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A. Einleitung

Zahlreiche Hypothesen und Theorien belasten die Deutung der
Entstehung angeborener Fehlbildungen des arteriellen Herzendes. Um
auf diesemn Feld morphologischer Forschung eine konkrete Unterlage
zu schaffen, wurde in fritheren Arbeiten (1955a und b) zunichst die
Bedeutung der an der Formbildung beteiligten Faktoren untersucht.
Die entscheidende Rolle autochthon entstandener und einer eigenen
Gesetzlichkeit unterliegender Endokardleisten oder -kissen konnte
ebenso verneint werden, wie himodynamische Faktoren als zweitrangig
eingeordnet werden muliten. Die Ergebnisse meiner Durchstrémungs-
versuche an Glasmodellen von nicht miBgebildeten Herzanlagen ver-
schiedener Entwicklungsstufen lassen sich folgendermafen zusammen-
fassen: Die Form des muskuldren Herzmantelrohres ist durch asymme-
trisches Wachstum verschiedener Herzteile entstanden und bestimmt
die Lage der Blutstréme im embryonalen Herzen. Auflere Form des
Myoepikardmantels und himodynamische Faktoren bieten die Voraus-
setzung fiur die Ausbildung der Herzklappen, den Abschlul der Herz-
kammerseptierung durch das Septum membranaceum und die regelrechte
Trennung von Aorta und Pulmonalarterie. Die Modelldurchstrémung
machte den gesetzmifligen Zusammenhang zwischen den einzelnen
Faktoren sichtbar.

Bei der recht schwierigen Herstellung unseptierter Glasmodelle tiel
auf, dall ganz bestimmte, zunichst unbeabsichtigte Abinderungen der
fiir jedes Stadium der Entwicklung typischen Form regelmifiig zu
Umgestaltungen des Strombildes fithrten. Xine fehlende ventrale
Abwinkelung der spéteren Herzkammerabschnitte gegeneinander liel
den ,,aortalen’ Stromfaden nicht mehr dorsalwirts den Pulmonalstrom
unterkreuzen, wihrend bei Verkleinerung des linken Kammerteiles der
Pulmonalstrom den Aortenstrom viel weiter stromaufwirts, teilweise
sogar noch im linken Kammerabschnitt dberkreuzte. Damit dringte
sich der Vergleich dieser abnormen Stromformen mit dem Blutstrom-
verlauf bei angeborenen Herzfehlbildungen auf.
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Zugleich war auch der Ansatz fiir die Beantwortung der Frage nach
den formalen Bedingungen fir die Ausbildung einer abnormen Herz-
form gegeben: Wenn der Myoepikardmantel sowohl den Blutstrom
leitet, wie auch die Massierung von Endokardmaterial an bestimmten
Punkten erméglicht, dann mufl der fehlerhaften Ausbildung von vor-
wiegend endokardialen Septen, der verdinderten Stellung der vendsen
und arteriellen Ostien und einer abnormen Lage der Blutstréme —
erkennbar bei typischen Herzfehlbildungen — eine vorausgehende
Umformung des Myoepikardmantels zugrunde liegen, unter der von mir
als gegeben angesehenen Voraussetzung, dall fir die abnorme Herz-
gestaltung gleiche Prinzipien gelten wie fiir die regelrechte Entwicklung
des Herzens.

Eine direkte Ubertragung der am starren Glasmodell getroffenen
Feststellungen auf das komplizierte MiBbildungsgeschehen an einem
lebenden Organ ist nur dann erlaubt, wenn stichhaltige Griinde genannt
werden konnen. Als solche haben meines Erachtens zu gelten:

1. Wihrend der Entwicklung einer typisch gestalteten Herzanlage
miissen der gesamte Myoepikardmantel einheitlich oder aber dessen
einzelne Abschnitte getrennt fiir sich umformbar sein.

2. Bs werden gesetzmiBige Beziehungen zwischen Zeitpunkt und
AusmalBl der Umformungen, der Lage der verdnderten Myoepikard-
bezirke wihrend der Herzentwicklung und genau definierbaren zuge-
hérigen MiBbildungen verlangt.

3. Ein atypisches Glasmodell muf3 relativ leicht und in einem
Umformungsvorgang aus dem Modell einer fritheren Entwicklungsstufe
der Herzanlage herstellbar sein, ohne dall ein verdnderter Stromverlauf
durch Septierung erzwungen wurde. Es miissen Beziehungen zu be-
stimmten Herzfehlbildungen abzuleiten sein.

Diese Art der induktiven FErschlieflung eines unbekannten Ge-
schehens ist berechtigt, wenn alle wesentlichen Mifbildungen mit einem
Minimum hypothetischen Aufwandes erklirt und mit bekannten Tat-
sachen in Ubereinstimmung gebracht werden konnen.

Im ersten Abschnitt dieses Aufsatzes werden die Voraussetzungen
iiber die Mdoglichkeiten und den Mechanismus der Umformung einer
embryonalen Herzanlage wihrend der Entwicklung an Hand bekannter
Tatsachen gepriift. Sie bilden die Grundlage fiir das Versténdnis der
Durchstromungsversuche an abgewandelten Glasmodellen embryonaler
Herzanlagen, woritber im zweiten Abschnitt berichtet werden soll.

B. Das Bildungsprinzip bei fehlerhafter Herzgestaltung
In den letzten Jahrzehnten hat sich, besonders unter dem Einfluf}
der Untersuchungen von Roux und SPEMANN, die Ansicht durchgesetzt,
daB eine MiBbildung nicht notwendigerweise einzig infolge einer fehler-
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haften Genkonstellation entstehen kann. Bezogen auf das Herz, sprach
man von ,Arretierungen’ bestimmter Bewegungsvorgéinge oder ganz
allgemein von Wachstumshemmungen, ohne dafl der zugrunde liegende
Mechanismus ndher erliutert werden konnte. Von Brepr (1935/36)
stammt die etwas enger gefaBte These der Atrophie einer Herzanlage-
hilfte (antimerale Atrophie). Es ist indessen nicht vollstindig klar,
was BREDT hierunter versteht. Auch ist noch nicht gesichert, daB
der linke Vorhof und die linke Kammer ausschlieBlich der linken,
rechter Vorhof- und rechter Kammerteil einzig der rechten Herzanlage-
hilfte entstammen: Eine Verkleinerung von linkem Vorhof- und
Kammerteil ist daher nicht generell mit einer antimeralen Atrophie zu
identifizieren. DoERR (1955) hat kiirzlich darauf aufmerksam gemacht,
daB ,,gekreuzte® Atrophien z. B. vom linken Vorhof und rechter Herz-
kammer nicht selten vorkommen. Die Ansicht von BrREDT kann daher
nur fiir bestimmte Herzabschnitte Wahrscheinlichkeit beanspruchen.
Weiterhin ist es schwer vorstellbar, dafi nach der frithzeitigen Dehis-
zenz des Mesocardium dorsale im Kammerteil die v6llig verschwundene
,.Nahtlinie* ideell weiterbesteht, zumal die urspringlich peristalti-
schen Kontraktionswellen auch eine funktionelle Einheit des Herzrohres
erkennen lassen (s. auch ParTeN und KrameR 1933). Nach den Angaben
von GRrOssER (1945) kann von einer antimeralen Gliederung des
myoepikardialen Kammerteiles beim Menschen nicht gesprochen werden,
da dieser als einheitliche prdentodermale Platte aus dem Kopimesoderm
gebildet wird (s. auch KurT GoErrTTLER 1950). (Es soll keineswegs
bestritten werden, dal an anderen Organen urspringliche Grenzlinien
erhalten bleiben!) Eine Verkniipfung der alten Vorstellung von einer
Wachstumshemmung wihrend der Normalentwicklung mit den bereits
von Paxum (1859), DarkstE (1877) und neuerdings von WiLsox und
WARKANY (1949), sowie BUCHNER, RBsAamMEN und ScHELLONG (1953,
1954) erbrachten Beweisen, dafl eine exogene Noxe HerzmiBbildungen
induzieren kann, filhrt zu der Feststellung, dall eine Schidigung des
Keimlings eine Wachstumsstérung zur Folge hat.

Bezieht man dies auf die embryonale Herzanlage, dann kann einzig
das Gewebe des Myoepikardmantels geschidigt werden; dieser stellt
nicht nur den Hauptanteil der Herzanlage dar, sondern zeigt auch ein
ganz ausgeprigtes Wachstum, und auch das plastisch-gelatindse Reti-
culum zwischen Endokard und Myokard ist keine wachstumsaktive
Substanz, sondern primér zellfrei und wird vorwiegend vom Endo-
kardinnenrohr aus zellig ,,organisiert (PaTreEN, KrAMER und BARRY
1948).

Es besteht ein groBer Unterschied in der Manifestation spéterer
MiBbildungen, ob eine Schidigung den Keimling frithzeitig oder spiter
getroffen hat. Abinderungen der frithen Ontogenese des Herzens
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bedingen eine andere Herzform als solche wihrend der spiteren
Organausgestaltung.

Die Mannigfaltigkeit der HerzmiBbildungen setzt eine leichtere
Verletzlichkeit ganz bestimmter Myokardanteile voraus. Zur Deutung
dieser Tatsache lassen sich gleichfalls allgemeine Prinzipien heranziehen:
Es werden am ehesten die stoffwechselaktivsten, d. h. die am stdrksten
wachsenden Organbezirke beeinflult. Auf die Herzanlage bezogen
bedeutet dies, dafl in jeder Entwicklungsphase Bezirke unterschied-
lichen Wachstums nebeneinander bestehen miissen. Dies ist tatséich-

a

Abb. 1a—d. Die Umgestaltung des arteriellen Herzschleifenschenkels. Einzeichnung der
besonders stark wachsenden Bezirke (obere Reihe, schwarz ausgezogen) und ihre Projektion
auf die spiteren Herzkammern (untere Reihe). a Primitive, rechisgewendete Herzschleife,
Keimlinge unter 2 mm, 3.—4. Fetalwoche. b Ventrale Herzkamimerschleife, Keimlinge
2 mm, Anfang der 4. Fetalwoche. c¢ Ausbildung des proampulliren (linken) und des
metampullidren (rechten) Kammerteiles. Keimldnge 3—5 mm, 4.—5 Fetalwoche. d HEin-
beziehung des Bulbus cordis in den Kammerteil in der 6. Fetalwoche, Keimlénge 10 mm

lich der Fall und indirekt feststellbar, indem man das Wachstum
einzelner Bezirke wihrend verschiedener Entwicklungsstadien mit-
einander vergleicht. Das unterschiedliche Wachstum einzelner Herz-
abschnitte in den fiir die Entwicklung des arteriellen Herzteiles
wichtigsten Phasen wird in der Abb. 1 schematisch dargestellt. Hs lassen
sich vier groe Phasen gegeneinander abgrenzen:

1. Die primitive, rechtsgewendete Herzschleife (Abb.la).. Der
stoffwechselaktive Bezirk des ungegliederten Kammerteiles mufl der
linken Antimere zugesprochen werden (s. auch PERNkoPF 1937). Als
Beweis fiihre ich Beobachtungen von Kurr GOERTTLER (1928) an: Nur
die linke, isoliert entnommene Herzanlage von Amphibienkeimen zeigt
im Explantat nach einem bestimmten Zeitraum eine Confractilitit,
wihrend die rechte Anlagehilfte erst spiiter eine gleiche Differen-
zierungshshe erkennen 148t, jedoch ohne sich zu kontrahieren.

2. Ausbildung der Bulboventrikularfurche mit Abgrenzung von
Kammer- und Bulbusteil, die Kammerschleife hat sich nach ventral
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verlagert (Abb.1b). Die stoffwechselaktiven Bezirke gehoren mit
groBer Wahrscheinlichkeit der linken Antimere an.

3. Unterteilung der Kammerschleife in eine Proampulle und eine
Metampulle (linker bzw. rechter spiterer Kammerteil), Entstehung des
Bulbusbajonnettes, Beginn der Ohrkanalwanderung (Ostium atrio-
ventriculare) (Abb. 1¢). Im Wachstum fithrt zunichst der linke Kammer-
teil. Eine Abgrenzung der Antimeren ist nicht mehr méglich.

4. Einbeziehung des Bulbus in den Kammerteil, sog. Bulbus-
detorsion (,,vektorielle Bulbusdrehung®, DoErr 1955). In frithen Stadien
steht noch das Wachstum der Proampulle im Vordergrund, dem jedoch
noch vor Beginn der abschlieBenden Herzkammerseptierung ein beson-
ders starkes Wachstum des rechten Kammerteiles folgt, der sich ventral-
wirts vorverlagert (Abb. 1d). Nach Erreichen dieser Entwicklungsstufe
ist die Grundform des Herzens festgelegt.

Die schon erlduterten allgemeinen Beziehungen zwischen hoher
Stoffwechselaktivitit, gesteigertem Wachstum und leichter Beeinfluf3-
barkeit sind fiir die Herzanlage vor mehr als 20 Jahren bewiesen, in
ihrer Bedeutung fiir die Teratogenese aber bisher noch nicht erkannt
worden, obgleich die Festlegung ,,metabolischer Gradienten®, d. h.
wachstumsaktiver Bezirke bereits von CHILD (1916, 1920) und Mit-
arbeitern gerade wegen ihrer leichten BeeinfluBbarkeit erfolgte. Hyman
(1927) hat auch die Herzanlage des Hithnchenkeimlings in verschiedenen
Stadien mit stark verdimnnten Sduren bzw. Salzlésungen mit toxischer
Wirkung bepinselt und dabei festgestellt, daB einzelne Abschnitte
leichter geschidigt werden als andere. Diese sind zugleich auch -die
wachstums- und funktionsaktivsten, was sich aus den unabhingig von
Hyman durchgefithrten Untersuchungen von Parreny und KrAMER
(1933) ersehen ldBt. DaB gleichfalls ALLEN (1919) in den wachstums-
aktivsten Abschnitten zuerst Glykogen nachweisen konnte, erginzt
die Befunde. Die embryonale Herzanlage ist wikrend ihrer Entwicklung
durch exogene Noxen beeinflufbar und wird hierdurch mifigebildet. Immer
werden die besonders empfindlichen wachstumsaktiven Anteile zuerst
geschédigt; thre Lokalisation wechselt, bedingt durch das primér asymme-
trische Wachstum dieses Organs.

Hs ist jetzt der Mechanismus der Fehlbildung zu untersuchen, d. h.
in welcher Weise die Herzanlage infolge Schidigung eines Herz-
abschnittes umgeformt werden kann. Die Vorstellung einer einfachen
,»Wachstumsarretierung®, eines Verharrens in einer normalerweise als
Ubergangsstadium vorkommenden Herzform ist fiir die Deutung nicht
ganz ausreichend. Ein ausdifferenziertes, aber miBgebildetes Herz 1ifit
hiufig gewisse Ahnlichkeiten mit den Formen friiherer Entwicklungs-
stadien erkennen, die bei typisch gestaltetem Herzen nicht mehr fest-
stellbar sind, ist aber nicht mit diesen identisch. Die »»Transposition der
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grofen Gefifie” hat kein Vorbild in der Phylo- oder Ontogenese, sie
ist etwas grundsitzlich Neues. Sie entsteht, indem nur der geschidigte
Herzteil arretiert wird. Dadurch sind verinderte Bedingungen auch
fir die nicht beeinfluten Myokardbezirke geschaffen, die zu ihrer
neuartigen und nicht aus der Organentwicklung ableitbaren Formierung
fihren.

Wenn ein sich sonst stark ausdehnender Herzteil im Wachstum
zuriickbleibt — indem sich die Zellzahlen relativ oder absolut ver-
mindern —, dann iiberwiegt die Vermehrung der weniger geschidigten
Zellen mit urspriinglich minderer Stoffwechselaktivitdt. Hierzu ein
einfacher Vergleich:

Blist man einen Gummiballon auf, nachdem man vorher durch Auf-
kleben eines Flickens einen Abschnitt verstirkte, dann wird die Form
unsymmetrisch; der sich stirker ausdehnende Teil riickt an die Kon-
vexitit des Schlauches, wihrend der andere Abschnitt an die Kon-
kavitdt zu liegen kommt.

Da wir es am Herzen aber mit einem priméir asymmetrischen Wachs-
tum zu tun haben, miifte — um im Vergleich mit dem Gummischlauch
zu bleiben — der sich normalerweise ausdehnende Teil gleichfalls mit
einem Gummiflicken versehen werden. Dieser mufl aber so stark sein,
daB sich der zun#chst weniger dehnungsfihige Bezirk verhéltnismaBig
stiarker aufblasen laBt, was zu einer nochmaligen asymmetrischen
Forménderung fithrt.

Damit ist die Umformung eines Myoepikardbezirkes hinreichend
beschrieben. Sie mull einen verdnderten Blutstromverlauf und eine
abnorme Septierung nach sich ziehen, den Ergebnissen meiner fritheren
Untersuchungen (1955a und b) entsprechend.

Die Beantwortung der Frage ist wesentlich, wohin sich generell der
stirker wachsende Myoepikardbezirk ausdehnt, gleichgiiltig, ob infolge
normalen Wachstums oder dadurch, daf der urspriinglich wachstums-
aktivere Teil nunmehr ,ausgefallen ist.

Allgemein dehnen sich die stirkst wachsenden Teile nach seitlich und
vorne aus, wo auch am meisten Platz zur Verfiigung steht, wihrend sich
dorsal das Achsenskelet und die sich spéter ausdifferenzierenden Vor-
hofsteile formieren. Dabei bildet die Herzanlage {iber einen lingeren
Zeitraum einen regelrechten Bruchsack, der sich unter der Kopfbucht
nach ventral vorwdlbt (Abb.2). Im asymmetrischen Herzschlauch
finden sich alle stark wachsenden Teile an der Konvexitdt, bei ihrer
Schidigung werden sie von dort an die Konkavitét verdréngt. Liegt der
geschidigte Teil bei querer Lage zur Kérperlingsachse (proampullirer
linker Kammerteil) vorne und mehr unten, der ungeschidigte aber
hinten und oben, dann mul} das Myokardgewebe des unteren vorderen
Abschnittes nach hinten und unten riicken, der obere und hintere aber
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nach vorne und oben (Abb.3a). Befinden sich die im Wachstum
sekundir mehr zuriickbleibenden Zellbezirke vorne und oben (Abb. 3b),
dann ,rotiert’ der Herzschlauch in entgegengesetzter Richtung. (Ob
es sich um eine echte Rotation des Herzschlauches um seine Achse

handelt, erscheint frag-
lich, denn die Herzachse
wird mit zunehmender
VergroflerungdesOrgans
verlagert, und auch der
Achsenabstand und die
Entfernung der einzel-
nen Zellbezirke zuein-
ander dndern sich un-
gleichmdfig.  Sie ist
eher eine scheinbare,
indem allein durch das
,,Stehenbleiben  eines
Abschnittes die anderen
daran ,,vorbeiwachsen‘
und damit die Umlage-
rung zustande bringen.)
Werden Zellen des par-
allel zur Korperlings-
achse verlaufenden (spé-
teren  metampulldren)
Schlauchstiickes geschi-
digt, die vorne und
seitlich gelegen sind
(Abb. 2¢), verlagern sich
die unbeeinflufiten hin-
teren und medianen Be-
zirke (der Konkavitit)
medianwirts und nach
vorne. Bei ventromedi-
aner Lage des geschi-
digten und bei dorso-
lateraler Position des

Abb. 2a—d. Die Abhéngigkeit der Verlagerung von ge-
schadigtem Herzschlauchgewebe von der urspriinglich
innegehaltenen Position. a und b Einzeichnung des linken
Kammerschleifenteiles in einen Embryo von 3 bzw.
6 mm Keimlénge, Ansicht von rechts. ¢ und d Ein-
zeichnung des rechten Kammerteiles in schematische
Querschnitte von Embryonen von 3 bzw. 10 mm Keim-
linge. Die schwarz ausgezogenen Segmente des Herz-
schlauches sollen das geschidigte, die punktierten das
ungeschidigte Myokardgewebe darstellen, eingezeichnete
Pfeile die jeweilige Verlagerung des Schlauchstiickes.
Quergestrichelt: gelatindses Reticulum

ungeschidigten Teiles aber erfolgt die Umlagerung im entgegengesetzten

Sinne (Abb. 2d).

Die Abb. 3a—c stellt die Verhiltnisse schematisiert bei Ventral-

ansicht auf das Herz dar. Man erkennt, dal der quere Schenkel der
linken, der lingsverlaufende Schlauchteil der spdteren rechten Herz-
kammeranlage entspricht, die im Stadium der Abb.3a noch nicht
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unterteilt wurde. Die ,,empfindlichen® Bezirke liegen unten und vorne,
entsprechend der in Abb. 2a und ¢ eingetragenen Lage. Die Wachstums-
richtung bei der Umgestaltung der Herzanlage nach einer Schidigung
ist durch Pfeile markiert. — In Abb. 3b (entsprechend Abb. 2b) wird
die pathologische Umformung der linken Herzkammer wihrend der
Bulbusdetorsion veranschaulicht, in Abb. 3¢ (entsprechend Abb. 2d),
der gleiche Vorgang im rechfen Kammerteil wihrend der endokardialen,
abschlieBenden Kammerseptierung; da letzterer hamodynamisch und
formal keine Besonderheiten bietet und von mir in anderem Zusammen-
hang erwédhnt wurde (1955¢), bleibt er hier unberiicksichtigt.

.

", = 0

Abb. 3a—c. Herzamlagen von Keimlingen des 3-, 6- und 10 mm-Stadiums mit Darstellung
der Umlagerungen des Herzschlauches nach einer Schidigung entsprechend, Abb. 2

Man kann die fehlerhaften lokalen Umgestaltungen des Herz-
schlauches auch als partielle Inversionen bezeichnen, d.h. als eine
abnorme und neuartige Torsion, und damit gewinnt man Versténdnis
fir die Gedankenginge von SpPITzER (1923 und 1928), dessen Vor-
stellungen tiber die verschiedenen Gleichgewichtszusténde etwas kom-
plizierter formuliert, aber im Grunde doch den unsrigen &hnlich sind.

Der Mechanismus der Umgestaltung eines Herzabschnittes 148t sich
damit einfach formulieren: Hin geschidigter, ursprimglich wachstums-
aktiver Abschnitt des Herzschlouches viickt auf dem kiirzesten Wege an
die Konkovitit, in frihen Stadien durch eine scheinbare Rototion im
Gegenuhrzeigersinn, spiter im Uhrzeigersinn ber Betrachtung in Blut-
stromrichtung.

Eine wihrend der Herzentwicklung einwirkende Schidigung
zwingt einzelne Abschnitte oder Sektoren des Myoepikardmantels unter
,Arretierung® des geschadigten Bezirkes zu abnormen Torsionen. Thre
Drehungsrichtung #ndert sich wéhrend verschiedener Phasen der
Herzentwicklung. Damit wird auch der Blutstromverlauf abgewandelt,
und es kommt zu fehlender oder abnormer Septierung und einem
Positionswechsel von Aorta und Pulmonalarterie. Dies ist genau das,
was DOERR als Arrest der vektoriellen Bulbusdrehung und ihrer Folgen
bezeichnet hat (1952, 1955).
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C. Durchstromungsversuche an Glasmodellen mit Umformung
des arteriellen Herzteiles

Fiir die zu beschreibenden Durchstrémungsversuche verwendete ich
als Grundformen Modelle von unseptierten Herzanlagen einer KeimgrioBe
zwischen 4 und 7 mm, entsprechend einem Fetalalter von etwa 3!/, bis
41/, Wochen. — Die Glasmodelle wurden nach von mir geformten
Plastilinmodellen in Zusammenarbeit mit Herrn Glasblisermeister
ArrrED DECKERT, Berlin-Spandau, hergestellt. Ich bin Herrn DeCKERT
fiir seine gleichbleibende Hilfsbereitschaft zu grolem Dank verpflichtet.
Das Blasen der Glasmodelle ist kompliziert und brachte zahlreiche
Enttduschungen. Je héufiger das Glas verformt wird, um so sproder
wird das Material, bis es schlieBlich irreparabel zerspringt. Ich habe
auf diese Weise fast die doppelte Anzahl von Modellen verloren, als sich
noch in meinem Besitz (7 normale und 2 pathologische Formen) befinden.
Fiir jedes Modell muBte eine durchschnittliche Arbeitszeit von 20 bis
30 Std angesetzt werden. Die eigentliche Durchstrémung wurde in
gleicher Weise wie frither beschrieben (1955b) durchgefithrt. (Einstrom
von Flissigkeit in beide den Sinushérnern entsprechenden EinfluB-
stutzen tiber Gummischliuche aus einer Standflasche, Einspritzung von
Tusche bzw. roter und blauer Farbstofflésung durch den Gummischlauch
mit 18er oder 20er Kaniile in den Axialstrom. Abfluf} iiber die primitive
Aorten darstellenden Abflufirohre). — Damals konnte ich feststellen,
daB die Fliissigkeit in Modellen aller Entwicklungsstadien zwei getrennte
Wege benutzte. Jeweils wurde der Lauf des besonders schnell flieBenden
axialen Stromfadens beobachtet, der immer ein typisches Strombild
erkennen lie. Die Richtung der aus dem linken Sinushorn in den
Vorhofsteil gelangenden Flilssigkeit ist identisch mit der in spiteren
Stadien, d. h. nach Obliteration des linken Sinushorns durch die V. cava
caudalis einstromenden Blutmenge. Sie benutzt die Vorderwand des
zunéichst noch unseptierten Vorhofes, dreht sich spiralig unter dem
,, Yorhofsdach® zum Ohrkanal hin, durchifliet die ventralen Abschnitte
der Proampulle, schwenkt dann nach dorsal, um die Hinterwand des
aufsteigenden Bulbus schrdg zu passieren und entlang dem rechten
Bulbusrand wieder etwas nach vorne gedreht die Herzanlage zu ver-
lagsen. — Die aus dem rechten Sinushorn in fritheren und aus der sich
stark vergréfernden V. cava cranialis dextra in spiateren Stadien in
den Vorhof einmiindenden Fliissigkeitsstrome haben die gleiche Rich-
tung. Das Blut flieBt entlang der Vorhofshinterwand und iber den
Boden des Ohrkanals zur Hinterwand der Proampulle. Dann dreht der
Fliissigkeitsstrom in einer flachen Spirale tiber den Boden der Kammer-
schleife von hinten unten nach rechts, vorne und oben, benutzt die
Seiten- und Vorderwand der Metampulle als Strombett und tiberkreuzt
den zuerst beschriebenen Stromfaden. Nach Passieren des linken,
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~ vorderen Bulbusabschnittes verliBt er diesen medianwiirts und hinten
(s. Abb. 4a und 7a).

Zwischen beiden Strémen bilden sich ,seitendruckfreie Zonen‘ mit
ganz minimaler Strémungsgeschwindigkeit der hier befindlichen Fliissig-
keit. Die Lage dieser Zonen ist identisch mit der Position von endo-
kardialen Leisten, die nur hier lumenwérts vordringen und das Anlage-
material des Bulbus-Truncusseptum darstellen. Der erste Stromfaden
reprisentiert in allen Einzelheiten die Stromrichtung des arteriellen
Blutes und wurde daher als ,,Aortenstrom‘‘ bezeichnet, wihrend der
zweite Flissigkeitsstrom in jeder Hinsicht dem vendsen und lungenwérts
flieBenden Blut entspricht und daher ,,Pulmonalstrom® genannt wurde.

Ich habe die gleiche Bezeichnung der Stromfiden auch nachk Um-
formung des Kammerteiles der jetzt zu besprechenden Glasmodelle
beibehalten, da ich den Vorhofteil und damit die Stromrichtung des
einflieBenden Blutes nichi abinderte. Der aus dem linken Sinushorn
kommende Fliissigkeitsstrom ist der ,,aortale”, der aus dem rechten
dagegen der ,,pulmonale” Stromfaden, chne Riicksicht auf die mehr oder
weniger hochgradigen Verlagerungen im Kammer- und Bulbusteil. Nach
Bestimmung der Lage der ,seitendruckfreien Zonen® wurden die ent-
sprechenden Endokardsepten am Plastilinmodell markiert und die
Position der somit festgelegten ,,Aorta‘ und ,,Pulmonalarterie’ mit den
Verhiltnissen bei entsprechenden Herzmifibildungen verglichen. —
Die geradezu verbliiffende Ubereinstimmung zwischen den ,,GefiB-
verliufen” im Glasmodell und den tatsichlich vorkommenden Stellungs-
anderungen mag als Beweis fiir die Schlissigkeit meiner theoretischen
Erorterungen (S. 3961if) gelten, es ist jedoch nicht der einzige. Zum
Zeitpunkt der Ausbildung der Herzkranzgefifle beginnt das linke
Sinushorn zu obliterieren, und der Stromfaden aus der V. cava caudalis
,ibernimmt’ dessen Strombett, Das in diesem fliefende Blut ist
zugleich sauerstoffreicher. Es liegt nahe, anzunehmen, daBl sich die
endgiiltigen Kranzgefife dort ausbilden, wo wikrend ihrer Entwicklung
der sauerstoffreichere Blutstrom fliet, d. h. in Gegend des Aorten-
stroms, gleichgiiltig, welchen Weg dieser nach der Umwandlung des
Myoepikardmantels durch die Herzanlage genommen hat. Wahrschein-
licher sind aber doch genetische und in der Phylogenese fest verankerte
Beziehungen der Kranzgefabe als hypobranchiale Arterien zum vierten
Kiemenbogenarterienpaar und damit zur aortalen Truncusantimere, die
schon bei einzelnen Fischarten deutlich ausgeprégt sind (s. auch Foxox
1955; dort weitere Literatur).

1. Durchstromungen nach Umformung von Modellen der 4.—5. Fetalwoche

In der 4. Fetalwoche wird eine Unterteilung der Kammerschleife
in einen proampulliren (linken) und einen metampulliren (rechten)
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Kammerteil eingeleitet; diese bilden dabei einen nach vorne offenen
Winkel, dessen Schenkel immer niher gegeneinander riicken. Das im
Wachstum zuriickbleibende Mittelstiick wird zam muskuliren Kammer-
septum. Der typische Stromverlauf ist in Abb. 4a eingezeichnet.

Kommt es durch Wachstumshemmung nicht zu dieser Abwinkelung,
dann entsteht durch Verlagerung der geschédigten Abschnitte nach dem
auf S. 396 {f. Gesagten ein nach hinten offenes U (Abb. 3a).

Der normale Stromverlauf dndert sich augenblicklich, wenn die
quere Kammerschleife nach hinten statt nach vorne abgewinkelt wird.
Je nach dem AusmaBl der Umformung, die am Glasmodell relativ leicht
vorzunehmen ist, verdndert sich die Position von Pulmonal- und Aorten-
strom im Herzteil jenseits der Abkrimmung. Der Aortenstrom riickt
nicht mehr nach hinten und rechts, sondern benutzt zunichst die Innen-
seite, d. h., er flieBt steil und ohne jede Drehung im Bulbus nach oben,
wihrend der Pulmonalstrom die AuBenfliche als Strombett benutzt
(Abb. 4b). Die Uberkreuzung beider Stromfiden im Bulbusteil ist
ausgeblieben. Verstirkt man die dorsale Knickbildung, flieBt der
bereits im proampulléren Kammerteil ventral befindliche Aortenstrom
auch in der Metampulle vorne, wihrend der tiber die Kammerhinter-
wand einstrémende Pulmonalstrom auch im Bulbus hinten bleibt. In
einem Modell dieses Stadiums spaltete sich ein aortaler Teilstrom ab und
lagerte sich dem direkt hinter ihm flieBenden Pulmonalstrom an
(Abb. 4¢), wobet sich vorne eine kleine seitendruckfreie Zone bildete.
Bei geringer weiterer Abkriimmung des Bulbus nach hinten blieb diese
Stromabspaltung aus (Abb. 4d), der Aortenstrom befand sich aber
in der Metampulle. — Ubertreibt man diese Abknickung, so daB der
aufsteigende Herzschlauchteil fast parallel zum Kammereinstromteil
zu liegen kommt, dann entsteht ein eigenartiger Stromverlauf: Entlang
der Innenseite bildet sich eine seitendruckfreie Zone (Abb. 4f), der
Aortenstrom ,,rotiert’ weit nach vorne und seitlich und benutzt das
gleiche Strombett wie der hinten und seitlich nach oben abflieBende
Pulmonalstrom (Abb. 4e und f).

Ich habe diese Umformungen jeweils an einem, insgesamt an 3 Mo-
dellen vorgenommen, um mdgliche Fehler in der Modellherstellung
auszuschalten. Zwei derselben durchstrémte ich bis zum Erreichen der
Endstellung (Abb. 4e). (Bei weiteren Manipulationen verlor ich beide
durch Glasbruch.) Das dritte wurde nur bis zu einem Stromverlanf
entsprechend der Abb. 4d verdndert, den ich in allen Phasen bei zwei-
farbiger Durchstrémung im Farbfilm festgehalten habe. Das Modell
ist in Abb. 5 dargestellt, Film und Modell befinden sich als Beweismittel
im Pathologischen Institut der Freien Universitidt Berlin.

Die in der Abb. 4 links von oben nach unten zusammengestellten
Stromformen entsprechen dem Blutstromverlauf in den rechts in der

Virchows Arch. Bd. 328 28
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gleichen Abbildung in orthogonaler Projektion auf die Kammerbasis
dargestellten HerzmiBbildungen. Diese bilden von oben nach unten

eine teratologische Reihe. Dem Ausmal der Modellumformung ent-
spricht schrittweise eine hoéhergradige MiBlbildung im rein formalen

’. Normalstellung
@ O
U

. @ ,Korrigierte** Transposition

1 é
| Q
% N Tricuspidalstenose
,.Korrigierte* Transposition
¢ Verengte Aorta
>
| (D

ﬂ '
IN Tricuspitalstenose
:6 ,,Reitende’’, ventral

O& dextroponierte Aorta

Tricuspidalagenesie
Pulmonalatresie
Transponierter aortaler
Pseudotruncus

Abb. 4 a—f. Stromverlauf bei Umformungen von Herzmodellen der 4.—5. Fetalwoche und

entsprechende MiBbildungen. — Auf der linken Seite sind von oben nach unten die jewei-

ligen Strombilder in Ventralansicht eingezeichnet, rechts die HerzmiB8bildungen mit

orthogonaler Projektion der Herzklappen auf die Kammerbasis. Doppelt konturiert =

aortaler, ausgezogene Linie = pulmonaler Stromfaden. In f ist der Kontur des Glas-

modells bei starkster Umformung wiedergegeben (Stromverlauf. entsprechend Abb. 4e);
gchraffiert = seitendruckfreie Zone

(nicht unbedingt im funktionellen) Sinne. Die Lage der seitendruck-
freien Zonen im Modell kommt der Trennungslinie zwischen Aorta und
Pulmonalarterie gleich; der verschiedenen Gréfle beider Gefile liegt
im Modell eine unterschiedliche Strommenge zugrunde, die durch den
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zugehorigen Abschnitt des Bulbo-Truncus floB. Im letzten Stadium
hat der Pulmonalstrom infolge hydromechanisch ungiinstiger AbfluB3-
bedingungen sein bisheriges Strombett verlassen; da sich dieser Vorgang
in natura nur allmihlich manifestiert haben diirfte, kommt es zu einer
sekundéren Ausfilllung des urspriinglichen Strombettes mit Endokard-
gewebe und damit zu einer Pulmonalatresie.

Die Ubereinstimmung der Stromformen erlaubt aber erst dann Riick-
schliisse auf den MiBbildungsmechanismus, wenn die Form des Glas-
modells der einer HerzmiBbildung mit gleichem Stromverlauf entspricht.

Umbildungen von Herzmodellen der 4.—5. Fetalwoche haben als
Charakteristicam einen links befindlichen Ohrkanal, Ausbleiben einer
ventralen und Entstehen einer dorsalen Knickbildung. Rechter Kammer-
teil und Bulbus stehen weit rechts und etwas dorsal hinter dem gréBeren
proampulliren (linken) Kammerteil und seitlich des rechten Vorhofes
(Abb. 5).

Die entsprechenden MiBbildungen zeigen alle eine Hypertrophie der
linken Herzkammer mit VergroBerung ihrer Fillungskapazitét und eine
mehr oder weniger hochgradige Hypoplasie der dorsal verlagerten
rechten Herzkammer, guch wenn aus dieser die Aorta entspringt und die
Pulmonalarterie atretisch ist. Gleichzeitig besteht entweder eine Tricus-
pidalstenose oder das Ostium atrioventriculare dextrum ist gar nicht
angelegt (Tricuspidalagenesie). Der rechte Vorhof liegt teilweise median
der aufsteigenden Aorta, die hdufig nicht vom rechten Herzohr um-
griffen wird.

Das Kammerseptum ist zumeist angelegt, in seinem dorsalen Ab-
schnitt muskelstédrker als ventral. Als klassisches Beispiel kann der
Fall von You~a (1948) angesehen werden.

Die Stellung des Ohrkanals muB sich bei der abnormen ,,Rotation
des Kammerteiles im Gegenuhrzeigersinne verdndern (Abb. 3a). Dabei
verharrt das Ostium atrioventriculare in einer ,,Links-AuBen-Position®.
Ein Ausbleiben oder eine Verringerung der Medianverlagerung des Ostium
atrioventriculare mufl die Ausbildung des Tricuspidalostium beein-
trichtigen, das im Extremfalle gar nicht angelegt wird (Tricuspidal-
agenesie).

Die Aufstellung dieser teratologischen Reihe entstand in 2 Arbeits-
gingen. Zuerst wurde versucht, die Stromform der ,korrigierten
Transposition durch Abénderung von Herzmodellen verschiedener
Entwicklungsphasen zu erreichen. Dies gelang bei kleinstem Aufwand
nur mit Modellen der 4. und solchen zu Anfang der 5. Fetalwoche. Ein
Vergleich der Form lieB die Ahnlichkeit von Herzmifbildung und Glas-
modell erkennen. (Es mufl betont werden, dafl ich — auf der ,,Suche®
nach dem typischen Stromverlauf — das theoretisch erschlossene Um-
formungsprinzip bei der Abinderung der Glasmodelle anwendete und

Virch ows Arch. Bd. 328 928a,
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auf deren Aussehen keine Riicksicht nahm.) Danach wurde das AusmaB
der Umgestaltung verringert oder verstirkt. Die nach Abénderung der
Modelle beobachteten Strombilder kommen auch bei Herzmifbildungen
vor, deren Gestalt wiederum der des jeweiligen Modells mit gleichem
Stromverlauf dhnlich ist.

Abb. 51, Umgeformtes Modell einer Herzanlage Abb. 6. TUmgeformtes Modell einer

der 4.—5. Fetalwoche mit Einzeichnung des Herzanlage der 5. Fetalwoche mit einem

Stromyverlaufes entsprechend Abb. 4d. Stromverlauf entsprechend der Abb. Te.
Weiteres s. Text ‘Weiteres s. Text

Diese Ubereinstimmungen sind nicht mehr rein zufillig. Ich folgere
daraus, dall der theoretisch erschlossene und experimentell iiberpriifte
MiBbildungsmechanismus dem wirklichen entspricht. Eine bindende
Aussage ist allerdings nicht moglich, denn auch die beste Uberein-
stimmung ist noch kein echter Beweis.

1 Wirklichkeitsgetreue Darstellung; wegen starker Reflexe auf dem Glas
wurde auf eine photographische Wiedergabe verzichtet.
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2. Durchstromungsversuche nach Umformung von Modellen
der 5. Fetalwoche

Nach der Unterteilung der Kammerschleife in der 4. Fetalwoche
steht eine Zeitlang das Wachstum der Proampulle, aus der sich die linke
Herzkammer entwickelt, ganz im Vordergrund des Entwicklungs-
geschehens. Die wachstumsaktiven Bezirke befinden sich nach der
ventralen Knickbildung aber mehr vorne und oben, wie in Abb. lec
eingetragen; nach einer Wachstumshemmung verlagern sie sich nach
oben und hinten (Abb. 3b). Eine Verkleinerung der Proampulle 148t
den nunmehr gréBeren metampulliren, stromabwirtigen Kammerteil
stérker nach ventral vorriicken, was zu einer Deformierung der Kammer-
schleife fithrt (s. auch Abb. 10).

Der Stromverlauf dndert sich kontinuierlich, je stirker der met-
ampullare Teil bei Verkleinerung der Proampulle nach vorne riickt.
Wihrend der Aortalstrom normalerweise die Vorderwand der Pro-
ampulle entlang der Konvexitdt als Strombett benutzt (Abb. 7a),
riickt er — entsprechend der Verkleinerung — immer mehr nach oben
und innen, d. h. an die Konkavitidt, um dafiir aber noch im unteren
Metampullenteil nach hinten, dorsal und rechts zu kreuzen. Diese
Stromschleife liegt nicht mehr im Bulbus-, sondern schon im strom-
aufwirtigen rechten Kammerabschnitt, es handelt sich um eine ,,Uber-
treibung‘ des regelrechten Stromverlaufes. Im gleichen Modell durch-
stromt der Pulmonalstrom die Proampulle weiter caudal, er rickt von
unten und hinten etwas mehr an die Konvexitit. Statt iiber den hinteren
Anteil der Metampulle einzufliefen, und dann im Bulbus tber rechts
nach vorne zu drehen, hat er sich auch hier nach vorne verlagert. Er
benutzt nur noch die Vorderwand der Metampulle und steigt im Bulbus-
abschnitt entlang der Innenseite fast senkrecht hoch (Abb. 7b). In
einem nur wenig abgewandelten Modell vereinigte sich ein Aortenteilstrom
mit dem dorsalen und medialen Pulmonalstrom (Abb. 7¢), wihrend in
zwei etwas stirker verénderten Modellen ein Teil des Pulmonalstroms
von medial iiber die Bulbushinterwand in den Aortenstrom ,,rotierte‘
(Abb. 7d). Im ersten Falle wurde eine kleine seitendruckfreie Zone
entlang der rechten Seite, in den beiden anderen eine etwas gréBere Zone
entlang der Vorderseite des Bulbus beobachtet, ohne daB jedoch ein
Strombett vollig strémungslos blieb.

Die ,,Abspaltung® eines Stromfadens aus dem Aorten- bzw. Pul-
monalstrom hielt ich zunidchst fiir einen Fekler in der Modellherstellung,
denn das Blasen dieser Form erwies sich als ungewo6hnlich schwierig. Ich
versuchte durch zahlreiche Verdnderungen des Bulbusteiles und andere
Manipulationen diesen ,,Fehler’ zu korrigieren und verlor dabei 4 Mo-
delle, bis ich die GesetzmiBigkeit dieser ,,Abspaltung‘‘ erkannte. Dieser
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,,Fehler* wurde zum Schliissel fiir das Verstindnis der formalen Genese
der Stenosen von Aorta und Pulmonalarterie. B

 Die weitere Verkleinerung des linken Kammerteiles verlagert den
Aortenstrom weitgehend an die Innenseite der Proampulle, er riickt

Normalstellung.

Beginnende
Dextropositio aortae

EISENMENGER-Komplex

Farrorsche Tetrade
TavUssie-Bing-Syndrom

&
&
&
b

Transposition
der groBen Gefile

Abb. Ta—e, Stromverlauf bei Umformungen von Herzmodellen der 5. Fetalwoche und
entsprechende Mifbildungen. Gleiche Aufteilung wie in Abb. 4.

dadurch um go tiefer in die Metampulle, deren ganze Seitenpartie ihm
jetzt als Strombett dient. Er bleibt auf der rechten AuBenseite, um steil
nach oben auszustrémen.

Die Veranderung des Pulmonalstroms ist besonders charakteristisch.
Dieser flieBt fast ventral entlang der Konvexitit der Proampulle -— d. h.
dort, wo normalerweise der Aortenstrom zu finden ist —, um direkt
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iber der Knickbildung zwischen Pro- und Metampulle steil an der
Bulbusinnenwand nach oben und hinten auszuflieBen. Aorten- und
Pulmonalstrom tiberkreuzen einander nicht, eine Abspaltung eines
Stromfadens findet nicht statt. Ein derart gestaltetes Modell wurde in
allen Phasen bei zweifarbiger Durchstromung gefilmt. Der Strom-
verlauf ist in Abb. 7e dargestellt, das entsprechende Modell in Abb. 6. —
Bei nur geringer Abénderung lagert sich sofort ein aortaler Teilstrom
dem Pulmonalstrom an, die Stromverhdltnisse im Bulbus sind sehr
,labil® (Abb. 7f). — Bei sehr starker Abwinkelung der Proampulle

/ { \ .
% Mitralstenose, Aortenstenose
@ Tyansposition

der groBen GefiBe

\ Mitralatresie
Py L) Aortenatresie
> Transponierter pulmonaler

.ﬂ Pseudotruncus

Abb. 7f—h. In h Darstellung des Konturs des Glasmodells bei stidrkster Umformung,
Stromverlauf wie in g; schraffiert = geitendruckfreie Zone

gegen die Metampulle — wobei sich letztere weit vorne befindet — bleibt
der Aortenstrom in der Proampulle innen und unten. Dann stréomt
er direkt in die Metampulle und von dort steil aufwirts. Er liegt im
Bulbusteil nicht mehr aullen, sondern mehr hinten, wendet sich median-
wirts, gelangt an die Innenseite und lagert sich dem von vorne nach
hinten oben abflieBenden Pulmonalstrom an (Abb. 7g). Die hintere
und seitliche Fliche der Metampulle wird zur seitendruckfreien Zone
und damit von der Durchstromung praktisch ausgeschlossen (Abb.7h).
Der Pulmonalstrom hat in der Proampulle die Stellung eingenommen,
die normalerweise der Aortenstrom innehélt. Ich bezeichne diese Strom-
figuren als typische Transpositionsformen.

In gleicher Weise wie bei den ,korrigierten® Transpositionsformen
sind neben den Strombildern der Glasmodelle die entsprechenden Herz-
miBbildungen von oben nach unten als teratologische Reihe aufgestellt,
die in jeder Einzelheit den von Dorrr 1952 auf Grund andersartiger
Uberlegungen formulierten Zusammenhang der Glieder erkennen liBt.
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Die Lage der seitendruckfreien Zonen entspricht auch hier der
Trennungslinie zwischen Aorta und Pulmonalarterie. Der unterschied-
lichen Gréfe der beiden GefiBe liegt im Modell der bereits beschriebene
verringerte Stromflull zugrunde. Dem Extremfall einer Modellumfor-
mung dieser Entwicklungsreihe gleicht eine Aortenatresie, indem die
Aorta einen ungiinstigen Abfluweg darstellt, was im Modell durch
vollige Umleitung des Flissigkeitsstroms und Bildung einer seiten-
druckfreien Zone im gesamten Strombett zum Ausdruck kommt. Auch
dieser MiBbildungsvorgang diirfte eine gewisse Zeit bis zum Erreichen
des Endstadiums gebraucht haben, er kann wihrend der Septierung
noch nicht in vollem Ausmafl zur Geltung gekommen sein. Die Herz-
kranzgefiBe haben in dieser Entwicklungsphase bereits Anschlull an die
Aorta gefunden, sie behalten ihre Position auch nach Obliteration des
Aortensostium und werden dann rickliufig tiber den rudimentéren
aufsteigenden Aortenabschnitt mit Blut gespeist. Ich konnte in den
Sektionsprotokollen unseres Institutes zwei sichere Fille mit einer
derartigen KranzgefiBversorgung finden.

Die wesentlichen Umgestaltungen dieser Gruppe von Modellen lassen
einen mehr nach median gertickten Ohrkanal erkennen; die ventrale
Knickbildung erscheint vertieft, der metampullire Kammerteil befindet
sich weit vorne und ist gréfer als die Proampulle. Der Bulbus cordis hat
durch seine Verlagerung nach links und vorne seine bajonnettférmige
Abknickung verloren und steigt steil aufwirts und nach hinten (Abb. 6).

Alle diese MiBbildungen haben eine Hyperplasie der rechten und
Hypoplasie der linken Herzkammer miteinander gemein, héufig ver-
bunden mit einer relativen Mitralstenose oder einer Mitralatresie. Der
rechte Kammerteil bildet die Vorderwand des Herzens oft allein,
wihrend die linke Herzkammer manchmal nur als ,;rudimentéres An-
hingsel™ nach dorsal verlagert ist. Der Bulbusteil, d. h. der Stamm
von Aorta und Pulmonalarterie steht zumeist weit vorne und an-
nihernd in der Kdrperlingsachse. Ein Kammerseptum ist mit mehr
oder weniger groBen Defekten vorhanden.

Das in Abb.3b durch Pfeile angedeutete Umformungsprinzip
bedingt eine ,,Ubertreibung* der normalen Ohrkanalwanderung nach
median, im Gegensatz zu den Umformungen der vorausgegangenen Ent-
wicklungsphase des Herzens (s. S. 396f). Durch vorwiegende Ableitung
des Blutes in den rechten Kammerteil wird jetzt die in die linke Kammer
fuhrende Mitralotfnung vom Blutstrom nicht mehr passiert, und damit
sind die Voraussetzungen fiir eine Atresie dieses Ostium gegeben; eine
Agenesie (entsprechend einer Tricuspidalagenesie) ist bei einer urspriing-
lich normalen Herzanlage unmoglich.

Gleichheit in Stromverlauf und Bauprinzip ist bei den MiBbildungen
des Herzens mit Dextropositio Aortae bzw. kompletter Transposition
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der grofien Gefille und den dhnlich geformten Glasmodellen feststellbar,
Stirke der Umformung im Glasmodell und Schwere der Mifibildung
entsprechen einander. Es ist daher anzunehmen, dafl der wirkliche
MiB3bildungsvorgang dem theoretisch erschlossenen und am Glasmodell
reproduzierbaren gleicht.

3. Durchstromungen eines geraden Ausstromrohres bei asymmetrischem
und symmetrischem Ansatz der Zuflufrohre

Innerhalb der von mir verwendeten Wasserdrucke war die Strémung
laminar. Die einzelnen Stromlinien lagerten sich aneinander, ohne sich
zu vermischen.

Setzt man an ein gerades Ausstromrohr 2 ZufluBrohre in gleichem
Winkel zur Achse desselben an, das eine mehr ventral, das andere etwas
dorsal (Abb. 8a), dann
umschlingen sich  beide
Strome. Die grolite Ge-
schwindigkeit ist — ent-
sprechend der Zentrifugal-
kraft des Wassers — aulien,
in N#he der Wandung,
wihrend in Rohrmitte und
zwischen beiden Stromen
eine stromungslose, d. h.
seitendruckfreie Zone ent-
steht. Bei genau seitlichem
Angatz  der ZufluBrohre
legen sich beide Stréme

. . . Abb. 8 au. b. Stromverlauf in einem geraden Aus-

in der Mitte aneinander, flugrohr bei unterschiedlicher Stellung der ZufluB-
T £] Tetzt rohre, a Linkes Zuflu3rohr nach vorne, rechtes nach

wo der Stromflufl e am hinten versetzt; b Ansatz beider Zuflulrohre

schnellsten ist (Abb. 8D). genau seitlich
Seitendruckfreie Zonen fin-
den sich oberhalb der Einstromrohre und in der Mitte unten. Zwischen

den beiden Extremformen gibt es je nach der Stellung der Ansatzrohre
und nach Volumen und Stromgeschwindigkeit der einflieBenden Partial-
strome alle Uberginge.

Bleibt auch in der Herzanlage die ,,natiirliche® Stromumschlingung
aus, indem sich Aorten- und Pulmonalstrom aneinander lagern, dann
fehlen die seitendruckfreien Zonen entlang des Bulbotruncus, und eine
Septierung kann nicht zustande kommen. An der Knickbildung zwi-
schen Herz- und Gefiflstamm, an der Bulbus-Truncusgrenze, werden die
urspriinglichen 4 Endokardwilste im Idealfall, d. h. bei gleicher Strom.-
stirke von Pulmonal- und Aortenstrom zu den Semilunarklappen (siehe
auch Abb. 9¢). Ist bei gleicher Stromrichtung aber ein Teilstrom kleiner



410 Krats GOERTTLER:

als der andere, bleibt auch dessen Strombett kleiner: Das Ostium ist
nicht mehr querelliptisch, sondern eiférmig gestaltet, statt 4 Endo-
kardwiilsten bilden sich nur noch 3, was den spiteren Semilunar-
klappen entspricht (Abb. 9b)l.

Die hier beschriebenen Stromformen stehen in bester Uberein-
stimmung mit den bei den echten und falschen Formen des Truncus
arteriosus beobachteten und lassen sich leicht in das von DoErr (1950)

J-Kagpy ¥-Klagpig
b Jrurncus arferiosis commus

Normalstellurg
a

puiimonaler aortaler
Pseudolruncus per afresiam

Abb. 9 a—e. Regelrechter und abnormer Stromfluf an der Bulbus-Truncusgrenze in Héhe

der spéteren Ostien mit entsprechender Aufteilung durch Endokardmaterial zu den spiteren

Semilunarklappen. Arabigche Zahlen = Bezeichnung der Endokardkissen (punktiert);
a == aortaler, p = pulmonaler Anteil

vorgeschlagene Klassifizierungsschema einordnen. In Abb. 9 sind die
Stromungslinien auf einen Querschnitt in Hohe der Bulbus-Truncus-
grenze projiziert und nach der Lage der seitendruckfreien Zonen Endo-
kardkissen, d. h. Semilunarklappenanlagen eingezeichnet. Zum besseren
Verstandnis habe ich auch die Pseudotruncusformen vor der sekundiren
Atresie des einen Ostium (Abb. 9d und e) und das normale Strom-
bild (Abb. 9a) wihrend der Septierung in das Schema einbezogen. (Die
Coronararterienmiindungen sind nicht angedeutet, da oberhalb des
Ostium gelegen.)

1 Die gleiche Form liegt dem embryonalen Reptilienbulbus mit 3 Leisten
zugrande (BREMER 1928), und auch die angedeutete C-Leiste in der Metampulle

von Kaninchenembryonen (PERNKOPF und WIRTINGER 1933) hat den gleichen
Rohrquerschnitt!).
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D. Gesamtergebnisse und Folgerungen

Nach getrennter Abhandlung der gedanklichen Grundlagen, der im
Experiment ermittelten Ergebnisse und deren Vergleich mitkombinierten
Fehlbildungen des arteriellen Herzteiles a6t sich das MiBbildungs-
geschehen wihrend der Embryonalentwicklung auf ein einfaches Prinzip
zuritickfiihren.

Ohrkanal und Ostium- ventriculobulbare machen wahrend der
Differenzierung der Kammerschleife eine entgegengesetzt gerichtete
Lageverdnderung durch, was bei der Symmetrie von vendsem und

Abb.10au.b. Die Lageverinderungen des Ostium atrioventriculare (Ohrkanal) und des
Ostium ventriculobulbare wihrend der Herzentwicklung, aufgeteilt in 10 Phasen. —
a Projektion beider Ostien auf eine Ebene inmitten des Herzbeutels (AuBerer Kreis). Schwarz
ausgezogene Pfeile markieren die typische, punktierte Pfeile die atypische Richtung der Ver-
Jagerung. b Hinzeichnung des Konturs der Herzkammerschleife zwischen beiden Ostien.
Ohrkanal = €, Ostium ventriculobulbare = O. Die mit @ bezeichneten Pfeile in a zeigen
Zeitpunkt und Verlagerung der Ostien bei der ,korrigierten‘® Transposgition und ent-

sprechen dem Herzschleifenkontur in b. Der Pfeil ¥ und der Herzkammerkontur

y bezeichnen die Entwicklung zur konventionellen Transposition der groBen GefdGe

arteriellem Herzschleifenschenkel durchaus natiirlich ist (Kn. GOERTILER
1955¢). Tragt man ihre Lageverdnderungen nach dem zejtlichen Ab-
lauf — bei Blickrichtung von oben — in einen Kreis ein, der den Herz-
beutel darstellen soll, dann liegen die einzelnen Positionen der Ostien
jeweils auf einer Kurve. Diese schwingt zunéchst seitlich aus, um nach
Erreichen eines Kriimmungsscheitels zur Medianlinie zuriickzukehren
(Abb. 10a). Die Wanderung des Ohrkanals beginnt zeitlich etwa 1 Woche
frither. Die in das Schema eingetragenen gleichen Zahlen auf beiden
Kurven bezeichnen die jeweilige Lage der Ostien zueinander. Trégt man
beim Blick von oben auf die Herzanlage einen Kontur der Kammer-
schleife ein und markiert das venose und arterielle Ostium, 148t sich die
Positionsinderung der Ostien mit fortschreitender Umformung erkennen
(Abb. 10b). Aus den gleichen Zeichnungen sind Weg (Abb. 10a) und
Umformung (Abb. 10b) bei abnormem Wachstum, d.h. bei partieller
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Wachstumsarretierung zu ersehen. Der Weg ist in jedem Falle verkiirzt,
die Kammerschleife starker gekrimmt.

Vor Erreichen des ,,Wendepunktes* der Kurve bleibt der Ohrkanal
bei einer Wachstumshemmung medianwirts arretiert (von Marke 1
ausgehender Pfeil der Abb. 10a). Mifibildungen dieser Phase sind émmer
mit schwersten Umgestaltungen des Vorhofes verbunden (K. GOERTTLER
1955¢). Die Verlagerung des Ostium atrioventriculare fallt wihrend
der Passage des Wendepunktes in den gleichen Zeitraum, in dem das
Ostium ventriculobulbare seine Wanderung beginnt (Phasen 4—6). Bei
Wachstumsstérung in der 4.—5. Fetalwoche (moglicherweise durch eine
bereits etwas frither gesetzte exogene oder endogene Beeintrichtigung
des Keimes!) werden die ihnen ,,zugedachten’ Endstellungen nicht er-
reicht, es entstehen die verschiedensten Spielarten der sog. ,korri-
gierten* Transposition (Pfeile 2 in Abb. 10a, Position x in Abb. 10b). —
Bei Anniherung des Ohrkanals an seine endgiiltige Stellung (Phase 7)
iiberschreitet das Ostium ventriculobulbare erst den Wendepunkt
seiner Bahn. Jetzt entstehende — wahrscheinlich auch etwas frither
angelegte” — HemmungsmiBbildungen (Phasen 7—9, 5. Fetalwoche)
lagsen bei der Hypoplasie des linken Kammerteiles (Abb. 10b, Position y)
den Bulbus einwiirts ,rotieren, was ebenfalls einer Verkiirzung der
Wegstrecke gleichkommt. Die ,,vektorielle Uberdrehung der Bulbus-
wanderung ist eine scheinbare und durch die sekundire Rechtshyper-
trophie vorgetduscht. Die Medianverlagerung des Ostium ventriculo-
bulbare hebt die Bulbusbajonnettkriimmung (Abb. 6) auf, bedingt eine
abnorme Lage der Blutstrome und begiinstigt damit das Zustande-
kommen von der Dextropositio aortae bis zu den kompletten Trans-
positionsformen mit fehlender Umschlingung der grolen Gefile (s. auch
PervkorF und Wirrineer 1935, DoErr 1950, RomuAnyi 1952). Ihre
Ursache ist in jedem Falle eine Wachstumsstorung des stromaufwdrtigen
Kammerabschnittes.

Nach der Lage der seitendruckfreien Zonen und der dort moglichen
Massierung von gelatinsem Reticulum, dem Anlagematerial fiir Endo-
kardleisten und -kissen, geben meine Durchstrémungsexperimente auch
Hinweise auf die Weite der nach der Septation entstehenden arteriellen
Gefdfle und der Anzahl der Klappen an den vendsen und arteriellen
Ostien.

Wenn sich die seitendruckfreien Zonen nicht im Bereich des kleineren
Durchmessers des noch unseptierten, elliptischen Bulbotruncus be-
finden, sondern diesen funktionell in eine kleinere und eine groBere Hélfte
teilen, ist dies durch einen geringeren Blutfluf in einem der beiden
Strombetten verursacht worden. Die anschlieBende Septierung durch
lumenwirts vordringendes Endokardmaterial teilt den Bulbus dann auch
formal in zwei ungleich groBe Gefafle, was als Grundlage fiir das Ent-
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stehen von Stenosen anzusehen ist. Es ist dabei zu bedenken, daf die
GroBendifferenzen zwischen den im Wachstum arretierten und den
ungeschidigten Herzabschnitten erst allmihlich in Erscheinung treten
und eine langsame Abnahme des Stromvolumens in dem einen, eine
vermehrte Durchstromung im anderen zur Folge haben. Dies gilt
besonders fir die Atresien. Da die Kammerseptierung normalerweise
in der Mitte des 2. Fetalmonats vollzogen ist, diirfte die ,,Schrumpfung
— besser gesagt die Periode des relativ zu geringen Wachstums —,

g Ja

7 7a

Abb. 11 a—f£. Die Aufteilung der arteriellen (a—c) und venésen (d—f) Ostien durch Endo-
kardkissen (punktiert) mit Einzeichnung der Stromfiguren. (Schwarz ausgefiillt: Ort des
starksten Stromdurchflusses). a Normaler, b ungleich starker Stromfluf3 in pulmonalem
und aortalem Bulbus-Truncusabschnitt bei typischem Stromungsprofil. ¢ Elliptisches
Stromungsprofil in beiden Teilrohren bei ungleichem Stromflufl mit Ausbildung von 4
bzw. 2 Endokardwiilsten. d —> e Typische Aufteilung der vendsen Ostien mit Aus-
bildung von 3 Tricuspidal- und 2 Mitralklappen. f Ausbleiben der ventralwirtigen Ver-
schiebung des Tricuspidalostium bzw. der dorsalwartigen Verlagerung des Mitralostium
mit Ausbildung von nur 2 Tricuspidalklappen. Bezeichnung der arteriellen Ostien wie in
Abb. 9. — T = Tricuspidalostium; M = Mitralostium; d = dorsales; v = ventrales;
s = septales Segel

etwa 15—20 Tage nach der Schidigung noch nicht beendet sein.
Der Aufbau einer verschlieBenden Endokardplatte aus voneinander
abgrenzbaren Teilen weist darauf hin, dall durch dieses Ostium zumin-
dest zur Zeit der Kammer- und Bulbusseptierung noch Blut geflossen
sein mufl. Ein Vergleich der Blutmengen in jedem Strombett bei Mif-
bildungen jenseits der Fetalperiode mit dem Stromflul wéihrend der
Septierung ist daher meines Erachtens nicht erlaubt.

Die arteriellen Ostien sind mit 3 Klappen besetzt, wenn das Lumen
in Hohe der Bulbus-Truncusgrenze zum Zeitpunkt der Septation
elliptisch und die Blutgeschwindigkeit in der Mitte beider Hélften am
groBten ist, mit gleichstarker Verminderung nach allen Seiten. Die sich
dann bildenden TochtergefiBle werden kreisrund (Abb. 11a). Dies gilt
auch bei ungleicher Teilung mit verschieden groflem Stromvolumen in
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Aorta und Pulmonalarterie und eiférmigem Lumen (Abb. 11b). Haben
die ungleichen Teilstréme aber ein im Querschnitt elliptisches Stro-
mungsprofil, dann entstehen nach der Septation 2 GefiBe mit ellipti-
schem Querschnitt, das groBere mit 4, das kleinere mit 2 Endokard-
wiilsten = Semilunarklappen besetzt (Abb. 11¢).

Auch die Klappenanlagen an beiden vendsen Ostien sind form- und
blutstromabhingig. Das Ostium atrioventriculare ist zum Zeitpunkt
der Septierung unsymmetrisch gebaut, was bisher zu wenig beriick-
sichtigh wurde. Es wird in ein elliptisches Mitral- und ein ovoides
Tricuspidalostium aufgeteilt. [Dies geht auch aus einer Modellierung
der Herzinnrdume bei einem Embryo der Altersklasse XVII, 11—14 mm
Keimgréfle, in einer Arbeit von STREETER (1948) hervor.] Die queren
Durchmesser der beiden Ostien und ihr Stromungsdiagramm sind in
Abb. 11d—1 eingetragen. Die Aufteilung der Klappen wird nach dem
oben Gesagten ohne weiteres verstindlich. Wird die Lumenform des
rechten Ostium zu einer queren Ellipse umgewandelt, entstehen 2 Segel-
klappen, wobei der septale Segelteil zumeist in die vordere Klappe
»einbezogen's wird (Abb. 11f).

Die Ansichten von BENERE (1920) iiber die Rolle des Blutstromes
bei der Herzgestaltung sind zum Teil in scharfer Form zuriickgewiesen
worden (STOHR jr. 1925; BREDT 1936). Die Kritik richtet sich — zweifel-
los zu Recht — vor allem gegen die Vorstellung, daB der Blutstrom
die Gestalt der Herzanlage, d. h. auch des Myoepikardmantels, die Ab-
knickung des Vorhofes gegen den Kammerteil und die Ausbildung des
Kammerseptum direkt bedinge. Da eine Asymmetrie der Herzform
bereits vor Beginn der Blutforderung sichtbar wird, ist diese Auffassung
unhaltbar (K. GOERTTLER 1955b). Bei dieser Ablehnung darf nicht
vergessen werden, dal BENEKEs Thesen iiber die Genese der Stenosen
und Atresien der Ostien, die Weite der groBen Gefifle und die Bedeutung
der seitendruckfreien Zonen fir die Septierung durchaus verstindlich
und mit meinen Durchstrémungsversuchen gut in Ubereinstimmung
zu bringen sind. Ich halte auch eine Differenzierung der Semilunar- und
Segelklappen aus den kissenférmigen Endokardwiilsten in der von
BENEKE angedeuteten Weise fiir moglich, ohne jedoch hierzu aut Grund
eigener Beobachtungen Stellung nehmen zu kénnen. Der Blutstrom
bestimmt die sekunddre Ausgestaltung eines bereits vor seiner Manifestation
vorhandenen Gefdfles, nicht aber dessen Anlage.

Auf Grund meiner Untersuchungen an Glasmodellen sind Aussagen
iber Gestalt und Hohe des muskuldren Kammerseptum nicht méglich.
Fir das Entstehen der verschiedenen Transpositionsformen spielt das
Kammerseptum eine nur untergeordnete Rolle, da fast alle bei kleinen
oder groflen Septumdefekten vorkommen (Dorrr 1955). Die Pars
membranacea septi ventriculorum wird immer dann in ihrer Bildung
gehindert, wenn ein Teilstrom aus einer Kammer in die andere ,,hiniiber-
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kreuzt*; dabei entstehen die ,,oberen‘ bzw. ,hohen* Kammerseptum-
defekte. Diese sind fiir alle Formen von Dextropositio aortae obliga-
torisch und stehen zur ,reitenden‘‘ Aorta bzw. Pulmonalarterie in
engster Beziehung. Bei den kompletten Transpositionen mit vélliger
Trennung der Blutstrome ist fiir die Bildung der Pars membranacea
der seitenverkehrte Ursprung der groflen GefiBe ohne Belang; sie wird
dann gebildet, wenn der muskulidre Septumteil hoch genug ist und sich
iiber diesem eine seitendruckfreie Zone befindet. Nach Verschlufl des
Septum resultiert eine vollstindige Trennung der Kreisldufe.

Die Abknickung von Pro- und Metampulle ist Ursache fiir die Aus-
bildung einer interventriculdren Schniirfurche, deren Tiefe von der
Stirke der Abknickung bestimmt wird; dieser Teil der Herzschleife
bleibt gegeniiber den Nachbarabschnitten im Wachstum zuriick und
scheint sich lumenwérts einzustiilpen. In Wirklichkeit handelt es sich
um ein ,,Daran-vorbei-Wachsen‘ der seitlichen Kammerabschnitte.
Es ist unwesentlich, ob sich die Kammerteile dorsal oder ventral ab-
knicken, fehit aber die Abwinkelung bei Verkiirzung der Kammer-
schleife, bildet sich auch kein Kammerseptum. Danach méchte ich
annehmen, dafB die Gréfe des ,,Defektes’” im muskuliren Kammer-
septum (besser das Ausmal seiner Hypoplasie) Gradmesser der Ver-
kiirzung der embryonalen Herzschleife ist.

Die mehr oder weniger starke Verlagerung des Ursprunges der groflen
GefiBe erlaubt keine sicheren Riickschliisse auf die Intensitit der voraus-
gegangenen Keimschidigung innerhalb der einzelnen Entwicklungs-
stadien. Eine frithzeitig einwirkende, méflig starke Schidigung diirfte
in ihrer Auswirkung auf die Herzform von einer spiteren, aber schwereren
Beeinflussung kaum unterscheidbar sein. Allerdings ist das Erreichen
der Endzustdnde mit Ursprung beider grofien Gefdfe aus den ihnen
nicht ,,zugedachten’* Kammern auch bei noch so starker Beeintrichti-
gung nicht mehr méglich, wenn das Kammerseptum vorher weitgehend
ausgebildet und die Grundform des Herzens im wesentlichen festgelegt
war. Kommt es bei starker Hypoplasie des linken Kammerteiles auch zu
einer Mitralatresie, wird der Einstrom von Blut durch dieses Ostium
verhindert. In frilhen Entwicklungsstadien kann die Pulmonalarterie
(mit entsprechendem Blutiibertritt aus dem rechten Kammerteil und
starker Ventralverlagerung desselben) trotzdem tiber der linken Kammer
entspringen, wihrend es spiter nur zu einer exzentrischen Position
des Pulmonalursprunges rechts des Kammerseptum mit ungilinstigen
himodynamischen Folgen kommt (Verminderung des Pulmonal-
stromes, Pulmonalstenose bzw. -atresie).

Es gelang durch relativ geringe Umformungen von Glasmodellen ver-
schiedener normaler Entwicklungsstadien des Herzens, sowohl , korri-
gierte” Transpositionstypen wie auch verschiedene Stellungsanomalien
von Aorta und Pulmonalarterie bis zur klassischen Transposition der
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groflen Gefiafle in ihrem Stromverlauf nachzuahmen. Es wurde dabei je
nach dem Ausmaf} der Umformung fiir Herzanlagen zweier Entwicklungs-
phasen je eine teratologische Reihe aufgestellt, wobei die zweite in allen
Punkten den von DoERR (1952) erschlossenen Zusammenhang erkennen
1a8t. Die Ubereinstimmung in Form und Stromverlauf erlaubt die
Ansicht, daB auch die lebende Herzanlage nach dem gleichen Prinzip
umgeformt wird. Dieses erscheint als das Einfachste und nach mehr-
fachen Kontrollexperimenten auch als das Wahrscheinlichste und 148t
sich mit allen bisher bekannten Tatsachen in Ubereinstimmung bringen.
Die Entwicklung einer abnormen Herzform hingt einzig von Zeitpunkdt,
Dauer und Intensitit der endogen oder exogen bedingten Beeinflussung
ab; die umformungsfihige Substanz ist das wachstums- und stoff-
wechselaktive Myokardmantelrohr der embryonalen Herzanlage.

Damit wird nach der geistreichen Theorie SeirzERs (1923) erneut der
Versuch unternommen, die Vielfiltigkeit der Abnormitéten des arteriellen
Herzteiles auf ein gleichartiges MiBbildungsprinzip zuriickzufihren. Im
Gegensatz zu SprrzER wird die Abwandlung auf ein wihrend der Onto-
genese wirksames Geschehen bezogen; ein Riickgriff auf eine weit-
gehend unbekannte Phylogenese ist fiir eine Beweisfithrung ungeeignet.

Die Idee, Herzmifibildungen aus Verdnderungen der Ontogenese zu
deuten, ist durchaus nicht neuvartig. Sie diente besonders PErRNKOPF
(1926), PervEOoPF und WIRTINGER (1935), sowie Domrr (1943, 1950,
1952, 1955) als Grundlage. Dorrr konnte die zahlreichen Schwiichen
der ontogenetischen Theorie von PERNKOPF und WIRTINGER aufdecken;
sie bestehen in erster Linie in der Konzeption, dafl Endokardleisten aus
eigenem Antrieb, d. h. autonom entstehen und dann die Septierung des
Herzens bewirken. Dabei wird auch den einzelnen Metameren eine
Selbstindigkeit zugebilligh, die den wirklichen Verhéltnissen in keiner
Weise entspricht. Die embryonale Herzanlage sei aus einem Mosaik von
Einzelteilen zusammengesetzt, von denen jeder einzelne eine ganz
bestimmte, festgelegte prospektive Potenz und Bedeutung bereits vor
Beginn der Herzentwicklung habe. PrrNkOPF (1937) hat sich weiterhin
ganz betont gegen Abénderungen der normalen Entwicklung durch
exogene Faktoren, d. h. Keimschadigungen ausgesprochen. Er verlagert
das Entstehen der Mifbildung in die Genstruktur des Keimlings.

Alle diese Thesen von PERNKOPF und WIRTINGER kénnen heute als
widerlegt gelten: Die endokardialen Septen sind weder fiir die normale
(Kr. GoErTTLER 1955a und b) noch fiir die pathologische (Dorrr 1950,
1955) Herzgestaltung ursédchlich verantwortlich zu machen. Die
Metamerie des Herzschlauches ist ein Sekundérphénomen (PATTEN und
Kramer 1933), von einer vor der Herzentwicklung festgelegten Mosaik-
struktur der Herzanlage kann nach den Experimenten von St0HR jr.
(19249 und b, 1925a und b, 1927, 1929) keine Rede sein, und daB
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exogene Faktoren Ursache einer Herzmifbildung sein konnen, ist ein-
wandfrei erwiesen (BUcuNER, RUBsaAMEN und ScHELLONG 1953, 1954).

Meine Auffassung iiber die formbestimmenden Faktoren wihrend
der normalen und pathologischen Herzentwicklung unterscheidet sich —
obgleich auch auf die Ontogenese bezogen — erheblich von den Ansichten
PrrNgorrs und WirTINGERs: Die Herzanlage ist pluripotent und
urspriinglich ein einheitliches Ganzes, die Metamerie ist ein Sekundér-
phinomen, eine Autonomie einzelner Herzabschnitte ist — wenn tiber-
haupt — nur gering ausgepridgt. Als entscheidend sehe ich fir die
regelrechte und atypische Herzbildung die Umgestaltungen des wachs-
tums- und stoffwechselaktiven Myoepikardmantels an, der im Anschlufl
an eine bis zu einem bestimmten Zeitpunkt normale Differenzierung
durch exogene Faktoren wie auch durch abnorme Genkonstellation?!
abgewandelt werden kann.

Bei fast allen stirkeren Abdnderungen der typischen Herzform ist
die HerzmiBbildung mit einer mehr oder weniger ausgepriagten Inversion
anderer innerer Organe verbunden. Je frithzeitiger die Herzmifbildung
entstand (erkennbar an ihrer primitiven Form, den ,,Transpositionen‘
grofer Korpervenen und der Ausprigung des Innenreliefs der Herz-
kammern), um so hdufiger ist die spiegelbildliche Lage anderer Ein-
geweide. Eine Farrorsche Tetrade ist — im Gegensatz zu einer
Tricuspidalagenesie (z. B. Fall WrBA 1954) — nicht mit einer inversen
Lage der Leber verbunden.

Diese Beobachtungen lassen sich unschwer mit meiner Vorstellung
verkniipfen. Bleibt durch eine Schidigung ein Abschnitt des Herz-
schlauches im Wachstum zuriick, dann iiberwiegt die Vergréferung des
normalerweise ,,passiven Anteils, und der ganze Herzabschnitt 146t
eine scheinbare Rotation (S. 396 ff.) erkennen ; die sonst an der Konvexitéit
befindlichen Teile riicken an die Konkavitdt und umgekehrt, zeigen
demnach ein inverses Verhalten. Je einheitlicher, d. h. primitiver die
Herzanlage, um so gréBere Anteile konnen durch Schidigung invertiert
werden, und wenn die im tubuldren Herzschlauch allein wachstumsaktive
linke Anlagehilfte betroffen wird, entsteht das Spiegelbild der normalen
Herzanlage, der Situs inversus cordis und gleichzeitig auch — bei Arre-
tierung des Wachstums der gesamten linken Ké&rperhélfte — ein Situs
viscerum totalis, der damit eine der in frithester Embryonalzeit iiber-
haupt entstehenden MiBbildungen ist, was schon K. E. v. BAEr (1828)
intuitiv erkannte. Normalerweise lagert sich der Hiihnerembryo bei
seiner Abschniirung vom Dotter auf die linke Seite. v. BAER fand unter
mehreren hundert Hithnerembryonen zwei, welche ihre rechte Seite
dem Dotter zugewandt hatten, bei einem war die Drehung noch nicht
ausgesprochen und die Lage des Herzens normal. ,In dem anderen

1 Dieses Problem habe ich in anderem Zusammenhang (1955¢) diskutiert.
Virchows Arch. Bd. 328 29
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Falle aber hatte schon der halbe Fétus sich auf die rechte Seite gedreht,
die hintere Hilfte war nicht ganz gerade, sondern eigentiimlich gedreht,
als ob sie Gewalt erlitten hétte (!). Das Herz war hier ganz umgekehrt
gestellt, die Vorkammer lag nach rechts, die Wolbung der Kammern
nach links, und so war in allen seinen Teilen das umgekehrte Verhiltnis
der Lage, die wir als die normale beschreiben werden. Ich kann daher

nicht zweifeln, daf hier ein Situs inversus sich zu bilden angefangen
habe.*

K. E. v. BAER ist auch der erste, der die Bedeutung des Blutstromes
fiir die Stellung von Aorta und Pulmonalarterie erfaBite: ,,... beide
scheinen durch zwei verschiedene Blutstréme entstanden. . . Die spitere
Uménderung der Richtung des Blutstromes kann, glaube ich, allein die
Entstehung der Lungenschiagader erkliren. Eben durch den Umstand,
daf beide Strome, sich kreuzend, auseinandergefahren sind, wieder sich
gegeneinander richten miissen, entsteht das knollenartige Aussehen der
Aortenzwiebel. '

Es mahnt zur Bescheidenheit, dafl diese wesentlichen Tatsachen
bereits vor fast 130 Jahren gesehen, diskutiert und intuitiv richtig inter-
pretiert wurden.

Zusammenfassung

1. Auf Grund von Durchstrémungsversuchen an umgeformten Glas-
modellen embryonaler Herzanalagen und theoretischer Uberlegungen
wird die Ansicht vertreten, daf die fehlerhafte Ausbildung von endo-
kardialen Septen und Herzklappen als Folge einer abartigerf Gestaltung
des Myoepikardmantelrohres entsteht. Hierdurch wird dem Blutstrom
im Herzen eine andersartige Richtung erteilt.

2. Der MiBbildungsvorgang wird als Wachstumshemmung stoff-
wechselaktiver Herzschlauchbezirke wihrend ihrer Entwicklung ange-
sehen. Die Ursachen kénnen verschiedene sein.

3. Fir die Mannigfaltigkeit angeborener HerzmiBbildungen ist die
unterschiedliche Beeinfluflbarkeit der Herzschlauchbezirke in den ein-
zelnen Entwicklungsphasen urséchlich verantwortlich. Das weniger
stoffwechselaktive, ungeschidigte Myokardgewebe iiberwiegt sekundér
im Wachstum und &dndert die Form des Herzschlauches.

4. In systematisch durchgefithrten Umformungen von Glasmodellen
menschlicher Herzanlagen aus der 4.-—5. und 5. Fetalwoche mit an-
schlieBender Durchstrémung konnten Anderungen des Strombildes
beobachtet werden. Die Richtung des ,,aortalen” und des ,,pulmonalen‘
Stromfadens entspricht bei dorsaler Abkriimmung der Herzschleife
Strombildern bei Herzmifbildungen mit ,korrigierter Transposition,
bei Verstirkung der ventralen Knickbildung mit Verkleinerung des
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linken Kammerteiles MiBbildungen mit Dextropositio aortae und kom-
pletter Transposition der groBen Gefifle.

5. Gestalt und Stromverlauf der umgeformten Modelle lassen sich
mit Gestalt und Blutstromverlauf der entsprechenden Herzmifibildungen
vergleichen. Auf Grund dieser Ubereinstimmungen wird gefolgert, daB
das MiBbildungsgeschehen dem theoretisch erschlossenen teratogeneti-
schen Prinzip gleicht.

6. Die Fehlbildungen des arteriellen Herzteiles kénnen in teratolo-
gische Reihen eingeordnet werden. Stérungen in der 4.—5. Fetalwoche
fithren zu den ,,korrigierten® Transpositionstypen, solche der 5. Fetal-
woche zu den Transpositionen der groBen Gefifle. Der von DoErr
(1952) angenommene Zusammenhang zwischen mehr oder weniger
starken Arretierungen der Bulbuswanderung und der Verlagerung der
GefaBurspriinge konnte bestétigt werden. Ihre Ursache ist in Wachs-
tumsstorungen des stromaufwirtigen Kammerabschnittes zu suchen.

7. Die Tricuspidalagenesie ist durch Arretierung der Ohrkanal-
wanderung in der 4.—5. Fetalwoche entstanden und von der spiter sich
ausbildenden Tricuspidalatresie abzutrennen.

8. Stenosen und Atresien der Ostien entstehen durch Umleitung der
Blutstrome mit sekunddrer Verkleinerung bzw. Obliteration des alten
Strombettes.

9. Die Zahl der Semilunarklappen hingt vom Strémungsprofil im
Bulbo-Truncus ab, die Zahl der Segelklappen von der Form der Knick-
bildung zwischen Vorhof und Kammer.

10. Fehlende Umschlingung zweier Blutstrome im Bulbo-Truncus
148t diesen unseptiert und fithrt zur Ausbildung eines Truncus arteriosus
communis.

11. Es wird zur Genese des Situs inversus Stellung genommen.
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