02 und mehr n6tig 
sind. Es seheint bier also aueh eine versehiedene Giftigkeit der ein- 
zelnen Stoffe vorzuliegen. 

Injiziert man wiederum yon den drei Speieherstoffen ganz kleine 
Mengen, an denen die Tiere nieht eingehen, so ist wiederum das Aus- 
sehen der Organe ein ganz ~hnliehes: man finder dann wieder die Zell- 
vermehrung der Lebereapillaren, die Vermehrung der Pulpaze]len in 
der ~ilz, eine geringe Parenchymsehgdigung, aber sonst niehts. Warum 
rufen nun so kleine Mengen keine sehweren Organver~nderungen her- 
vor, aueh nieht beim Siliquid ? Ieh glaube, dag es sieh bier um ein 
Verh~ltnis zwisehen Zufuhr und Ausscheidung handelt. Wir mfissen 
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ja immer bedenken, dal~ bei allen Speichervorg~ngen gleichzeitig ein 
Teil der Speichersubstanzen wieder ausgeschieden wird, wobei die Aus- 
scheidung um so schneller vor sich geht, je feindisperser das Speicher- 
kolloid ist. 

~ a n  kommt also zu dem Schlul~, dab die Wirkung der Nichteiweift- 
kolloide zum Teil ghnlich ist, was anscheinend davon herriihrt, da~ bei 
einem bes~immten Grad yon Speicherung, der naturgemal~ bei den 
verschiedenen Stoffen dnrch ganz verschiedene Speichermengen bedingt 
ist, es zu einer Sch~digung der Endothelien kommt. Aber die St~rke 
der Sch~digung ist bei den einzelnen Stoffen wieder so verschieden, dal~ 
man annehmen mnl~, da~ hierbei nieht allein der Vorgang der Speiche- 
rung eine Rolle spielt, sondern dalt auch den besonderen Eigenschaften 
der StoKe eine wesent]iche Bedeutung zukommt. Diese obenerw~hnte 
Endothelschs bedingt eine gr56ere Durchl~ssigkeit der Gefal~e, 
so dal~ Plasma durch die Gefi~l~wand hindurchtritt  ; mit anderen Worten, 
es kommt zu einer serSsen Entzfindung. In den meisten Fs dfirfte es 
wohl zu einer raschen Anfsaugung des austretenden Eiwei6es kommen, 
in anderen Fs aber geht die Sch~tdigung welter und es folgt ent- 
weder eine Schgdigung des Parenchyms, entsprechend der Schiirmann- 
schen ,,Dysorie", die bis zur Nekrose gehen kann, oder aber eine Ent- 
wicklung yon Bindegewebsfasern. Letztere Ver~nderung tr i t t  am auf- 
f~lligsten beim Siliqnid in Erseheinung und man mn6 sich fragen, warum 
gerade das Siliquid diese Vergnderungen hervorzurufen vermag. Koppen- 
h6[er sieht die Erk]grung darin, dal~ die Kieselsi~ure als hydrophiles 
Kolloid besonders leicht zur Syn~rese neigt und daI~ dieser Syn~rese 
eine ganz besondere Bedeutung a]s formgebender Faktor  fiir die Faser- 
bildnng zukommt. Man mu~ zugeben, dal~ diese Erkl~rung sehr viel 
Wahrscheinlichkeit an sich hat nnd man kann daraus verstehen, warum 
die anderen genannten Stoffe, obwohl sie zweifellos eine grSi~ere Durch- 
l~ssigkeit der Capillarwand und eine ser5se Entzfindung hervorrufen, 
doch nicht zu sklerosierenden Prozessen ffihren. Ob freilich der faser- 
bi]dende Proze~ immer an das Vorhandensein der Kiese!ss gebunden 
ist, wie Koppenhgfer meint, das scheint mir ein etwas zu weitgehender 
Schlu6, ebenso wie die Folgerung, dal3 der Entwicklung eines sklero- 
sierenden Bindegewebes in jedem Fa]le eine serSse Entziindung voran- 
gehen mul~. 

Eine Frage erhebt sich noch bei der Betrachtung der morphologi- 
schen Wirkung der Nichteiweil~ko]loide, ngmlich die, ob nicht ein Tell 
dieser Wirknng gar nicht auf den Eigenschaften des betreffenden Stoffes 
beruht, sondern zuriickzuffihren ist auf intermedigr entstehende Ei- 
weil~spaltprodukte. Wir kommen damit wieder zurfick auf die in der 
Einleitung erhobene Feststellung, dal~ die Wirkung der unspezifischen 
l~eiztherapie, g]eichgfiltig, mit welchen Mitteln sie ausgefibt wird, in 
der Entstehung yon Spaltprodukten zu sehen ist. Ich m5chte glauben, 
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dab eine solehe M6glichkeit sieh keineswegs aussehlieGen 1/~Bt. Denn 
daG die Zufuhr yon NichteiweiBkolloiden sehr starke Umw~lzungen im 
Stoffweehse], vor allem aber im EiweiGstoffwechsel zur Folge hat, dart~ber 
ist wohl kein Zweifel und ergibt sich nieht nur aus der Beobach~ung des 
]~luteiweiGbildes, sondern auch aus den morlohologischen Betraehtungen. 
Hier berfihren sieh wieder die Wirkungen yon EiweiB- und NiehteiweiB- 
kolloiden. Im einzelnen ist es natfirlich gerade bei den Nichteiweift- 
kolloiden ungeheuer schwer zu sagen, wiewGit die Ver~Lnderungen, die 
sie hervorrufen, nun auf die Stoffe selbst zuriiekznffihren sind und 
wiewei~ auf die Spaltproduk~e. Gerade die Tatsaehe aber, da8 so ganz 
versehiedenartige Stoffe, wie es EiweiBkolloide und NiehteiweiBkolloide 
sind, therapeu~iseh gleiehe Wirkungen hervorrufen, weist darauf hin, 
daG dieser Wirkung etwas Gemeinsames zugrunde liegt, und dab dieses 
Gemeinsame in den intermedi/~r entstehenden Spaltprodukten zu 
suehen ist. 

Ergebnis. 
~ a n  kommt also zu dem Sehlul3, daft die morphologisehen Vergnde- 

rungen dutch NiehteiweiBkolloide Yersehiedenheiten aufweisen, die be- 
dingt sind dutch die versehieden starke Wirkung der Stoffe, ihre Giftig- 
keit usw., da8 sie andererseits abet aueh wieder gewisse Ahnliehkeiten, 
ja Gleiehheiten aufweisen, in denen sie sigh aueh wieder mi~ den Eiweifl- 
stoffen berfihren. Es ist gut vorstellbar, daG diese ~hnliehkei~ der Ver- 
s zurfiekzufiihren ist auf eine gemeinsame Ursaehe, n/imlieh 
die Entstehung yon Eiweil3spalqorodukten. Eine solehe Annahme ent- 
sprieht durehaus der friiher erw/Lhnten Theorie von Weichhardt fiber 
die unspezifisehe Therapie. Es l~Gt sigh gut denken, dal3 bei der sog. 
I~eiztherapie, wo Kolloide nut in geringen Nengen zugefiihrt werden, 
gerade diese Spal~lorodukte eine ganz besonders groge Rolle spieten, 
nnd dab gerade diese Spaltlorodukte es sind, die dureh ihre Kreislauf- 
wirkung einen heilenden Effekt hervorrufen. Dagegen dfirfte die seh~- 
digende Wirkung groBer Kolloidmengen einmal in der Nntstehmlg fiber- 
grol~er Mengen yon Spaltprodukten und zum anderen wenigstens bei 
den Niehteiweifikolloiden in der spezifisehen Wirkung des betreffenden 
Stoffes selbst liegen. 

Zusammenfassung. 
Bei l~ngerdauernder parenteraler Zufuhr yon Eiwei8 kommt es zu 

den bekannten Vers am Bindegewebe und an den GefgBen. 
Besonders auffallend sind Gef~Lgsehs im Herzen, in Lunge und Niere, 
die eharakgerisiert .sind dutch ausgedehnte Wueherungen der subendo- 
thelialen Sehieht, zum Teil aueh des Endothels, die gelegentlieh bis 
zum VersehluB des Lumens fiihren, und dureh Wueherung der adven- 
titiellen Sehieht. Gelegentlieh ist aueh noeh eine Verquellung der ~edia  
festzustellen, so dab dann eine Panangitis besteht. 
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Diese  Gef~13sch~den h a b e n  im H e r z e n  m y o m M a e i s c h e  E r w e i e h u n g s -  

h e r d e  bzw.  j u g e n d l i e h e  l - I e r z s c h w i e l e n  u n d  in  de r  N i e r e  zah l re iche  

S c h r u m p f h e r d e  zur  Fo lge .  
Al le  diese V e r g m d e r u n g e n  s i n d  m i t  groBer  W a h r s e h e i n l i e h k e i t  au f  

i n t e r m e d i ~ r  e n t s t e h e n d e  E i w e i B s p a l t p r o d u k t e  zur f ickzuf i ib ren .  
Be i  l~nger  d a u e r n d e r  p a r e n t e r a l e r  Z u f u h r  y o n  N i c h t e i w e i g k o l l o i d e n  

t r e t e n  n e b e n  P a r e n e h y m s c h ~ d e n  ebenfa l l s  V e r g n d e r u n g e n  a m  Gef~B- 

B i n d e g e w e b s a p p a r a t  auf,  die z u m  Tei t  viel leieh~ a n e h  au f  die  E n ~ s t e h u n g  

y o n  Spa l~produk~en  zu r t i ekzu f t i h ren  sind.  Z u m  a n d e r e n  Tel l  handet~ 

es s ich a b e r  zweife l los  u m  Sch~d igungen ,  die  auf  die  Stoffe  se lbs t  be- 
zogen  w e r d e n  mi issen ,  wie dies  besonders  deu t l i eh  bei  den  K o l l o i d e n  

y o n  3/[etallen u n d  N i e h t m e t a l l e n  de r  F a l l  ist.  A m  e i n d r u e k s v o l l s t e n  
s i n d  h i e rbe i  die  V e r s  d u t c h  Si l iquid ,  wo auf  d e m  B o d e n  y o n  

Gef~gsehi~digungen die schwersgen  Pa renchymseh~ td igungen  en~stehen.  
I m  V o r d e r g r u n d  s t e h e n  dabe i  die  s c h w e r e n  L e b e r v e r a n d e r u n g e n ,  die 

z u m  U m b a u  u n d  z u m  B i l d  der  a t r o p h i s e h e n  L e b e r c i r r h o s e  If ihren.  

D iese  Arbei~ w u r d e  ausge f i ih r t  m i t  U n t e r s t i i ~ z u n g  der  Deu~sehen  

Fo r sehungsgeme inseha f~ ,  de r  ieh hier f i i r  zu g r o g e m  D a n k  v e r p f l i e h t e t  bin.  
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