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Die Frage fiber die Blu~-Liquor-Schranke wird gegenw~rtig yon 
versehiedenen Standpunkten, vom experimenteUen, klinisch-diagnosti- 
schem und yore Standpunkte der Anwendung in der Therapie gewisser 
Erkrankungen, un~ersueht. Eine eingehende Untersuchung des (Jber- 
tretens der im Blute zirkulierenden oder in dasselbe eingefiihrten Sub- 
stanzen in die Cerebrospinalfliissigkeit linden wir besonders in dem 
letzten Jahrzehnt, dank der Arbeiten von L. Stern und ihrer Sehule, 
welche in ihren wesentlichen Grundlagen die Lehre yon der Blut-Liquor- 
Schranke ausgearbeitet hat. 

Die Arbeiten betrafen folgende Momente: 
1. (~bertreten verschiedener Substanzen aUS dem Blute in die Cere- 

brospinalflfissigkeR und in das Nervensystem unter physiologischen 
Bedingungen. 

2. ~bertreten der Substanzen dureh die Schranke unter patho- 
logischen Bedingungen (Nervenkrankheiten) und unter dem Einflu~ 
verschiedener endogener und exogener Faktoren. 

3. Untersuchung der Rolle der verschiedenen Elemente des Nerven- 
systems und der Schrankenfunktion. 

Die Arbeiten auf diesem Gebiete lieferten uns sehr zahlreiehe und 
wertvolle Angaben fiber das Verhalten versehiedener in das Blur einge- 
fiihrter Substanzen, bezfiglich der Schranke, fiber den Einflul~ patho- 
logiseher Momente auf den Permeabilit~tsgrad der Schranke u. a. Un- 
geachtet dieser Ergebnisse ist der Begriff der Blut-Liquor-Schranke 
selbst, sein anatomisches Substrar noch nicht ganz klargelegt. 

Stern und Gautier nehmen an, dal] die Schrankenfunktion dem Plexus 
ehorioideus, der Pia, der Neuroglia, dem Ependym, den Ventrikeln und 
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den Gef/tl~en zuzuschreiben ist - -  eine Ansicht, welche demnach nieht ein 
bestimmtes, sondern eine Reihe yon Gebflden ffir diese Funktion ver- 
antwortlieh macht  und als die richtigste erscheint. Etwas anders behandelt 
die Frage fiber das anatomische Substrat  der Sehranke Zylberlast-Zand, 
welche nach Entfernung des Plexus chorioidens kein Ubertreten des 
Farbstoffes in das Parenchym des Gehirns feststellen konnte, w~hrend 
die Sch/~digung der Pia regelm/~l~ig yon einem Eindringen des Farbstoffes 
in die Gehirnsubstanz an der Sch/~digungsstelle begleitet wurde; hieraus 
zieht Verf. den Schluf], dal~ der Plexus chorioideus bei den Schutzfunk- 
tionen im Gebiete des zentralen Nervensystems keine Rolle spielt und dab 
diese Funktion ausschliel~lich die Pia ausfibt. Die histologische Unter- 
suchung der gef/~rbten Stellen fiihrte iibrigens Verf. zur Erweiterung des 
morphologischen Begriffes der Sehranke. Die F/~rbung des Gewebes h/~ngt 
von speziellen Histiocytenzellen ab; sie finden sich in grol~er Zahl in der 
oberfl~chlichen Schicht der Pia, in den Gef/s in ihren/~ul~ersten 
Sehichten, sowie im Nervengewebe zerstreut. Die Hyst ioeyten sind die 
Hauptelemente des reticulo-endothelialen Gewebes und eriiillen ver- 
schiedene Funktionen, nehmen an den Ern/~hrungsprozessen teil, an der 
Bildung yon AntikSrpern und an anderen Schutzfunktionen im zentralen 
Nervensystem: Zylberlast-Zand gibt eine ziemlich genaue morphologische 
Definition der Schranke, scheinbar vereinigt j edoch diese Verfasserin nicht 
ganz richtig die verschiedenen morphologisehen Elemente des reticulo- 
endothelialen Systems zu einer Gruppe der Histioeyten. 

Eine Reihe yon Verfassern schreibt die Schrankenfunktion ausschlielL 
lich den Gef/~f~w/~nden zu (Cestan, Labord und Riser, Anitschkow, Bir]ukow 
und Morgenstern). Da die Schliisse dieser Verfasser sich auf genaue experi- 
mentelle und histologische Tatsachen grfinden, so kann der Antefl der 
Gef/il]w/~nde a n  der Sehrankenfunktion nicht bezweifelt werden. Der 
Sehlul~ der somit aus den angefiihrten Angaben gezogen werden kann 
ist der, dal~ zu den Elementen der Schranke nicht nur eine Bildung, 
sondern eine Reihe derselben gerechnet werden mul~, und zwar: Plexus 
chorioideus, die Pia, die Gef/il]w/~nde und Elemente des Gliagewebes 
(Mesoglia, Rio-Hortegasche Zellen) (Belezlcy und Garkawi). 

Wir stellten uns die Aufgabe, erstens den Einflul~ einiger exogener 
Faktoren auf die _Anderung der Schranke im Sinne ihrer Durehl/~ssig- 
keit ffir Indieatorsubstanzen, und zweitens - -  dureh histologische Unter- 
suchungen - -  die Rolle der verschiedenen Elemente des Nervengewebes 
bei der Sehrankenfunktion aufzukl/~ren. 

Als solche gul~ere Faktoren verwendeten wir die Ein]iihrung yon 
Salvarsan in den Cerebrospinallcanal und in das Blur, die Ein/iihrung 
von Urotropin ctu/ denselben Wegen, In]ektion verschiedener Vaccine in 
den subarachnoidalen Raum, Hyperthermie (ira Thermostaten). Die 
Arbeit wurde an unge/iihr 70 Kaninchen durchge/i~hrt. 



660 A.E. Kulkow, D. A. Schamburow und N. L. Garkawi: 

Als Kriterien der Durchl/~ssigkeit, d. h. der Schranke verwendeten 
wir Trypanb]au, Ferroeyannatrium, Ferr. oxyd. sacch, und Antik6rper 
(Agglutinine und Hi~molysine). 

In der ersten Versuchsreihe wurden die Kaninchen im Thermostaten 
(50--60 e) bis zu einer Temperatur yon 41--42 ~ erws wonach sofort 
die Indicatorsubstanz eingeffihrt wurde. In  einigen F/~llen wurde der 
Indicator unmittelbar vet  der Erw/~rmung eingeffihrt. 

Der EinfluB der hohen Temperatur auf die Sehranke stellt sowohl 
10raktiseh als aueh theoretisch eine der interessantesten Probleme. In  
der Arbeit yon Stern linden wir folgende, in dieser Hinsieht ~ul3erst inter- 
essante Angaben. Naeh der Meinung yon Stern ruff die Hyperthermie 
an und f/ir sieh keine Verminderung der Widerstandsf/~higkeit der 
Sehranke hervor, w/ihrend Bakterientoxine (Diphtherie, Tetanus und 
Tuberkulin) ihre DureM~ssigkei~ steigern. Das Tuberkulin ruft jedoeh 
die J~nderung der Sehranke in tier Hyperthermieperiode hervor, w/~hrend 
die Diphtherietoxine dieselbe Wirkung in der Hypothermieperiode des 
Tieres ausfiben; folglieh ist der wirkende Faktor, naeh der Meinung yon 
Stern, nieht allein die tIyperthermie, sondern aueh der toxisehe Faktor. 
Bei l~berhitzung wire[ eine Absehw/~ehung der Sehranke beim Kaninehen 
nut  dann beobaehtet, wenn die K6rpertemperatur 42--430 erreieht und 
dann aueh nut in bezug auf Wismut und Immunk6rper (H/~molysine). 

Wenn die Temperatur des Tieres wieder zur Norm zurtiekkehrt, 
wird aueh die Sehranke wieder normal. Wenn die Temperatur 420 
nieht erreiehte, so konnte keine Wirkung festgestellt werden. Eine Ab- 
kfihlung des K6rpers bis 340 rieI eine Durehl~ssigkeit ffir H~molysin 
und Wismut hervor, andere Substanzen dringen nieht dureh. Folglieh 
steht die StSrung der Sehrankenfunktion bei Infektionen nieht unbedingt 
mit der Hyperthermie in unmittelbarem Zusammenhange. 

Auf Grund dieser Untersuehungen Is sieh somit eine gewisse aus- 
w/~hlende Wirkung der Hyperthermie feststellen, n/~mlieh eine Steige- 
rung der Sehrankendurehl/issigkeit aussehlieBlich hinsiehtlieh des Wis- 
muts und der H/~molysine und vollkommene Resistenz in bezug der 
iibrigen Substanzen. 

Von anderen Arbeiten fiber die Wirkung der l)berhitzung weisen 
wh" auf die Arbeit yon Sutkowa]a und Guschtschin hin, welehe mit s~rah- 
lender W/~rme auf Kaninchen einwirkten (Temperatur des Kaninehens 
41~ und zwar 4 Woehen bis 4 Monate hindureh t/~glich bis 2 Stunden, 
und folgende histologische Ergebnisse erhielten: vorwiegende Sehs 
gung des Nervenparenehyms: der Ganglien- und Gliazellen, Vakuoli- 
sierung, Tygrolyse. Ortliehe Hyper/~mie der Capillaren und kleiner 
Gef~ge, sowie Blutergiisse in die Gehirnsubstanz und den Plexus 
chorioideus. 

LokMisation: 1. ItypothMamus, 2. Vierhiigel, 3. l~inde, 4. P. Varolii 
und verl/ingertes Mark. Es kann eine gewisse ausw~thlende Sch~digung 
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des veget~bilen und sensibleu Systems festgestellt werden. Die Ver- 
~nderungen der Glia haben einen progressiven Charakter. 

In unseren Versuchen wurde die Erw~rmung der Kaninchen (41 bis 
43 ~ einmal oder 2--3 real wiederholt vorgenommen, wobei der Indicator 
unmittelbar nach jeder Erws eingefiihrt wurde. Die Durehl~ssig- 
keit der Schranke wurde, wie in allen iibrigen Versuchen, auf histologi- 
sehem Wege festgestellt. 

Ergebnisse: In den Versuehen, in welchen Trypanblau als Indicator 
diente, waren die Ergebnisse negativ; der Farbstoff konnte im Gehirn 
weder nach einmaliger, noeh naeh wiederholter Erw~rmung naehgewiesen 
werden. In den Versuchen mit Ferr. oxyd. sacch, wurden blaue Ein- 
schlfisse naeh entsprechender Be~rbeitung des Gehirns, in den Zellen 
(Histiocyten) des Gefi~l~kn~uels und der zarten Hirnhaut nachgewiesen; 
in der Gehirnsubstanz wurde kein Blau gefunden. 

Diese Untersuehungen, welehe d~s Zurfiekh~lten der in das :Blur 
eingeffihrten Substanzen und das Nichteindringen dersetben in die Gehirn- 
substanz demonstrieren, sagen niehts fiber ~len Grad ihres Eindringens 
in die Fliissigkeit ~us. 

Unsere in dieser ttinsieht (mit AntikSrpern) ausgefiihrten Versuehe 
ergaben ein positives Resultat. 

Beispiel: Kaninehen immunisiert gegen B~uehtyphusbacillus, Agglu- 
tinationstiter im Liquor 0, im Serum 1 : 4800. 

Kaninehen erw~rmt bis 40--41 ~ 3 real, wonach der Titer im Liquor 
1 : 100, im Serum 1:5200.  

K~ninchen noeh 2 m~l erwi~rmt, Titer im Liquor 1 : 200, im Serum 
1 : 12 000. 

Die erhaltenen Ergebnisse zusammenfassend kSnuen wir ~lso sagen, 
dal] in bezug au] eine Reihe yon Substanzen (Trypanblau und Ferr. oxyd. 
sacch.) die Erwiirmung als solche ]ceine Durchlgssigl~eit derselben in das 
Parenchym des Gehirns bedingt und diese Substanzen yon den Elementen 
des Plexus chorioideus und besonders der Pia zuri~clcgehalten werden. 
Fiir das Ubertreten der im Blute kreisenden Substanzen in die Cere- 
brospin~lfliissigkeit spielt jedoeh die Erwi~rmung anseheinend eine stimu- 
lierende Rolle. In dieser Hinsicht sincl die Versuehe yon L. Stern fiir 
H~molysine (bei Erws bis 43 ~ positiv, so wie auch unsere Versuehe 
mit Agglutinmen positiv ausfielen. 

Die bis zu einem gewissen Grade bestehende Unstimmigkeit der 
Ergebnisse zwingt uns zur Annahme, dal~ die Bedingungen des Ein- 
dringens in den Liquor und in die Gehirnsubstanz versehieden sind, 
d ~ ,  falls eine Schr~nke zwisehen Blur und Liquor existiert, so aueh 
eine solche zwischen Liquor und Gehirn vorhanden ist, was iibrigens aueh 
dureh die anatomisehen Verhs der Gewebe im Gebiete des zen- 
tralen Nervensystems uncl durch die Rolle tier Fliissigkeit bei den Stoff- 
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wechselvorg/~ngen des Nervengewebes und bei immunobiologischen Vor- 
g~ngen best/~tig~ wird. 

Die yon uns erhaltenen Ergebnisse werfen auch ein gewisses Lich~ 
auf die Prozesse, welehe sich in der Schranke ~bspielen und infolge 
welcher die Schu~zt~tigkeit der Schranke zum Vorschein kommt. Auf 
jede in das Blur eingeftihrte Substanz reagieren die Zellen der Sehranke, 
oder sie reagieren nieht. Im Falle einer Reaktion wird diese Substanz 
zuriickgehMten, aufgenommen, entgiftet und aus der Sphi~re des zen- 
trMen Nervensystems entfernt, im Falle des Fehlens der Reaktion dringt 
sie sowohl in den Liquor, als auch in das ~ervengewebe leieht ein. In 
diesem Sinne ist, wie wir sehen, die Reaktion der Schranke 4er immuno- 
biologischen Reaktion des Organismus bei Infektionen analog. Was die 
Erw~rmung betrifft, so steigert diese scheinbar die erw/~hnte l~eaktion 
der Sehranke. In  dieser Hinsicht ist der Anstieg des Agglutinationstiters 
im Serum der Kaninchen nach Erhitzung (yon 4800 stieg es auf 12 000) 
sehr iiberzeugend. Auch diejenigen Ver/inderungen, welche im Gehirn 
nach der Erw/s hist61ogisch nachgewiesen werden konnten, sind 
in dieser Hinsicht yon Interesse. 

In der folgenden VersuchsreLhe wurde der Einflul~ yon Salvarsan auf 
die Sehranke geprfift, wobei das Salvarsan (Neosalvarsan) subarachnoidal 
eingefiihr~ wurde. Die Versuchsreihe umfal~t 20 Beobachtungen an 
Kaninchen. Die Indicatorsubstanz wurde in die Vene oder unmittelbar 
nach der Einfiihrung von Salvarsan in die Cerebrospinalfltissigkeit 
(5--30 Minuten) oder aber nach 24 Stunden eingespri~zt. Die Unter- 
suchung des Gehirns wurde nach 1--2 Tagen vorgenommen. 

Die erhMtenen Ergebnisse sind, nach dem histologischen Bfld be- 
urteilt, recht mannigfaltig. 

So wurde bei einigen Kaninchen (Tryp~nblau eingefiihrt 5 Minuten 
naeh Einspritzung yon 0,0002 Salvarsan in 4en Duralsack - -  Unter- 
suchung nach 24 Stunden) die Farbe in dem Plexus chorioideus, in der 
Pia gefunden; die W/~nde der grol~en Gef/~/~e waren mit der :Farbe 
diffus durehtr/~nkt, in den kleinen Gef/~f3en wurde der Farbstoff in 
der Adventitia (in dem perivascul/~ren Raum) und in der Gehirnrinde 
nachgewiesen. 

Bei spezieller F/~rbung konnte das Bfl4 eincr ser6sen, h/~morrhagischen 
Meningitis (Meningo-Encephalitis) mi~ Proliferation der Ependymzellen 
und der Gliaelemente beobachtet werden. 

In  anderen F/~llen (z. B. Kaninchen Hr. 300, Gewicht 2500,0 g. Ein- 
geffihrt 0,0005 Salvarsan, in 10 Minuten 10 ccm Trypanblau intraven6s 
eingespritzr Untersuchung am folgenden Tag) wurde der Farbstoff im 
Plexus chorioideus, in der Pia, in der Adventitia der Gef/~l~e gefunden, 
In der Gehirnsubstanz konnte er nieht nachgewiesen werden. Der am 
n/ichsten Tage entnommene Liquor war, ebenso wie im vorangehenden 
Falle, intensiv blau gef/~rbt. 
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In den drit ten Fs schliei~lieh, we sehr geringe Salvarsanmengen 
injiziert wurden (0,01--0,03 rag), konnte der Farbstoff nur in dem Plexus 
chorioideus und in der Pia nachgewiesen werden: Der Liquor war jedoeh 
auch in diesen F~llen gef~rbt. 

Auf Grund dieser Versuchsreihe stellen wir somit lest, dal~ die sub- 
arachnoid~le Einffihrung yon S~lvarsan zum ~ber t re ten  des Trypanblaus 
in den Liquor fiihrt. 

Was das Durchbreehen des Farbstoffes durch die verschiedenen Ele- 
mente der Blut-Liquor-Schranke anbetrifft, so konnten wir hier alle Uber- 
gangsstadien eines solehen Durehbrechens verfolgen: Durehdringen dureh 
die Gef~l~w~nde, wobei ein Teil des Farbstoffes yon den Zellen der Gef~l~- 
wand abgefangen wurde; Abfangen des Farbstoffes dureh die folgende 
Schutzschranke (aus den perivaseul~ren Rs und aus dem Liquor) 
dureh Zellen der Pia, Membrana limitans und mSglicherweise durch 
Zellen des Plexus chorioideus. In  einigen F~llen ging die Sache nieht 
welter, in anderen dagegen konnte aber das Durehbrechen auch dieser 
Sehutzschiehte und das Eindringen des Farbstoffes in die Gehirnsubstanz 
beobaehtet werden, we der Farbstoff yon den beweglichen Elementen 
des Gehirns (Zellen der Mesoglia) aufgenommen wurde. Es mul~ erw~hnt 
werden, dub dies letztere, d. h. das vollkommene Durchdringen des 
Farbstoffes durch die ganze Schranke nur in den Fs beobachtet 
wurde, we eine toxisehe Dose verwendet und eine bedeutende Sch~digung 
der mesodermalen Elemente (Bluterg/isse, starke Schwellung) beobachtet 
wurde. In denjenigen F~llen, in welehen die Dose wenig toxiseh war, 
wurde das Eindringen des Farbstoffes in die Gehirnsubstanz kein einziges- 
real beobachtet, im Liquor wurde es dagegen fast regelm~l~ig gefunden, 
begleitet dutch gleichzeitiges Auftreten desselben in der Pia, Adventitia 
der Gefs und im Plexus chorioideus. 

In der eben besprochenen Versuehsreihe mit Einfiihrung yon Sal- 
varsan riefen wir eine aseptische Meningitis hervor und untersuchten den 
Grad der Widerstandsf~higkeit der Schranke gegentiber Farbstoffen in 
diesem Zustande der Hirnh~ute. In  dieser Hinsicht ist diese Versuehs- 
reihe der folgenden analog, we den Kaninehen suboecipital Vaccine 
eingefiihrt, d. h. ebenso aseptische Meningitis hervorgerufen wurde, 
blol~ mit anderen morphologischen Erseheinungen. 

In  tier Versuchsreihe, in welcher den Kaninchen in den Duralsack 
Vaccine eingespritzt wurde, dienten als Indicator der Permeabflit~t 
Trypanblau, Eisensalze und H~molysine. 

Beispiel: Kaninchen Nr. 298, Gewicht 1650,0 g. 29. 3. 0,5 eem 
Staphylokokken-Vaccine subarachnoidal. 

Naeh 15 Minuten 15 eem Trypanblau intravenSs. 
1.4. 8 ecm Trypanblau intraven5s. 
3.4.  Ebenfalls. 
4. 4. Tier getStet.  



664 A.E. Kulkow, D. A. 8chamburow und N. L. Garkawi: 

Die mikroskopische Untersuchung ergab: 
Die Gef/tBw/inde mit dem Farbstoff diffus durchtr/inkt, Farbstoff in 

den perivascul/~ren R/~umen. In  den Gefs Stroma und GefiiB- 
w~nde mit Farbstoff durchtr/~nkt. In  den Zellen der Pia kleine Farb- 
stoffk6rnehen. Im Gehirn wurde ]cein Farb~r ge/unden. 

Im analog durehgefiihrten Versuche mit gelbem Blutlaugensalz war 
das Ergebnis vollkommen negativ. 

Somit konnte in diesen Versuehen, ebenso wie in denjemigen mit 
SMvarsan das Durehdringen des Farbstoffes (Trypanblau) dureh die 
Gef~Bw/~nde in die perivascul/~ren R~ume und in den Plexus chorioideus, 
sowie sein vollkommenes Aufhalten durch die folgende Schrankeninstanz, 
dutch die zarte Hirnhaut  und die Membrana limitans festgestellt werden. 
Die Versuche mit Eisensalz gaben ein negatives Ergebnis, m5glieher- 
weise war hier das Eisensalz so ver/~ndert, dab es durch die entsprechende 
Bearbeitung nicht sichtbar gemaeht werden konnte. 

DaB in solchen F/fllen ein ~bertreten yon Substanzen aus dem Blute 
in den Liquor stattfindet, beweisen die Versuehe mit dem ~ber t r i t t  yon 
Antfl~Srpern. 

Beispiel: Kaninchen Nr. 274, immunisiert mit HammelblutkSrperchen. 
Probetiter im Serum 1 : 8000, im Liquor 0. 
19. 2. 0,5 Bauehtyphusvaccine subarachnoidal. 
21.2. Titer im Serum 1 : 8000, im Liquor 1 : 3 0 .  
Analoge Ergebnisse erhielten wir bei Kaninchen, welche gegen das 

Eberthsehe St~bchen immunisiert wurden und denen subarachnoidal 
Staphylokokkenvaeeine eingefiihrt wurde (s. aueh die Beobaehtungen 
yon D. A. Schamburow fiber subarachnoidale Immunisierung bei Kanin- 
ehen). Wenn jedoeh die Untersuchung nach 5--7 Tagen vorgenommen 
wird~ so kSnnen sehon keine AntikSrper in der Fliissigkeig nachgewiesen 
werden, zu dieser Zeit schwinden gcw6hnlich auch die Entziindungs- 
prozesse in den Hirnh/~uten. (Der Liquor ist immer frei yon zelligen 
Elementen, w/~hrend er nach 2--3 Tagen eine bedeutende Pleocytose 
aufweist.) Es kann angenommen wcrden, dab zu dieser Zeit die in den 
Liquor eingedrungenen Substanzen aus demselben schon entfernt wurden. 

Als Best/~tigung der yon uns erhaltenen Ergebnisse k6nnen auch die 
Beobaehtungen anderer Verfasser dienen. So land Mutermilch ein Ein- 
r yon AntikSrpern in den Liquor bei Kaninchen bei aseptischer 
Meningitis, hervorgerufen durch Einspritzung yon Vaccine und Mehl- 
emulsionen in den t~fickenmarkskanal (in letzterem l~Mle sehr aus- 
gesproehen). Zylberlast-Zand land bei ehroniseher Meningitis, hervor- 
gerufen dureh Einspritzung yon Pneumokokkenkulturen in den Rticken- 
markskanal, nach Einfiihrung yon Tryanblau in die Vene eine hellblaue 
Verf~rbung der Fliissigkeit, wobei die Mononuclearen der Flfissigkeit 
Farbstoffk6rnchen enthielten. Analoge Zellen, m i t  Einsehlfissen yon 
K6rnchen fanden wir ebenfalls bei den mit Salvarsan bearbeiteten Tieren. 
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I)iese Zellen sinct vom Typus der Makrophagen und aller Wahrschein- 
lichkeit nach histiogenen Ursprungs. Analoge Zellen werden auch bei 
suboccipitaler Einffihrung der Farbe gefunden (Schamburow). 

Zylberlast-Zand kommt bei ihren Beobachtungen zu dem Schluf~, dab 
das Durchdringen des Farbstoffes in den Liquor durch den Plexus erfolgt, 
da sich letzteres frfiher fiirbt als der Liquor, und nicht in umgekehrter 
Richtung aus dem Liquor in den Plexus, und zweitens, der Farbstoff 
dringt in den Liquor nur bei chronischen Meningitiden ein. 

Letzterer SchluB stimmt mit unseren Beobachtnngen nicht fiberein: 
eine Verf/irbung des Liquors fanden wir auch im akuten Stadium der 
aseptischen Meningitis bei Kaninchen (am folgenden Tage hack Ein- 
spritzung yon Salvarsan), und unserer Meinung nach ist es /iu~erst 
schwierig zu entscheiden, wo der Farbstoff ~rfiher erscheint im Plexus 
oder im Liquor. 

I)er erste SchluB yon Zylberlast-Zand, da der Farbstoff in den Liquor 
durch den Plexus eintritt, ist vollkommen zul/issig und wird durch 
die Beobachtung yon Zylberlast-Zand an gesunden Kaninchen best/~tigt, 
denen der Farbstoff in die Vene eingeffihrt wurde und durch Beobach- 
tungen yon Stern fiber das Eindringen der in das Blur eingeffihrten Sub- 
'stanzen in die Flfissigkeit. 

In  unseren Versuchen jedoch stellten wir auch einen anderen Weg 
des Eindringens der Farbe in den Liquor lest; dieser ist der durch die 
Gef/iBw~nde in die perivascul/iren l%itume, yon wo aus der Farbstoff 
mit dem physiologischen Strom des Liquors in den subarachnoidalen 
]%aura gelangt. Im ersten Falle muB der Farbstoff auf~er durch die Gef/if~- 
w/~nde noch durch die dicke subepitheliale Schicht (ira Plexus) durch- 
dringen. Auf beiden Wegen trifft der Fremdstoff (Farbstoff) in seiner 
weiteren Bewegung auf die folgende, vielleicht wesentlichste Schutz- 
schranke auf, die zarte t t irnhaut.  Die Bedeutung dieser Schranke wird 
best/itigt durch unsere Beobachtungen, in welchen der in den Liquor 
und in die perivaseuli~ren R/~ume eingedrungene Farbstoff in die Gehirn- 
substanz nicht eindrang und vollkommen yon den Zellen der Pia auf- 
gefangen wurde (mit Ausnahme der F/~lle yon sehwerer aseptischer 
Meningitis, wo die ttirnh/iute nicht mehr unversehrt sind). Dasselbe wird 
auch durch die Beobachtungen yon Zylberlast-Zand best/itigt, nach 
welchen die Entfernung des Plexus chorioideus nicht zum Eindringen 
des Farbstoffes in die Gehirnsubstanz ffihrte, w/~hrend die Besch~digung 
der Pia ein Eindringen des Farbstoffes in die Gehirnsubstanz bedingt. 

Wenn wir alle oben erw/~hnten Versuche zusammenfassen, so kann 
iolgender SehluB gezogen werden: die Ge/fi[3e und der Plexus stellen die 
Schranlce zwischen Blur und Liquor dar (das, was gewShnlich als Blut- 
Liquor-Schranlce bezeichnet wird), w~ihrend die Pia gleichzeitig eine Sehranlce 
zwisehen Liquor und Gehirnsubstanz darsteUt. Die in das Blut einge/i~hrten 
Substanzen mi~ssen diese beiden Sehranlcen durchdringen, um in die Gehirn- 
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substanz zu gelangen, die in den Liquor eingefiihrten Substanzen durch- 
dringen nut  die letztere Schranke. 

In der folgenden Versuchsreihe wurden die Gehirnh~tute durch Ein- 
ftihrung yon Urotropin in den Duralsack gereizt bei denselben, in das 
Blut eingeffihrten Indicatoren. 

In  den Versuchen, wo die Untersuchung des Gehirns 6 Tage nach der 
Reizung und der Einffihrung des Indicators (Trypanblau) vorgenommen 
wurde, war das Ergebnis negativ: der Farbstoff kotmte nirgends nach- 
gewiesen werden. 

In dem Versuch hingegen (mit Eisensalz), wo die Untersuchung nach 
1--2 Tagen vorgenommen wurde, war das Ergebnis ein anderes. 

Beispiel: Kaninchen Nr. 221. 
5.6.  0,5 ccm Urotropin subarachnoidal. 
6.6.  1 cem 2~ Blutlaugensalz intraven6s. 
7.6. Kaninchen get6~et. 

Nach Bearbeitung des Gehirns wurde Blauf~rbung in den Gef~13- 
w/~nden des Kniiuels und der Pia, in den Histiocyten der Pia und in der 
Gchirnrinde in Form yon Schollen aul~erkalb der Zellen, sowie in den 
Zellen der Mesoglia nachgewiesen. Im Liquor einzelne Zellen mit Farb- 
stoffeinschlfissen. 

Kaninchen Nr. 279. 12.4. 0,5 cem 20~ Urotropin subarachnoidal. 
Nach einer Stunde 2 ccm Ferr. oxyd. saeehar, intravenSs. 
13.4. Kaninchen getStet. 
Histologisches Bfld dasselbe wie beim Kaninchen Nr. 221. In der 

Gehirnrinde wurde das Eisen in der Mesoglia, haupts~ehlieh in den oberen 
Rindenschichten gefunden. 

Die Ergebnisse dieser Versuchsreihe unterscheiden sich eigentlich 
wenig yon den vorangehenden: unter dem Einflul3 der durch Urotropin 
herVorgerufenen Meningitis finder ein Eindringen der Indicatorensub- 
stanzcn sowohl dutch die erste Schranke (in den Liquor), als auch durch 
die zweite (in die Gehirnsubs~anz) start. 

Es kann nur erw/ihnr wcrden, dal~ die Urotropinmeningitis das Ein- 
dringen der Stoffe aus dem Blute in das Gehirn (ira Vergleieh mit der 
Vaccine) scheinbar erleiehtert, dies mul3 abet damit erkl~rt werden, dag 
das Urotropin, in den Riickenmarkskanal eingeftihrt, eine /~ul3crst 
starke Reizung der Hirnh/iute und der Gef/~ge hervorruft, welche augen- 
seheinlieh ~on Blutur~gen in die Hirnhgutc und in das Gehirn begleitet 
wird (beim Kaninchcn Nr. 241 nach Einfiihrung yon 1 ecru l~ 
Urotropins). 

In  der letzten Versuchsreihe schlieBlich wollten wir den Einflu/3 ver- 
schiedener Substanzen auf die Schranke dutch Einfiihrung derselben 
in die Blutbahn priifen. Wir verwendeten Mittel, welche eine breite 
praktische Anwendung haben, n~mlich Salvarsan und Urotropin. 
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Beispiel: Kaninehen I~r. 213. Gewieht 1370,0 g. 
30.3. 10 cem Urotropin in  die Vene. Nach einer Stunde 10 eem 

10/oiges Trypanblau intravenSs. 
1.4. 8 eem 20~ Urotropin intravenSs. 
4. 4. 5 ccm 20~ Urotropin intraven6s. 
lqach 30 Minuten 2 ccm l~ Trypanblau intraven6s. 
5. 4. Get6tet. 
Bei der Untersuchung wurde der Farbstoff in den Zellen des Plexus 

und in groBer Menge in den Zellen der Pia gefunden. In  der Gehirn- 
substanz konnte kein Farbstoff nachgewiesen werden. 

Das Vorhandensein des Farbstoffes in den Zellen der Pia lieB uns 
annehmen, dab ein Durchbrechen der ersten Sehranke (in den Liquor) 
in diesem Falle stattgefunden hatte. Diese Annahme wurde durch 
Versuche, in welchen Antik6rper (H~molysine) als Indicator verwendet 
wurden, best/~tigt. 

Beispiel: Kaninchen Nr. 63. Immunisiert mit HammelblutkSrperchen. 
Probetiter:  Serum 1 : 6000; Liquor 0. 

Dem Kaninchen wurde intravenSs jeden zweiten Tag 40~ Uro- 
tropin in Dosen yon 1,0, 1,5, 2,0, 2,0 ccm eingefiihrt und der Titer war 
nach einem Tage im Serum. 1 : 9000, im Liquor 1 : 2 .  

Dutch diese Versuche wird das Eindringen des Stoffes aus dem Blute 
in den Liquor unter dem EinfluB des in die Blutbahn injizierten Uro- 
~ropins bewiesen, wir konnten jedoek das energische Ubertreten, yon 
welchem Lel~vre,. d'Arrie et Millet und Mutermilch .sprechen, nicht 
feststellen. 

Diese Veffasser fanden ein Ubertreten der Antik6rper in den Liquor 
(Agglutinine und Bakteriolysine) unter dem EinfluB intraven6ser Uro- 
tropineinspritzung, in einem Titer 1/4oo--1/50o , der dem Serumtiter gleieh 
war. Bei uns land, wie zu sehen ist, ein sehr minimales Ubertreten der 
AntikSrper in den Liquor start. Was das Eindringen der Indieator- 
substanz (Farbstoff) in die Gehirnsubstanz betrifft, so ergab die histo- 
logische Untersuchung ein negatives Ergebnis, das Aufnehmen des 
Farbstoffes durch die Zellen der Pia und die Plexuszellen zeigt dagegen, 
dab das Einspritzen yon Urotropin in die Blutbahn diese Elemente sehein- 
bar aktiviert. Dieser Umstand wird best~tigt durch die beim Kaninchen 
beobachtete bedeutende ErhShung des h/~molytischen Titers im Serum, 
nach Einffihrung yon Urotropin in das Blur (vor der Eirrffihrung Titer 
1 : 6000, nach Einffihrung 1 : 9000). Das Urotropin verst/s somit 
seheinbar die Gewebsreaktionen, welche be i  den immuno-biol0gischen 
Vorg~ngen eine Rolle spielen. 

Zusammenfassung. 
1. In  den Versuchen mit Uberhitzung, wo Trypanblau als Indicator 

diente, konnte letzteres im Gehirn nicht nachgewiesen werden. In  den 
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Versuchen mit  Ferr. oxyd. saceh, als Indicator  wurden Einschlfisse der 
blauen Farbe  in den Zellen (ttistioeyten) des Plexus und  der zar ten 
t t i rnhau t  gefunden; in der Gehirnsubstanz konnte  kein blauer Farbstoff  
naehgewiesen werden. Was das Durehdr ingen  der H~molysine tmc[ Ag- 
glutinine (naeh vorangehender  Immunisierung) aus dem Blute bei ~ber -  
hi tzung betrffft, so waren in dieser Hinsicht  die Ergebnisse positiv. 

2. I n  der Versuchsreihe mit  subarachnoidaler  Einfi ihrung yon  ~eo-  
salvars~n wurde ein Eindringen yon  Trypanblau  in die Cerebrospinal- 
flfissigkeit beobaehtet ,  ungef~hr dasselbe Ergebnis wurde bei subocei- 
pitaler E i~ f ih rung  yon  Vaccine erhalten. Der Farbstoff  wurde in den 
perivasculgren Rs  des Plexus chorioideus, in den Zellen der Pia  
nachgewiesen. I n  einigen F/~llen nach grSBeren Salvarsangaben wurde 
der Farbstoff  aueh in der Gehirnsubstanz gefunden. I n  den Versuehen 
mit  Eisens~lz war das Ergebnis negativ. 

3. Bei Einffihrung yon  Urotropin  in den Duralsaek konnte  Trypanblau  
im Gehirn (6 Tage naeh Einffihrung des Indicators) nicht gefunden 
werden. I n  Versuchen mit  Eisensalz (nach 1 - -2  Tagen) wurde der blaue 
Farbstoff  in den Gef~Bw~nden des Plexus und in der Pia (in den Histio- 
cyten), in der Gehirnrinde in Form yon Schollen aul3erhalb der Zellen 
und  in den Zellen der Mesoglia gefunden. 

4. I n  der letzten Versuchsreihe (Einfiihrung yon  Urotropin  und SM- 
varsan in die Blutbahn) konnte  der Farbstoff  in den Zellen des Plexus 
und  in bedeu*ender Menge in den Zellen der zar ten Hirnhaut  naeh- 
gewiesen werden. I n  der Gehirnsubstanz wurde kein Farbstoff  gefunden. 
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