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Aus dem vorausgehenden Referate von Herrn F. K. Walter ist zu 
ersehen, wie sohwierig un4 kompliziert heute nooh 4as Gebiet 4er ana- 
tomischen un4 physiologischen Grundlagen des Stoffaustausohes zwischen 
dem Gehirn und dem fibrigen K6rper ist. Wir werden uns aber, wenn wir 
in dieser Arbeit uns vor allem mit klinisohen Fragen, n~imlioh der Patho- 
logio des Stoffaustausches, zu beschi~f~igen haben, am bes~en an die 
Fesflegungen yon Herra Walter halten und infolgedessen vorls als 
bewiesen annehmen, dab zur Bew~ltigung des Stoffaustausohes zwisehen 
dem Gehirn un4 4em iibrigen K6rl0er zwei Wege mSglioh sind, n/~mlich 
4er Weg aus dem Blu~ in den Liquor, in dessert Zentrum die Blut-Liquor- 
schranke mi~ seiner Fortsetzung, den Weg aus dem Liquor in das Gehirn 
(mit einer fraglichen Schranke) und zweitens der direkte Weg Blu~ 
Gehirn (Abb. 1) mit einem elektiven Apparat fiir den Stoffaustausoh. 
Es is~ in Wh'klichkeit also so, dab nut zwei prinzipiell voneinander zu 
trennende Stral3en vorliegen, die eine, die vom Blur in den Liquor (Abb.1, I) 
und yon da in das Zentralnervensystem (Abb. 1, II) ffihrt, die andere, 
die vom Blur direkt in das Gehirn leite~ (Abb. 1, III). Wieweit bei all 
diesen Austauschwegen Schrankenprobleme vorliegen, sei vorl~ufig 
nicht nigher besproohen. Es sei auch nicht weiter auf das anatomisohe 
Substrat dieser Wege eingegangen, zumal ~ uns diesbezfiglich auf das 
yon Herrn Walter Vorgetragene berufen k6nnen. 

In den Abbfldungen sind nun nicht nur die Richtungen der drei Wege 
naoh dem Gehirn bin, sondern auch die entgegengesetzten beriicksichtigt. 
Bezfiglioh der Umkehrung des Blut-Liquorweges wissen wir, dab bier 
kein Sohrankenproblem vorlieg~ und die Stoffe, die in den Liquor ein- 
gefiihrt werden, sehr schnell im Blur und Urin ersoheinen. So interessant 
dieser Weg des Stoffaustausches ist, so werden wit hier dooh nicht weiter 
auf ilm eingehen k6n~en wegen der bier vorhandenen schwierigen physio- 
logischen Probleme, vor allem aber deshalb, weft bier das noch sehr 
wenig naoh dieser Richtung hin gekl/~rte Gebiet der Liquorresorption 
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sehr stark berfihrt wird, ein Gebiet, das nicht in den engeren Kreis dieses 
Referates gehSrt. Die Umkehr des Gehirn-Liquorweges wird wegen 
ihrer praktisehen nnd theoretischen Bedeutung bier er6rtert werden, 
wenn aueh F. K. tValter hier prs Bahnen annimmt nnd yon 
efferenter Lymphe sprieht. Die Umkehrung des Blut-Gehirnweges ist 
am wenigsten bekannt, muff aber aus einer Reihe yon Tatsaehen an- 
genommen werden. Wir werden wegen der Unklarheit, die hier herrscht, 
auf den Gehirn-Blutweg nieht eingehen. 

Unsere Aufgabe ist es nun, durch die Beob~ehtungen am Nenschen und 
am Tier naehzupriifen, wie die Funktion des Stoffaustausehes auf diesen 
versehiedenen }Vegen vor sich geht und daraus weitergehende Sehlfisse 

Blul ~ Zi'~um" Cehirn 
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~.bb. 1. Schema  der ~r des Stoffaustausche~,  

zu ziehen. Dabei ist es klar, 
dab wit, um eine Pathologic 
des St0ffaustausohes dars~ellen 
zu kSnnen, yon den normalen 
Verh/~ltnissen ausgehen mfissen. 

Wenn wir uns m m  dem Bl~t- 
Liquorweg zuerst zuwenden, 
so kSnnen wit seine t~unktion 
auf versehiedene Art prfifen. 
Natiirlieh wird jene ~e thode  
vorzuziehen sein, bei der wir 
die Gegebenheiten m6gliehst 
voraussetzungslos beobaehten 
kSnnen und keine komplizier- 
ten Versuehsbedingungen vor- 
liegen, die imsta.nde sind, das 
biologisehe Gesehehen zu beein- 

flussen. Diese Bedingungen sehen wir am besten erftillt, wenn wit 
die Befunde des Blutplasmas oder des Blutserums nfit jenen der 
CerebrospinMflfissigkeit unter versehiedenen Bedingungen vergMohen. 
Grundlage ftir ein solches Vorgehen wiirde natfirlich eine sehr genaue 
Untersuchung beider Flfissigkeiten und eine sehr gr/indliche Xenntnis 
ihres Aufbaues sein. Wit werden im folgenden sehen, dab diese Vor- 
bedingungen ]eider nieht in dem ~al~e erfiillt sind, dab diese so wichtige 
Methode des Forsehens heute sehon genfigend weitgehende Ergebnisse 
zutage f6rdert. Eine zweite wiehtige Art des Vorgehens ist im Gegensatz 
zu der eben erw/s bei der eine Beeinflussung yon auBen nioht start- 
finder, die kfinstliehe 1Vfethode, bei der Stoffe verschiedener Art  in die 
Blutbahn des ~ensohen crier des Tieres eingefiihrt werden und nun die 
Bedingungen und die Sti~rke des Uber~ritts in die Cerebrospinalfliissigkeiv 
studiert werden. Auf andere kompliziertere Formen der Beobaehtung 
des Stoffaustausehes sei hier nieht eingegangen, weft sic zu weir fiihren 
wiirden. 
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Gehen wir nun zu dem Vergleich des Blutplasmas und der Cerebro- 
spinal/liissigkeit unter normalen Verh~iltnissen fiber. Hier wiire voran- 
zustellen eine genaue Analyse des Blutplasmas und der Cerebrospinal- 
flfissigkeit, die man dann als Grundlage fiir das Weitere benutzen kSnnte. 
Eine ausffihrliohe Besprechung dieser Verh/~ltnisse f~llt nicht in die Ziel- 
setzung unserer Arbeit, da bier Fragen der Produktion der Cerebrospinal- 
flfissigkeit ira Vordergrund stehen, die nieht das Thema unseres Aufsatzes 
bilden. Ieh m6chte hier gleieh voraussehicken, dab wir in den sp/~teren 
Auseinandersetzungen immer nur Beispiele, die besonders gut unter- 
suehte Stoffe betreffen, erw/~hnen, daI] also schon mit Rficksicht aufdie  
Kfirze des Referates keine MSgliehkeit besteht, s/~mtliche in Frage 
kommenden Stoffe zu besprechen. Aui]erdem wird ja Spatz ausfiihrlich 
fiber s/~mtliche Farbstoffversuche und Steiner fiber den ~Tbergang voIr 
lebenden Erregern un4 Virusarten berichten. Ieh werde also auf die 
Stoffe dieser Gebiete nur deft  ganz kurz zu spreehen kommen, we es 
di'ingend notwendig ist. Es sei auch gleieh bemerkt, dab die Bespreehung 
der LipoidantikSrper nioht in dieses Referat fibernommen worden ist, 
weft der Naehweis dieser K6rper in der Cerebrospinalflfissigkeit noeh nieh~ 
klar genug herausgearbeitet worden ist. Wit werden uns daher der Frage 
zuwenden, wieweit physiologisohe Faktoren den Stoffaustausch zwischen 
Blur und Liquor beeinflussen k6nnen. Hier ist bereits ein grebes Gebiet 
gegeben, das besonders in den letzten Jahren sehr ausffihrlich bearbeitet 
worden ist. Als physiologische Falctoren betraehten wit bei der l~rau die 
Menstruation, ~erner Sehwangersehaft, Geburt und Woehenbett, bei 
beiden Gesehleehtern das Siiuglings- und Greisenalter, natiirlieh alle 
diese physiologisehen Bedingungen nur insoweit, als sie niehts Patho- 
logisehes enthatten. Die fiber dieses Gebiet vorliegenden Arbeiten ent- 
halten nun einen Fehler, der fiberhaupt erst in der neueren Forschung 
ausgemerzt worden ist, wofiir wir besonders F. K. Walter und anderen 
Autoren zu Dank verpflichtet sind. Dieser Fehler besteht darin, dab man 
verss hat, den Liquoruntersuchungen die Blutanalyse gegenfiber. 
zustellen, so dab wir naeh dieser Riehtung bin nieht klar sehen. Wenn 
wir trotzdem diese Arbeiten zitieren, so tun wir das deswegen, weft sich 
nach den Angaben der betreffenden Autoren die Liquorbefunde yon den 
normalen doch so deutlieh zu tmterseheiden scheinen, dab man wohl 
eine Veriinderung des Stoffaustausehes annehmen kann. Bezfiglieh der 
Menstruation liegt eine Arbeit yon Heilig und Ho// vet,  die w/ihrend 
dieser physio]ogisehen Phase ein Ansteigen der Zuekerwerte un4 ein 
Abfallen der Chlorwerte im Liquor beobachtet zu haben glauben. Die 
erw~hnten Autoren fiihren diese Liquorerscheinungen zum Teil auf eine 
ErhShung der Permeabilit~t w/~hrenc[ der Menstruation zuriiek, zumal 
die UranJnmethode am ersten Tag der Menstruation ein 10mal so starkes 
Ergebnis bet als in der Zwischenzeit. Da aber keine Blutbefunde vor- 
liegen, ist diese Frage sehwer zu beantworten, und es haben Walter, 
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Jacobi und Kolle, sowie Leipold mit zum Teil anderen 1Vs eine 
erhShte Permeabil i tat  wahrend der ~Ienstruation nicht beobachtet,  
wahrend Benda die Ergebnisse yon Heilig und Ito//bestatigt. Es ware 
yon gro•er Wichtigkeit, wenn solche Versuche auf breiter Basis fort- 
gefiihrt werden k6nnten. Falls Liquorveran4erungen wahrend der 
menstruation bestehen sollten, so dfirfen wh" nicht vergessen, 4aB wahren4 
dieser Phase endokrine Umstellungen vor sich gehen k6nnen, die beson- 
ders 4eutlieh sin4 bei Frauen mit  labilem innersekretorisohem Apparate.  
Da wir abet  wissen und noch h6ren werden, dab die innere Sekretion 
auf die Permeabili tat  einen Einfluf~ haben kann, so ware eine voriiber- 
gehende Veranderung des Liquorbefundes in dieser Zeit nieht unm6glioh. 
Wenn wh' nun zur Besprechung der Schwangerscha/t iibergehen, so hat  
Benda folgende diesbezfigliehe Versuche unternommen. Er  hat  mit  
Hilfe der Uraninmethode (Ka/ka), ferner mit  Hilfe der I-Iamolysin- 
reaktion (Well und Ka/ka) und auoh mit  des" Walterschen Brommethode 
die Cerebrospinalflfissigkeiten yon Sehwangeren untersueht. Die Uranin- 
methode wurde bei 20 Schwangeren angewendet. In  einer Reihe yon 
Fallen war die Uraninkonzentration im Liquor, die normalerweise 
1 : 3  Millionen betrug, iibersehritten, indem ein Titer yon 1 : 5 0 0  000 
festzustellen war, des" bei der Geburt  in einigen Fallen bis auf 1 : 250 000 
stieg. I m  Woohenbett  waren solehe Veranderungen nieht naohzuweisen. 
Die Hamolysinreaktion wurde bei 55 Sohwangeren vorgenommen. Sie 
zeig%e sieh in den letzten Wochen der Schwangerschaft in 54,8% der 
untersuehten Falle positiv, wahrend 4er Geburt sogar in 73,1%. Dabei 
kamen alle Obergange in der Starke der Reaktion vor. I m  Woehenbett  
blieb der positive Ausfall noch relativ lange bestehen, so dab noeh 
4 Woohen nach der Geburt die Hamolysinreaktion in den vorher posi- 
riven Fallen unverandert  war. Zur Erganzung seien auoh die Ergebnisse 
bei Sohwangerschaftstoxikosen erw~hnt. In  5 Fallen yon Eklampsie 
wahren4 der Gebm't war die Hamolysinreaktion stark positiv, ebenso 
bei einer Schwangeren im 2. ]~[onat, die an Hyperemesis litt. Dabei war 
fast stets Komplement  im Liquor nachzuweisen, und die Rfickkehr zum 
normalen Befund ging sehr langsam vor sioh. Die Brommethode wurde 
im Liquor yon 25 Oraviden in den letzten 5Ionaten gepriift. Der Permea- 
bilitatsquotient war 8real kleiner als 2,9 und 4real gr6/3er als 3,3. In  den 
fibrigen Fallen war er normal. Die Brommethode zeigte also nur in 
8 Fallen, das ist ungefahr in 30%, eine ErhShung der Permeabilitat.  
Diese Befunde sind sehr auffallig, und sie stied leider nirgends nach- 
gepriift worden. Auffallig ist, dal3 die Brommethode nur in einem relativ 
geringen Prozentsatz eine erhShte Permeabil i tat  angezeigt hat. Feraer 
konnte Perez in tier Cerebrospinalflfissigkeit der Sehwangeren stets nut  
normale Werte in bezug auf Eiwefl3, Zueker und Chloride beobachten. 
Sehlie$1ieh hat Leipold bei einer Reihe v-on Untersuehungen mit  der 
Brommethode in tier Sehwangerschaft nut  voriibergehend und sehr 
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selten Steigerungen der Permeabiliti~t gefunden. Im Tierversuch konnteu 
Stern un4 Lokchi~ut in den versehiedenen Stadien der Schwangerschaf~ 
einen erh6hten ~bergang yon Jod, Ferrocyannatrium, Trypanblau und 
Kongorot nicht feststellen. Nur der Vollst/indigkeit halber seien hier 
aueh Versuche erw/~hnt, die feststellen sollen, ob die Hormone der Hypo- 
physe w/~hrend der Sohwangersehaft in erhShtem MaBe im Liquor er- 
soheinen, denn diese Beobaehtungen h/~ngen nieht direkt mit dem Blut- 
Liquorwege zusammen, es diirfte sieh vielmehr um eine din'ekte Aus- 
seheidung dieser Hormone aus der I-Iypophyse in den Liquor handeln. 
Bezfiglieh des Hypophysenhin~erlappenhormons hat ja Meyer ein 
gesteigertes Vorkommen wi~hrend der Sehwangerschaft behauptet, was 
aber yon Siegert an der Hand yon einer groBen Reihe yon Versuchen 
widerlegt worden is$. Dagegen seheint, wie Ehrhardt, Aronowitsch 
gezeigt haben, sioh das Hypophysenvorderlappenhormon w/~hrend der 
Schwangersohaft manchmal in der Cerebrospinalflfissigkeit naehweisen 
zu lassen, woselbst es normalerweise fehlt. Zusammenfassend sei gesagt, 
daB die Beobaehtung des S~offaus~ausches zwischen Blu~ Und Liquor 
w/thrend der Sehwangerschaft noeh weiter an groBem Material beob- 
achtet werden muf3, da wahrseheinlieh Besonderheiten doeh vorliegen 
dfirften. 

Der S$offaustausch im /riihesten Kindesalter ist yon vielen Autoren 
in den letzten Jahren bearbeitet worden. Ich m6chte aber hier die aus- 
ffihrliche und auf ein grebes Untersuchungsmaterial gestfitzte Arbeit yon 
K. Samson besonders hervorheben, der gezeigt hat, dab ira ersten Lebens- 
halbjahr die Zellzahl des Liquors erh6ht ist. Aueh wurde allgemein eine 
Vermehrung der EiweiBk6rper gefunden, wie sie schon Waltz und Ste- 
ward gesehen hatten. Samson konnte diese Erh6hung mit HiLfe der Eiweif3- 
relation genau bestlmmen und konnte zeigen, dab das GesamteiweiB in 
der Neugeborenenperiode 2--4 Teilstriohe betr/~gt (bei Erwachsenen 
0,8--1,3 Teilstriche), das sich zusammensetzt aus einem Globulinwert 
yon 0,5--1,5 Teilstrichen (beim Erwachsenen 0,1--0,3 Teilstrichen) und 
einem Albuminwert yon 1,3--2,3 Teilstriehen (beim Erwachsenen 0,8 
bis 1,0 Teilstriche). Dabei ist die ~astixreaktion so gut wie nega~iv. 
Auoh in den ersten 3 Lebensmonaten And diese Ver/~nderungen noch 
deutlioh nachzuweisen. Ich brnlge zur Illustration dieser Verh/iltnisse 
zwei Tabellen nach Samson, aus denen alles Wesentliche abzulesen 
ist (Tab. 1 u. 2, siehe S. 236). 

Hinzuzuffigen w/@e nur noch, dab auch in den sp/~teren ~onaten, also 
w/~hrend des Verlaufes des ersten Lebenshalbjahres, diese Ver/~nderungeu 
vorhanden sind, wenn sie auch, wie die Tabellen zeigen, allm/~hlich ab- 
klingen. Ob die Zuckerwerte in dieser Zeit h6her als normal And, wie 
viele Autoren behaupten, mug weiteren Untersuehungen fiberlassen 
bleiben. Samson hat jedenfalls Werte fiber 70 rag% nicht gefunden. 
Die Ver/~nderungen w/~hrend des S/s sind zum Teil auf 
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Tabelle 1. 

Alter in 
M o n a t e n  

0--1/2 
1/, -1 

1--2 
2--3 

3--6 
fiber 6 

V e r s c h i e d e n e  L i q u o r r e a k t i o n e n  in den e rsgen  
6 L e b e n s m o n a t e n .  (N&ch K. Samson.) 

Zellen 

Dureh- 
bis schnitt 

~Veich 3 
bro4t- I Pandy- 

Phase I I Reak" I l%eaktion 

opal - -  
0 - -  opal 

0--Sp. opal 
0 

20/3 10/3 
15/3 10/3 

12/3 s/3 
10/3 6/3 

10/3 4/3 
8/3 3/3 

+ - - - + +  
opal -- § 

Sp. opal -- (~-) 
0 -- opal 

0 - - opal 
0 

Zucker 
rag% 

Meisg niedrig: 30-70 
Groge Schwankungen 

55--70 
55-70  

(60% der ~'~lle 
zwischen 60 und 65) 

55--70 
(70% der F/~lle 

zwischen 60 und 65) 

Tabelle2. E i w e i g r e l a t i o n  des L i q u o r s  in den e r s t en  
6 L e b e n s m o n a t e n .  (Naeh K. Samson.) 

Alter in 
Mot/aten 

0--l/2 
1/~--I 

1--2 
2--3 
3--6 

fiber 6 

Minimalwerte in rag% hlaximalwerte in rag% Durehnittmverte in rag% 

40 25 
30 118 
2r 1,0 
20 ! 1,0 
16 lo,s 
1610,8 

loli 20 
4 16 

12 
2 

0,40 
0,35 
0,20 
0,20 
0,15 
0,15 

80 6,5 
50 4.2 
46 3~0 
40 2,4 
36 1,8 
24 1,2 

30 56 
18 38 
14 36 
12 30 
1~ 30 

20 

0,60 I 60 0,55 40 
0A5 32 
0,40 26 
0,40 24 
0,30 20 

4,0 20 
3,0 12 
1,8 8 
1,5 6 
1,4 5 
1,0 

40 0,50 
28 0,40 
24 0,33 
20 0,30 
19 0~25 
16 0,25 

Permeabflit/~tsver/~derungen, zum Teil auf  Geburtssoh/idigungen zuriick- 
zufiihren, doch diirften auoh noch besondere physiologische Nomente ,  
die in dem besonderen Stoffweehsel des S/~uglings ihre Ursache haben,  
vorliegen. 

Uber  das normale Greisenalter bestehen wenig Arbeiten,  da LumbM- 
lounktionen meist vorgenommen werden, wenn l~'ankhafte St6rungen 
vorliegen. Walter hat  jedenfalls Ver/~nderungen der Permeabil i t~t  mit  
seiner Brommethode  im normalen Greisenalter nicht  gefunden. Er  
s teht  damit  im Gegensatz zu den Angaben yon Biichler, d e r m i t  der 
gMohen lV[ethode gefunden zu haben glaubt,  dab die Permeabil i t~t  in 
Abh~ngigkeit  vom Alter des Ind iv iduums sieh befindet, so dab jensei~s 
des 60. Lebensjahres normale Werte  nioht mehr  zu l inden seien. ~Tir 
muBten in den gemachten Auseinandersegzungen auch kiinstliche Permea- 
bilit/~tsversuche schon heranziehen, t ro tzdem sie eigentlich erst in sp/~ter 
zu bespreohende Abtei lungen hineingeh6ren. Sie erggnzen aber die 
Beobaohtungen der Li tera tur  und  erlauben uns die Zusammenfassung,  
dab sohon physiologisohe Sohwankungen Ver/inderungen des Stoff- 
austausohes zwischen Blur und  Liquor wohl m6glich maehen, t t ier  liegt 
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nooh ein grebes Arbeigsgebiet fiir die Zukunft vor, da fraglos auf diesem 
Wege eine Reihe yon Fragen der Physiologie des Zengralnervensystems 
sieh werden beangworten lassen. 

Bevor wit nun auf die Pathologie des Sgoffaustausches eingehen, 
seien 2 Punkte noeh besproehen. F.K.  Walter hat sieh die Frage gestellt, 
.ob exogene Faktoren, die yon dem normalen Organismus ohne krankhafte 
Real~ion erlebt werden, eine Wirkung auf den Stoffaustausoh zwisehen 
Blur und Liquor haben. Unter solehen exogenen Faktoren w/~ren zu 
erw/~lmen Jahres~eig, die AuBengemperagur, abet aueh z.B. Faktoren, 
die auf die Affektlage des Individuums stark einwirken, und yon denen 
wir heute wissen, dab sie zu Ver~nderungen des Stoffwechsels voriiber- 
gehend fithren k6nnen. Auoh bier liegt ein Gebiet vor, das fiir die Frage 
des Stoffaustausches noeh so gut wie tar  nicht bear.beitet worden isg 
zumal auch unsere Kenntnisse des 
Blutchemismus unger den erwiihnten 
Bedingungen noch sehr gering sin& 

Ein zweiter Punkt muft aber wegen 
seiner fundamengalen Bedeutung bier 
gleieh hervorgehoben werden. Wir 
kSnnen als Gesetz ausspreehen, da6 
unabh/ingig yon allen anderen bio- 
ehemisehen und physiologisehen Vor- 
gi~ngen ein Stoff, der im Blur einen 
auBergewShnlich hohen Spiegel hat, 
in die Cerebrospinalfliissigkeit iiber- 
gehen kann, ohne daft diese selbst 

' B/u/ / 
..... L/~op /~ 

............... //t ........ 

A b b .  2. ~ 'all  -con Kral ,  
( S c h e m a  des B lu r -  u n 4  L i q l l o r b e f u n d e s . )  

sioh irgendwie ver/~ndert. Dahingehende Beobachtungen im Tierversuch 
sind yon vielen Autoren sehon frtiher gemaeht worden, so yon Ka]ka, 
ferner yon Wohlgemuth un4 Szeczi, wobei heute nioht mehr haltbare 
Deutungen dieses Ph/~nomens ge/~uBert worden sind. Kral hat nun das 
Verdiens~, diese Erscheinung, die man fiir Krystalloide aueh bei iVfensohen 
schon beobachtet hatte, auch ftir Kolloide einwandfrei zeigen zu k6nnen 
(Abb. 2). In einem Fall, bei dem die Liquoruntersuehung ein vollkommen 
normales Ergebnis bet, und we auch die Permeabilit/~t, gemessen mit tier 
Brommethode, vollkommen normal war, wurde ein Vorkommen veto 
h~molytisehen Normalamboeeptor in der Cerebrospinalfliissigkeit fes~- 
gestellt, das sich lediglich erkl/s lieB dureh ein geh/~uftes Vorkommen 
des Normalambocep~ors im Blute, woselbst der Titer 0,0003 war, w~hrend 
er normalerweise 0,01--0,005 betr/tgt. Daft diese Beobachtungen auch 
vollkormmen richtig sind und sich auoh dm'eh Immunisierung beim 
Menschen erzielen lassen, konnten die interessanten Versuche yon Singer 
und Miinzer beweisen, die bei 1V[ensehen mit vollkommen normalem 
Liquor, z. B. bei Epfleptikern, durch Immunisierung einen hohen Tiger 
der lgormalamboceptoren im Blute erzeugen konnten und dann aueh den 
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Ubergang in den Liquor feststellten, ohne dab auch hier irgendwelche 
krankhaftc Ver/~nderungen in der Cerebrospinalfliissigkeit, soweit sie 
untersuohbar waren, sich feststellen lieBen (Abb. 3). Nut  kurz m6ch~e ieh 
erw/ihnen, dal~ Ktieneberger im Tierversuch gezeigt hat, dab Bakterio- 
phagen manchmal in geringer Menge in den Liquor iibergehen k6nnen, 
aber nut  dann, wenn im Blute grol]e Mengen bakteriophagischer Teilchen 
vorhanden sind. Diese Erscheinung, die Klieneberger ,,Evasion" nennt, 

ist auch bei dem Ubergang in den Urin 
: I I ]~/u! , ] und a, ndere K6rperflfissigkeiten, K6rper- 
i - h hlen Organe naeh u ei en. Wir 

k6nnen also sagen, da6 das yon uns 
~o, oo/ anfangs vorgetragene Gesetz eine 

- experime~telle Begriindung gefunden 
hat. Man mul3 sich nur hfiten, vie 

- es so hiiufig geschieht, zu weitgehende 
Sehliisse aus dieser Erscheinung zu 
ziehen. 

- Wir wenden uns nun der eigent- 
o,0/- lichen Pathologie des Sto//austausches 

zwischen Blur und Liquor zu. Hierbei 
- haben wir uns mit 3 grof~en Gebieten .~- 

"~ - zu besoh/iftigen, und zwar einmal mi~ 
1 [  - jenen Krankheiten, bei denen weit- 

gehende St6rungen des Blutchemismus 
auftreten, ohne dab Gehirnh/iute und 

02 Zentralnervensystem irgendwie beteiligt 

Z~- vorn~r wrn~k vorna~ v~naoh sein mfissen. In zweiter Linie ist zu be- 
def Immuz/s/ef~zr spreohen das grol~e Gebiet der Erkran- 

fg/// fo/ /z  fo//3 /~//r kungen der Gehirnh/~ute und in dritter 
A b b .  3. V e r s u c h e  y o n  S i n g e r  u .  M ~ n z e r .  Linie jenes der Erkrankungen des Zen- 

trainervensystems selbst. Von ganz besonderer Wichtigkeit erseheint uns 
das ersterwahnte Gebiet. Hier stehen wir mit unseren Forschungen erst 
am Anfang. Die letzten Jahre haben freilich auch viele Untersuehungen 
aus diesem Gebiete gebracht, gr61~tenteils das Material erst registrierend, 
ohne gr6Bere Schlfisse aus den Ergebnissen zu ziehen. Wit erwi~hnen 
bier aus den vielen Arbeiten nut  jene yon Reiche, Eskuchen und seiner 
Schule, Fremont-Smith, SchSn/eld und Leipolcl u. a. Die hier zu bespreehen- 
den Krankheitsformen geh6ren sum gr61~ten Teile in das Gebiet der 
inneren Medizin. Wit sehen yon den vielen Problemen, die hier sehon 
in bezug auf den Blutchemismus und die Pathogenese bestehen, ab und 
betraehten die krankhaften Prozesse vor allem yon dem Standpnnkt 
grober Ver/~nderungen des Blutchemismus un4 prinzipieller Besonder- 
heiten der Pa~hogenese, wobei wit freilich nicht vergessen diirfen, da$ 
l~berg~nge zwisehen den einzelnen Teilen bestehen. Von diesem S~and- 
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punkte aus sind es vor allem an ers~er Stelle die groben Sto//wechsel- 
8tSrungen, in zweiter Linie die StSrungen der inneren Sekretion und 
schliei~lich die besonderen Umstellungen im re~iculoendothelialen System, 
die wit einer grunds~tzlichen Un~ersuchung zu unterziehen haben. Dem 
ersten Gebiete geh6ren vor allem an die Zuekerkrankheit~, die Gicht, die 
Erl~'ankungen der Gallenwege und die Nierenerkrankungen. Fiir alle 
diese Formen sind in den letzten Jahren Untersuehungen erschienen, 
die ein Licht auf den Stoffaustauseh zwisehen Blu~ und Liquor werfen. 
Wit k6nnen uns nur mit einem besonders h~ufig bearbei~eten Gebiet 
beseh~ftigen, ni~mlich jenem der Zuekerkrankheit. Wir wissen schon 
seit langem, da{~ es hier zu starker Ver- 
mehrung des Zuckers im Liquor kommt, / 
wobei auch oft Aeeton, Acetessigs/~ure g00- 
un40xybutters/~ure in dieser Flfissigkeit 3s0- 
erscheinen k6nnen. Leider ist nur selten 
parallel mit der Un~ersuchung der Cere- ~00- 

auch eine solehe des ~zso ] 
brospinalflfissigkeitBlutes ~orgenommen worden, und wir ~'~ew ] 

stellen daher die Arbei~ yon Alpers, ! ' 
Campbell und Prentifl in den Bre~_ulaunkt ~z- 
des Gebie~es. Abb. 4 zeigt uns die Bezie- 
hungen, die zwischen dem Blur- und 1ao- ~ : 
Liquorzuckerwert in F/~llen yon eehter s0- ' 
Zuekerkrankheit bestehen. Wit sehen, 
da6 die wesentliche Ursache fiir die Ver- o 8Z LL d/. ZL dL lL 
mehrung des Zuckergehaltes im Liquor, #0rza/er D/d~e/es D/~ge/es f~ll z I 
der fiber 200 rag% hinausgehen kann~ ~kbb. 4. Blut-undLiquorzuckerbeiDia- 
die starke Vermehrung des Blutzuckers betes. (Alpers, Campbell un4 Prentifl.) 
ist. ES liegt hier also eine Erscheinung ~or, die wir, ~hnlich den Kral. 
schen Beobachtungen, als Permeabiliti~slah~nomen zu deuten haben. 
Wir k6nnen also sagen, dab bei diesen Erkrankungen im wesentliehen 
die Erh6hung des Spiegels eines Stoffes im Blute die Ursaehe fiir den 
Uber~ritt in die Cerebrospinalflfissigkei~ darstell~. Freflich spielen bei 
der groBen Kompliziertheit der paShologisehen Vorg/s bei den er- 
w~hnten Krankheiten auoh natfirlieh noeh eine Reihe yon anderen 
Faktoren eine Rolle, auf die bier nicht eingegangen werden kann. ])as 
gilt z. B. besonders ffir die Nierenerkrankungen, zumal die Ur/imie, deren 
Liquorbefunde in den letzten Jahren hs bearbeiSet worden sind. 
Nut auf eines sei in diesem Zusammenhang eingegangen; das sin4 die 
Befunde yon Singer und Woldrich, die gezeig~ haben, dab bei gewissen 
Erkrankungen tier internen ~Vfedizin es auch zu einer Erh6hung der 
Permeabilit/~t kommen kann, durch die tier h~moly-tisehe Normal- 
amboeeptor im Liquor erseheint, und zwar wurde diese Beobaehtung 
gemaeht in allen F~llen yon Ur~mie, in einer Reihe yon Fallen anders- 
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~artiger Nierenerkrankungen und in seltenen Fallen yon per~iziSser 
Au~mie. Wieweit hier eine Vermehrung des Normalamboceptors im 
Blute eine Rolle spielt, is~ nicht geprfift worden, dfirfte abet z. ]3. ffir die 
perniziSse An~mie eine Rolle spielen. 

Wenn wir nun zu dem zweiten Teile fibergehen, so w~re die l~rage zu 
stellen, wieweit ausgesprochene Erkrankungen der inneren Sekretion mit 
einer Veri~nderung des Stoffaustausehes zwischen Blur un4 Liquor ein- 
hergehen. Da$ solche Beeinflussungen anzunehmen sind, ergib~ sieh aus 
jenen Arbeiten, bei denen im Tier~zersueh der EinfluB yon OrganI)r~pa- 
raten auf den Stoffaustauseh nachgewiesen worden ist (Petersen un4 
2diiller, Kore] und Mautner, Geiger, Rona und Sperling). Diese Arbeiten 
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ADD. 5. LiqlmreiweiB bei 5{yx54en]. (Thompson.) 

beziehen sich freilieh auf die Permeabilit~t der Zellen im groBen und 
ganzen. Gellhorn gelang~e besonders im Hinbiick ~uf die Versuche yon 
Eppinger und Asher zu der SchluBfolgerung, daB das Hormon der Sehild- 
drfise Ioermeabili~ss~eigernd wirk~. Ira Gegensa~z dazu ha~ Saito in 
Versuchen am IZaninohen nachzuweisen geglaubt, daB die Schild4rfise 
die Permeabi l i~t  der ~eningen herabsetzt, das Iqypophysenhormon sie 
jedoeh steigert. Untersuohungen am Menschen ]iegen nut  wenig vor. 
Um so interessanter sind die Beobachtungen yon Thompson, Silveus und 
Dailey, die beim Myx6dem eine Vermehrung des Liquoreiweii3es festgestellt 
haben, die 10aralle] mit der Schilddrfisenmedikation unter Ansteigen des 
Grundumsatzes zurfickging (Abb. 5). Leider besteheu hier keine Parallel- 
untersuehungen in bezug auf BluteiweiBk6rper, so daB wir fiber die Her- 
kunft dieser Stoffe niehts aussagen k6nnen. Festgestel]~ rnuB jedenfalls 
werden, dab es eine groBe Wahrsoheinliehkei~ fiir sieh hat, daB hormonale 
Faktoren einen EillflUI3 auf den Stoffaustauseh zwischen Blur und Liquor 
haben. Wieweit hier die Beobachtung yon Singer un4 Woldrich, dab es 
beim Diabetes insipidus zu einem ~Tbertrit~ yon Norm~l~mboceptoren 
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in den Liquor kommt, also eine Permeabilit/~tserh6hung vorhanden is~, 
mnB weiteren Untersuchungen iiberlassen bleiben. Besonders interessant 
w/~re eine Darstellung, inwieweit Erkrankungen, die mit einer Umstellung 
des reticuloendothelialen Systems einhergehen, auch eine Vers 
des Stoffaustausehes zwisehen Blut und Liquor zeigen. Beziiglioh der 
Bloelderung des regiculoendotheliMen Systems liegen Untersuehungen 
yon Stern und ihren Mitarbeitern vet, dureh die im Tierversueh eine 
Erh6hung des Ubertritts yon h/~molytischen Normalamboeep~oren naeh- 
gewiesen worden ist. Doeh handelt es sieh bier um besondere Versuehs- 
bedingungen. Eine Aktivierung des Systems finder sieh bekanntlieh bei 
Infek$ionskrankheiten, besonders auch der Syphilis, ftir die wit" am 
anderen erie nach dieser Riehtung bin interessante Beobaohtungen mit- 
teilen kormten. Wit m6ch- 
ten aber hier Ms besonders 
krassen l~all fiir die Akti- 
vierung des reticuloendo- 
theliMen Systems die 
?r der 
progressiven Paralyse her- 
anziehen, zumal Briitsch 
gerade hier die Umstellun- 
gen in der Funktion dieses 
Systems ausfiihrlich nach- 
gewiesen ha~. Sehr genaue 

ParMleluntersuehungen 
yon Blur und Liquor w/~h- 
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rend der 1KMariabehandlung der ParMyse verdanken wh' Jacobowsky. 
Wir kSnnen abet an dieser Stelle nicht ausfiihrlieher auf seine Ergebnisse 
eingehen und m6chten in den Vordergrund unserer Betraohtungen 
Untersuehungen setzen, die aus unserem Institut stammen. Wir haben 
den Liquor tier ParMyiiker vet, in nnd naeh der ~alaria sehr eingehend, 
aueh mit HiKe der EiweiSrelation untersucht und konnten nun zeigen, 
wie uns die Abb. 6 und 7 beweisen, dab wit schon im ~Mariafieber eine 
Umstellung des typisehen LiquoreiweiSbildes der Paralyse nach der 
giehtung haben, dab tier EiweiBquotient f~ll~ infolge einer Vermehrung 
der Albumine. Die weitere Folge ist eine Herabsetzung des Gesamt- 
eiweil]es, die Hand in Hand geht mi~ einer starken Verminderung des 
Globulins bei relativer Vermehrung des Albumins, wodurch ein deut- 
liehes Sinken des Eiweigquotienten hervorgerufen wird. Dabei ist es 
interessant, dab das Sinken des Globulinwertes vor Mlem auf Kostem 
der Euglobuline em~ri~t. Diese Vorg/inge verlaufen nun nieht parallel 
mit tier besonders yon Ho//  ausf/ihrlich besehriebenen Zweiphasen- 
reaktion des Blutes. ~an  kann sie aber aueh nicht anf Permeabfli~/~s- 
ver/inderungen zuriiekfiihren, sondern man muB bier vielleieht eine dlrekte 
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Beeinflussung dureh die Malaria im Sinne einer Herdreaktion annehmen. 
Diese Ergebnisse seheinen mh" yon prinzipieller Wiehtigkeit zu sein, 
zeigen sie uns doeh mit roller Deutlichkeit die Einwh'kung der starken 
Aktivierung des reticuloendothelialen Systems auf den Stoifaustauseh 
an. In jiingster Zeit hat  freilich R u d y  aus dem Plau t s chen  Insti tut  
gezeigt, dal3 bei der Malariabehandlung der Gonorrh6e die Umstellungen 
im Liquorchemismus andere sind als jene der Paralyse und hat 
letztere auf die Beeinflussung der Spirochatenwirkung bei dieser Er- 
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krankung zuriickgeffihrt. Es 
ware yon groBer Wichtigkeit, 
wenn gerade naeh dieser Rich- 
tung hin ausffihrlichere Unter- 
suehungen vorliegen wfirden. 
Wir k6nnen aber sehon heute 
zusammenfassend sagen, dal] 
die Aktivierung des reticulo- 
endothelialenSystems zu weit- 
gehenden Umstellungen im 
Stoffaustausch ffihren mug, 
die freilich vielleieht andere 
Wege als j ene der Blut-Liquor- 
bahn beschreiten. 

Ein Gebiet ganz anderer 
Art haben wir vor uns, wenn 
wir die E r k r a n k u n g e n  der Ge- 
hirnhiiute selbst betrachten. 
Hier liegt ja aueh schon ein 
sehr groges zu bewertendes 
Beobachtungsmaterial vor. 

Freilieh eine vergleichende Betrachtung zwischen Blur und Liquor bei diesen 
Erkrankungen ist erst seit den Arbeiten yon F r e m o n t - S m i t h  m6glich. Auch 
auf Grund dieser Untersuchungen sehen wit, wie ungeheuer schwer die 
Beantwortung der Frage ist, wieweit der Stoffaustausch bei dieser Er- 
krankung sieh der Blut-Liquorbahn bedient und wieweit andere Wege 
in Ansprueh genommen werden. Ich habe mich fiber diesen Punkt  aus- 
ffihrlich in meiner Arbeit fiber die funktionell-genetische Liquoranalyse 
der akuten Meningitis ausgesprochen. Man hat namlich ffiiher gerade 
die akute Meningitis Ms Prototyp daffir angesehen, dab infolge stark 
erh6hter Permeabilitat der grSgte Tell der dem Liquor beigemengten 
pathologischen Bestandtefle aus deIn Blute stammt. Wenn auch freflieh 
diese Annahme zu einem Tefl zutrifft, so diiffen wir nicht vergessen, dab 
auch Stoffe der erkrankten Meningealpartien und solche aus dem Zentral- 
nervensystem dem Liquor beigemengt sind, und infolgedessen hier eine 
einfaehe Gegentiberstellung yon Blur- und Liquorbefund zu grol3en Fehl- 
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schlfissen ffihren k6nnte. Dies zeigt sich besonders deutlich, wenn wit den 
Fall des S p e ~ r I i q u o r s  in bezug auf seinen Stoffaustauseh betrachten (Abb. 8). 
Hier ist ngmlich der Fall gegeben, we einerseits der Blutbefund absolut 
nieht vergndert zu sein braucht, und sich der Stoffaustauseh mit der 
Cerebrospinalflfissigkeit lediglieh auf der Basis einer sehr stark erhShten 
Permeabilit~t vollzieht. Hier haben wh" also s Verh/~ltnisse, wie 
wir sie bei den Transsudaten kennen. Der Sperrliquor ~hnelt aueh in 
seinen Eigensehaften denen des Transsudates. Er  ist gelb gefitrbt, zeigt 
leiehte Gerinnbarkeit, enth~lt Fibrin- 
globuline und zeigt Eiweigvermehrun- 
gen in einer HShe, die welt fiber jene 
der Meningitis hinausgehen kSnnen, so 
dab ein EiweiBgehalt yon 2000 mg% 
nichts Seltenes ist. Dabei fiberragt die 
Albuminvermehrung jene der Globuline, 
so dab der EiweiBquotient sehr niedrig 
ist. Aueh die Kolloidkurve steht der 
Serumkurve n~her als jene, die wir bei 
der akuten Meningitis erhalten. Es ware 
nun yon groBem Interesse, parallel 
Blur- und Liquoranalysen einander 
gegentiberzustellen, weft man dadureh 
sehr viel fiber den Ubergang der ein- 
zelnen Stoffe erfahren wfirde, denn bei 
dem Sperrliquor kann unter Umst~n- 
den der krankhafte ProzeB, der die 
Kommunikationsunterbreehung hervor- 
gerufen hat, derart sein, dab er auf 
die Liquorzusammensetzung keinen 
EinfluB ausiibt, so dab wir tats~chlich 
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eine Flfissigkeit v o r u n s  haben, 
deren Bestandtefle zum allergrSBten Teil direkt aus dem f l u t e  
stammen. Wir kSnnen auf physiologische und physiologisch-ehemisehe 
Fragen, die hier den Stoffaustausch betreffen, nieht welter eingehen. 
Von Wichtigkeit ist ffir unsere Fragestellungen die Gegenfiber- 
stellung des meningitischen und des Sperrliquors, weft sieh daraus 
am deutlichsten ergibt, dab bei der akuten Meningitis ffir den Stoff- 
austausch nicht nur der direkte Ubergang aus dem Blute, wie man frfiher 
angenommen hat, verantwortlich ist, sondern auch die Exsudatbildung 
in den Meningen, sowie die Erkrankung des Zentralnervensystems selbst. 
In Abb. 8 haben wir diese Verhgltnisse schematisch darzustellen versucht. 
Da wir gehSrt haben, dab bei der akuten Meningitis auch Stoffe aus dem 
Zentralorgan selbst in die Cerebrospinalflfissigkeit fibertreten, ist eine 
Gegenfiberstenung des Meningitisliquors und des P a r a l y s e l i q u o r s ,  wie 
er schematiseh in Abb. 9 effolgt ist, ebenfalls yon groBem Interesse. 
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H~ndelt es sieh doeh bei der Paralyse um eine Erkrankung, bei der das 
Zentralorgan in erster Linie an dem Stoffaustauseh beteiligt ist, wghrend 
ein ~bergang aus dem Blute infolge der ehronisehen Meningitis zwar 
anzunehmen, aber nut  gering ist. tIier sehen wit also in erster Lh~ie 
sehon den Gehirn-Liquorweg betroffen. Im Hinbliek auf das eben 
Gesagte seheint es yon Wiehtigkeit zu sein, aueh auf das VerhMten des 
h~molytisehen Norm~lamboeeptors und der W~.-t~eagine einzugehen. 
Es ist Mar, dab wit beim Sperrliquor infolge der s~ark erh6hten Permea- 
bilit~t einen starken ~ber t r i t t  des komplexen tIgmolysins aus dem ~Blute 
in den Liquor anzunehmen haben, wie es aueh tatss der ]~M1 is~. 
Die die W~.P~. hervorrufenden K6rper s~ammen ebenfMls, wenn sie sieh 
im Sperrliquor linden und keine syphilitisehe Erkrankung des Zentral- 

~ ~ nervensystems selbst vorlieg~, mitSieher- 

I ! 
! 

! \ / 
\ 
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heir aus dem Blute. Bei der akuten 
~eningitis dfirfte ebenfalls tier ~ber-  
t r i t t  des komplexen tt~molysins aus 
dem Blut in den Liquor die Folge der 
Permeabilitatserh6hung sein. Aueh hier 
stehen die meisten Autoren auf dem 
Standpunkt, den freilieh F .  K .  W a l t e r  
nicht teilt, dab eine eventuell vorhandene 
Wa.R. meist aus dem Blute stammt. 
Bei der Paralyse liegen die Verh~ltnisse 

] etwas anders. Hier dfirfte der gr6Bte 
ge3. •'/o#. @f  A/~. /7o,~- des X/oh @J.A/h Nor~.- ,~ . . [ ~  Am~oz [/g. Am~oz. le i~  der die Wa.R. hervorrufenden 

2~r~/j,se /~em)7~lt/s K6rper intramural,  wie W a l t e r  sieh 
A b b .  9. S i e h e  A n m e r k ~ m g  z t l  A b b .  8 .  ausdrfickt, also lokal gebildet sein, und 

nur ein kleinerer Teil aus dem ]~lute 
stammen, was schon daraus hervorgeht, dab ~ bei vollkommen nega- 
tiver Wa.l~. des Blutes eine stark positive Wa.l~. der CerebrospinMflfissig- 
keit beobachten kSnnen. Der Ubertr i t t  des Normalamboceptors dfirfte, wie 
ich nachgewiesen habe, infolge der erh6hten Permeabilit~t aus dem Blute 
~nzunehmen sein. Anzuffigen w~re eine etwas sonderb~r erscheinende 
Bemerkung. Aus Betrachtungen fiber die LiquoreiweiBk6rper der akuten 
~eningitis und der progressiven Paralyse vom funk$ionell-genetische~ 
Standpunkt aus konnte vielleicht hervorgehen, dab i~hnlich wie den Serum- 
eiweiBk6rpern auch den gleichen im Liquor befindlichen Stoffen wenig- 
stens zum Tell eine besondere Funktion im Sinne B e n n h o l d s  zuzu- 
sprechen sein dfirfte, eine Vehikelfunktion, durch die Schidigungen, 
besonders Giftwirkungen, ausgeschMte~ werden. Dies k6nnte sowohl ffir 
LiquoreiweiBk6rper gelten, die aus dem Blute stammen ale aueh solchen, 
die in den den Liquor umgebenden Geweben gebildet werden, die ja voI1 
S e p p  und Zand,  dem reticulo-endotheliMen Apparate zugerechnet werden. 

Wenn wit nun das z u s a m m e n f a s s e n ,  was aus der parMlelen Beob- 
achtung yon Blur und Liquor ffir die Frage des Stoffaustausches klar 
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wird, soware das Folgende zu sagen. Wir konnten uns natiirlich nur auf 
Prototypen krankhafter Vorg~nge beschranken und konnten nut eine 
Reihe yon Stoffen einer solchen Betraehtung unterziehen. Das gesehah 
deswegen, um unsere ~berlegungen nieh~ zu ausffihrlich werden zu lassen, 
aber auch deswegen, well fiber andere Stoffe, z. B. Elektrolyte, zu wenig 
Untersuchungen vorliegen, die ats Grundlage h~tten dienen kSnnen. 
Wit haben gesehen, da$ der Stoffaustausch zwisehen Blur und Liquor 
vielfach schon physiologischerweise Sehwankungen unterworfen ist, 
dal~ er abet intensiv beeinflul3t wird durch grobe Stoffweehselerkran- 
kungen, durch StSrungen der inneren Sekretion und Umstellungen des 
reticuloendothelialen Apparates. Wit haben ferner gesehen, dal3 dieser 
Stoffaustausch besonders ver/~ndert wird dutch eine meehanische 
Seh/~digung der ~eningealgef~e, wie wit sie beim Sperrliquor sehen, 
und durch ehronisehe und akute Entzfindung der Meningen. Wir haben 
aueh die Grenzen der MSglichkeiten kennengelernt, auf diesem Wege zu 
einer vollkommenen K1/~rung des Stoffaustausches zwischen Blur und 
Liquor zu kommen, weft wir gesehen haben, da$ bei einer Reihe der er- 
w/~hnten Erkrankungen Stoffe auf anderen als dem Blutwege in den 
Liquor hineingelangen und wir heute noch nicht scharf abgrenzen kSnnen, 
welehe KSrper auf diesem, welehe auf jenem Wege entstanden sind. Fiir 
die Eiweil~kSrper haben wit versueht, dutch Pr/~zipitations- und kolloid- 
ehemisehe Versuehe zu einer K1/~rung zu gelangen, stehen aber dies- 
bezfiglich noch am Anfang. ~ber den Meehanismus der StSrungen des 
Stoffaustausches wiire prinzipiell folgendes zu sagen: Wir haben gesehen, 
da$ die starke Vermehrung eines KSrpers lm Blute schon gentigt, um 
ihn in die Cerebrospinalfliissigkeit fibertreten zu lassen, ohne da$ irgend- 
eine Ver~nderung der Permeabilit~t vorliegt und ohne dab der Liquor 
zur Zeit des ~bertritts irgendwie ver/indert ist. Fiir die Erklgrung dieser 
Erseheinung fehlen uns heute die physikalisch-ehemischen Grundlagen, 
lediglieh die Physiologie kann uns bier eine Erkl/~rung geben. Wit haben 
ferner gesehen, da$ die Veranderungen des Stoffaustausehes am 
h/~ufigsten dureh eine Vermehrungder Permeabiht/~t, durch die bis zu 
einem gewissen Grade die Blut-Liquorschranke fiberwunden wird, s~att- 
finder, lq/~heres tiber diese Dinge werden wit erst sagen kSnnen, wenn 
w.ir fiber die ktinstlichen V.ersuehe der Prfifung der Permeabilit/~ ge- 
sprochen haben. Ob aueh auf dem Wege einer direkten nervSsen Regu- 
lation, also mi~ Umgehung der Permeabilit/~t, Veri~nderungen im Liquor- 
aufbau hervorgerufen werden, durch die auch ein abnormer Stoffaus- 
tausch vorgetguseht wird, 1/s sieh noeh nieht sicher beantworten. Wit 
haben bei der Bespreehung der Liquorverh/~ltuisse bei der Malaria- 
behandlung der Paralyse darauf hingewiesen, dal~ vielleieht solehe 
}[echanismen angenommen werden miissen. Wir wissen aus den Unter- 
suehungen yon Merz, A@ern, Yamanoto, L6wi und SoIti, daS die 
Permeabilit/~t der Zellen iiberhaupt dutch die Erregung der autonomen 
Nerven ver/~ndert werden kann, wobei sich das parasympathische zum 

17" 
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sympathisehen Nervensystem antagonistiseh verh/~lt. Diese Verh/~ltnisse 
diirften vielleieht aueh fiir die Ze]len der den Liquor umgebenden R~ume 
anzunehmen sein. Darfiber hinaus aber muB man, wie gesagt, ffir manehe 
:P/~lle eine direkte nerv6se Regulation annehmen ohne den Weg fiber die 
Permeabili tatsvers der Zellen. 

Wir gehen nun dazu fiber, zu betraehten, wieweit der Stoffaustauseh 
zwischen B]ut und Liquor in der Weise geprii/t werden kann, dab wit 
Stoffe in den K6rper einffihren und nach ihrem Auftreten in der Cere- 
brospinalflfissigkeit fahnden. W/~hrend wir also bisher den Stoffaus- 
tausch dadureh zu fiberb]icken versuchten, dab wir das Auftreten beson- 
derer Stoffe in der Cerebrospinalflfissigkeit beobaehteten oder unter 
besonderen Bedingungen physiologiseher und patho]ogiseher Natur  Blut  
und Liquor mitunter  vergliehen, also gewissermaBen auf natfirliehem 
Wege die Gesetze des Stoffaustausches und der Permeabilit~tt zu er- 
grfinden versuchten, hande]t es sieh hier darum, dab wit Stoffe auf 
kfinstlichem Wege in den K6rper einffihren und sie in der Cerebrospinal- 
flfissigkeit naehzuweisen versuehen. Hier handelt es sich also um die 
kiinstliche Priifung der Permeabiliti~t oder die Permeabilit~itspriifung im 
engeren Sinne. Dieses Vorgehen hat  gegenfiber den erstgenannten Ver- 
suchen Vorteile und Naehteile. Die Vorteile bestehen darin, dab wir 
ganz best immt eharakterisierte Stoffe in genauer Dosierung in den 
K6rper einffihren kSnnen, und dab wir ihr Auftreten unter besonderen 
Versuchsbedingungen beobaehten kSnnen. Die Nachteile sind darin 
gegeben, dab bis zu einem gewissen Grade abnorme Bedingungen ge- 
schaffen werden k6nnen. Dies ist besonders gegenfiber den Tierversuehen 
hervorzuheben, wo haufig nieht indifferente Stoffe verwendet werden, 
und wo die Bedingungen des Versuehs so stark geandert werden, dab 
man  sehon durch den Eingriff Mlein sich den ~ber t r i t t  von Stoffen in 
die Cerebrospinalflfissigkeit ver~ndert denken kann. Dazu kommt,  dab 
beim Tier leichter geringe Blutbeimengungen zur CerebrospinMflfissigkeit 
bei der Entnahme auftreten, wodureh natiirlieh fMsehe Ergebnisse vor- 
get/tnseht werden kSnnen. Wit  werden daher von vornherein Mle Prii- 
fungen der Permeabilit/~t am Tier mlr mit  groBer Vorsicht auf den 
Fiensehen fibertragen dtirfen, auch deswegen, well infolge der ganzen 
anatomisehen Verhgltnisse die Permeabilit~tsbedingungen beim Tiere 
anders sind als beim ~ensehen. Man hat  sehon frfihzeitig versueht, sich 
fiber das Auftreten yon in den KSrper eingeffihrten Stoffen ein Bild zu 
maehen; abet  erst die neuere Zeit hat  die Bedingungen soleher Versuehe 
geklart, die a]lein zu riehtigen Ergebnissen ffihren k6nnen. Es ist 
besonders das Verdienst yon F. K. WaFter, die diesbezfigliehen Forde- 
rungen klar ausgesprochen zu haben. In  seinem Buehe ,,Die Blut- 
Liquorschranke" ffihrt er folgende Bedingungen daffir an, dab eine Sub- 
stanz ffir die Permeabilit~tsprfifung geeignet ist: 1. Der Permeabilit/~ts- 
vorgang muB schneller vor sieh gehen als die Ausseheidung aus dem 



zwischen dem Gehirn und dem fibrigen K6rper. 947 

Blute. 2. Es darf keine besondere Vergnderung des Stoffes im Blute auf- 
treten, seies durch SpMtung odor Abbau, sei es dutch Bindung an andere 
Stoffe. Es mug 3. eine Konzentrationsdifferenz dieser Stoffe zwischen 
Blur und Liquor bestehen. 4. darf der Permeabilitgtsvorgang dureh die 

Einftihrung des betreffenden ~ ~/r SfcL-/isrve 
Stoffes nieht beeinflugt wer- 0,~ 
den. 5. soll nicht so schnelle q0z ..... ve 
K~176 r ........... 

im Blur und Liquor bestehen, 0,o0s"~ " .< 
dab sie dureh die Sehranken- r \ ...... ~-x~ ~,rve 
diffusion nieht ausgegliehen goo0~ . ~ -  ". 

0,oo01 ; .,.. 
werden kann. 6. sollen die o, oooo21 \ '. 
Stoffe gu~ vertrgglieh und goooar \... . . . .  
7. sollen sie sehon normMer- a,,aoaooz ~ ~l" ~ ~ r =.~'~"~"" ~ C- ~- 
weise im Liquor naehweisbar @aaao~ / [i~aor ram 

O, OOO000g / 

t \ sein. Diesen letzten Punkt  er- v, ooooool ,~ 

fiillt die ehromohgmoskopi- o ~/~ ~/z a/~ ~/~ a a ~ ~ ~ 7 ~ ~ 1o n ~z z~ ~ 
sehe Probe H a t a u s  nicht, da 

A b b .  l 0 .  U r a n i n v e r w e i l k m ,  v e n  (SchSn.]eld vmd Lelpold) .  
sie nur be ider  Meningitis Er- 
gebnisse aufweist. Dieso Bedingungen sind zum Teil sehr leieht verstgnd- 
lich, zum Tell miissen wit uns noch ausffihrlicher mit  ihnen besehs 
Die Verweilkurve fiir versehiedene Stoffe ist oft fiir den Liquor eine ganz 
andere Ms fiir das Blur und fiir den Urin. Das haben Seh6nfe[d  und Le ipo ld  
fiir das Uranin gezdgt,  wie Abb. 10 
beweist. Nun ist das Uranin, wie d ~,x 
gerade Untersuehungen yon Le ipo Id  ~,z~ 

und B e n n h o l d  ergebenhaben, wegen ~ ~o~ 
seiner Bindungen an das Serum- ~ / ",, 

o,z~ / ,,., 
eiweiB vielleicht fiir solche Prii- 0,5c-/  A 
fungen nieht iiberm/tBig geeignet, - . . . . . . . . .  B 

I j I I r [ r l , J , r J  1 , 1 , 1 , 1 1 1 , 1  
.~ 1 z a ~ 5 e 7 s s 1o , wenn aueh die erwghnte Abbildung .~ S/undo, 

uns zeigt, dab das Endresultat  doeh 
naeh der erwghnten Richtung hin 

-K b b .  1 1 .  I t a r n s t o f f v e r w e i l k m - v e  n a c h  Riser,  
sehr interessant ist. R i s e r  hat  nun ~ Blur. Liquor. 
fiir den I-Iarnstoff eine ghnliehe 
Kurve  aufgestellt, wie sie in der Abb. 11 dargestellt ist. Aus ihr ergibt sieh, 
dM~ das Maximum des HarnstoffgehMtes im Blute sehon naeh einer Stunde 
erreicht ist, und der HarnstoffgehMt dann sehr sehnell abfgllt, wghrend 
im Liquor das 3Iaximum erst nach ungef/~hr 4- -5  Stunden auftri t t  und 
der Gehalt an Harnstoff  im Liquor durch lgngere Zeit erhMten wird. 
Diese Kurve weist also Ahnlichkeiten mit  der Uraninkurve auf, und beide 
zeigen auf den ersten Bliek, wie schwierig es ist, den riehtigen Zeitpunkt 
fiir die Priifung der Permeabilitgt in solehen Versuchen zu linden, weil 
z. B. fiir das Uranin bei Erreichung des 1Vfaximums im Liquor der Spiegel 
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im Blute schon stark abgefallen ist und auch beim Harnstoff /~hnliehe 
Verh/iltnisse, nur noch etwas krasser, gelten. Dazu kommt aber noeh, 
daB, wie dell' Aqua gezeigt hat, die Verweitkurve ffir Alkohol im Blute 
bei verschiedenen Krankheitsformen different ist; aber aueh physio- 
logisehe Faktoren, wie z .B.  die Bewegung, k6nnen sehon die Verweil- 
kurve des Alkohols im .Blute stark ver/~ndern, wie die Abb. 12 und 13 
zeigen. Deutlieh sind auch die Verschiedenheiten beim Normalen, beim 
Fettsfichtigen und beim Diabetes. Dazu kommt, dab wir ja durch die 
Arbeiten fiber die Toleranzprfifung mit Traubenzuckerbelastung wissen, 
dag ffir die Verweilkurve im Blute nieht nur Stoffwechsel- und inner- 
sekretorisehe Faktoren, sondern sehon solehe konstitutioneller Natur  

__ ~5  i 

\ \  i 

; \ ! / 

30' <90' 180' 

-4.bb. 12. t ~ u r v e n  de r  ~ lkoho l /~mie  
( D e l l ' A q u a )  . 

D i a b e t e s ,  i n  R u h e l a g e .  
. . . .  D i a b e t e s ,  be i  B e w e g u n g .  

0 30' JO' 1770' 

~bb .  13. T~urven der ~Ikohol l~mle 
( D e l l ' A q u a )  . 

N o r m a l k u r v e .  
. . . .  H y p e r t h y r e o i d i s m n s .  
. . . . .  F e t t s u c h t .  

D i a b e t e s .  

q J9 
I09 
5~,8 
52 

(Hirsch) eine ausschlaggebende Rolle spielen. Leider hat Walter fiir die 
sonst so ausgezeichnete Brommethode nur eine Kurve fiber die Brom- 
retention im Blute auf Grund eines Selbstversuehes dargestellt (Abb. 14), 
die dazugehSrige Liquorkurve fehlt aber vorl~ufig, u n d e s  ist ganz ohne 
Frage, dab durch die erwtihnten Verh/iltnisse aueh bet der ]3rommethode 
manche Fehlerquellen eutstehen k6nnen. Eine zukfinftige Erforschung 
der Permeabilit/it wird unbedingt sieh aller dieser Faktoren bedienen 
mfissen, da wit doch naeh dem schon im ersten Tell Ausgeffihrten wissen, 
dab die gfinstigsten Verh~ltnisse ffir den ~ber t r i t t  in den Liquor dann 
besfehen, wenn das Maximum im Blute erreicht ist. Andererseits mu$ 
natfirlich aueh die Liquoruntersuchung zu ether Zeit vorgenommen 
werden, in der im Liquor das Maximum des Gehaltes an dem betreffenden 
Stoffe vorhanden ist, weft sonst natfirlich vollkommen falsche Verh/~lt. 
nisse vorgetis werden. Wieweit noeh andere physiologisehe Ver- 
h/~ltnisse hier eine Rolle spielen und z. ]3. der-Permeabflit/itsquotient 
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fiir Brom s ta rk  von anderen  Fak to ren ,  z. ]3. der  Chlorkonzent ra t ion ,  
wie O. Einstein ann immt ,  abhiingig ist,  bedar f  noch wei terer  Un te r -  
suchungen.  Dieses vorausgeschickt ,  wol len  wir  nun fiber die Ergebnisse 
mi t  kiinstlichen Permeabilitiitsversuchen berichten, wobei  wir  be tonen  
mfissen, dab  Speziell bei  den itlteren Versuchen auf den ]~lutspiegel keine. 
Ri ieks ieh t  genommen worden ist. Man k a n n  nun zwei Methoden  der  ki inst-  
l ichen Permeabi l i tg t spr i i fung  unterseheiden,  die eine, die immer  den 
gleiehen Stoff bei  Verschiedenen E rk rankungen  anwende t  und die andere,  
die bei  der  gleiehen E r k r a n k u n g  ~erschiedene Stoffe erprobt .  W e n n  auch 
beide Me thoden  sich auf den pr inzipiel l  gleichen Vorgang beziehen,  so 
sind doch die Ergebnisse  und  die Ziele etwas verschieden,  und  es bes t eh t  
vor  a l lem bei  dem ers ten  % 
Vorgehen die M6gliehkeit ,  100~ 
d ieMethode  auszubauenund  eo 
ihre Gesetze genauer  zu er- eo 

5o 
fo rsehen ,w~hrendman dureh ~o 
die zweite  3~ethode mehr  3o go 
fiber das  Biologische erfs I I I ' ~  
Methoden  der  ers ten  A r t  1o zo 30 ~o 50 53 

Tage nacb Au,~satzen d 8P.-E/hnahme 
sind die a l te  N i t r a t m e t h o d e  Abb. 14. Bromretention Jm Blute (F..K. rValter). 
Yon Mestrezat, die Uranin-  
me thode  yon Kafka  und  vor  al lem die ]3rommethode yon F. K.  Walter. 
Durch  die Anwendung  dieser Methoden  sind eine ganze Reihe von wicht igen 
Fes t s te l lungen  gemach t  worden,  die am bes ten  durch  die Methode  yon  
Walter fundier t  worden shad. Walter h a t  in seinem Bueh  die Ni t ra t~  
me thode  m i t  der  B rommethode  vergl ichen und  zugleich den EiweiB,, 
Chlorid- und  Zuckergeha l t  in den un te r sueh ten  Krankhei ts f i f l len  an- 
gegeben. Wi r  br ingen diese Tabel le  (Tabelle 3), weft sie ein gu tes  

Tabelle3. Ni%ra t -  u n d  B r o m m e ~ h o d e  im V e r g l e i e h  zum Geha l~  des  
L i q u o r s  a n  v e r s e h i e d e n e n  S t o f f e n .  (Nach ~ . K .  Walter.) 

Akute Tuberkul6so 
Normal Meningitis Meningitis 

]~iweiB . . . . . . . . .  
Chloride . . . . . . . .  
Zucker . . . . . . . . .  
N i t r a t -Pe rme~b i l i t~ t . . .  
Brom - Permeabilit~t P.Q. 

EiweiB . . . . . .  
Chloride . . . .  . . 
Zucker . . . . . .  
Ni%ra%-Permeabilit~t 
Brom - Permeabilit~t 

P.Q.; . . . . . .  

0,18~ 
7,32 ~ o 
0,59 0/00 
10--12 

2,9--3,5 

Eneeph~l. 
Myolitis 

0,5 --3,0 ~ o 
7,30/oo 

.0,5~ 
9==13 

L 

2,5-=-2;9 

N[eningitis 
chronica 

' i  

2,0--8,00/00 1,0--3,0O/oo 
6,4--6,80/00 5,0--6,30/o0 

Spuren Spuren 
I 50--55 50--85 
i 1,3--2,4 15--2,4 

l~eningeale 2~sep~. I Compress. Nieren- 
:K:ongostion Meningitis i spinal, insuffizienz 

0,1~ o ]0;5--3,00/00 5,0--~0,0O/oo 0,18O/oo : 
6,8--7,0% o[' 6,7~ o 7,3O/o o 17,5---9,0O/oo 
0,7--1,0%o10,9--1,45%o 0,5~ ~ 10,7--1,0O/o~ 

15 variabel 10 var iabel '  

? [ 2,0--2,7 ' . , ? variab~l,: 

0,5--1,0~ 
7,0_7,20/00 , 

]0,35--0,450/00 
I 18--25 
! ' 1~4--2,9 
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Bild for die Verh~ltnisse gibt. Bei ihrem Studium zeigt sich, dal~ 
mit der Nitratmethode ErhShungen der Permeabilit/~t sich vor allem be] 
der akuten Meningitis, aber auch bei der chronischen Meningitis ergeben. 
Leider ist die Methode wenig nachgeprfift worden, und so sind die An- 
gaben der Herabsetzung der Permeabilit/s ffir Nitrate bei der Ence- 
phalitis und Myelitis sehwer zu verstehen, ebenso die Normalwerte bei 
Riickenmarkskompression. Dazu kommt, dal3 der Vergleich mit Blut~ 
werten kaum durchffihrbar ist, und auch der Versuch dazu nieht gemaeht 
worden ist. Diesen Fehler hat ia Walter bei seiner Brommethode korri- 
giert, indem stets der Permeabflits also das Verh~ltnis des 
Blutwertes zum Liquorwert festgestellt worden ist. Die Tabelle zeigt 
also nur wirkliche ~bereinstimmungen bei den verschiedenen Formen 
der Meningitis, w~hrend z.B. bei der Encephalitis und Myelitis der 
Permeabilit/s eher erniedrigt ist, also eine ErhShung der Permea- 
bilit~t anzeigt. ~hnliebe Ergebnisse sind aueh ffir die Uraninmethode 
erhoben worden, trotz der dieser Methode innewohnenden Fehlerquellen. 
L~l]t sich nun die kfinstliche Permeabilit/s durch physiologisehe, 
endogene oder durch nicht krankmachende exogene Faktoren beein- 
flussen ? Wir haben schon bei der Besprechung der natiirlichen Per- 
meabilit~tsprfifung hervorgehoben, dal~ beziiglich der physiologischen 
Phasen der Frau ausgesprochene Beeinflussungen der kfinstliehen Permea~ 
bilit/s nicht nachgewiesen sind. Dagegen sind solche Be- 
ziehungen ~fir das ffiiheste Kindesalter nachzuweisen. Bez~iglieh der 
Funktion exogener, nicht medikamentSser Faktoren hat Walter noch 
keine Feststellungen machen k5nnen. Die Einwirkung medikamentSser 
Beeinflussung ist gr61~tenteils im Tierversuch gefibt worden, woriiber 
noch zu sprechen sein wird. Mit der Brommethode haben nun Walter 
und die vielen Autoren, die sieh mit ihr besch/~ftigt haben, Ergebnisse 
aus der Pathologie festgestellt, die ich in Tabelle 4 vorffihren mSchte. 
Aus ihr ergibt sich, dal~ ausgesprochene ErhShungen natfirlieh bei der 
akuten Meningitis vorhanden sind, ferner bei einer Reihe yon liquor- 
normalen Syphilitikern, bei der Lues cerebri, bei Paralyse und Tabes, 
wobei sehr interessante Ver/s nach der Seite der Kerabsetzung 
naeh der Malariabehandlung auftreten. Auch bei versehiedenen Er- 
krankungen des Pr~seniums und Seniums, und besonders bei letzterer 
wurden ErhShungen der Permeabilit/~t gefunden, freilich auch I-Ierab- 
setzungen. Ungeld/~rt ist heute noch das Verhalten der Schizophrenie. 
Hier finden wir neben normalen Werten des Permeabflit/~tsquotienten 
auch solche, die auf eine Erh5hung und solche, die auf eine Verminderung 
der Permeabilit~t hinweisen. Eine Zusammenstellung der Schizophrenie- 
f/~lle der Literatur, die Walter in seinem Buche vornimmt, und die sich auf 
510 F~lle bezieht, ergibt sich, dal~ in 54 F~llen eine leichte ErhShung der 
Permeabilit/s vorhanden war, dab sie in 302 F/s normal war und in 
154 F~llen herabgesetzt. Wir selbst konnten bei unseren Untersuchungen 
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Tabelle4. P e r m e a b i l i t g t s q u o t i e n t  ffir B r o m  b e i v e r s c h i e d e n e n  
E r k r a n k u n g e n .  Naeh F. K. Walter. 

Krankheit ] P.- Q. 

Eitrige Meningitis . . 1,61--2,75 
Tuberkul6se Meningitis 1,53--2~4 
Lues I . . . . . . . .  nur fiber 2,9 
Lues I I  . . . . . . .  20% unter 2,9 
Lues I I I  . . . . . .  36% unter 2,9 
Lues latens . . . . . .  4,3% unter 2,9 
Lues cerebri . . . . .  1,5--2,94 
Paralyse . . . . . . .  82 % unter 2,9 

18 % normal 
22% fiber 3,3 

Tabes . . . . . . . .  60,2% unter 2,9 
18,7% normal 
6,8% fiber 3,3 

Pr~senile . . . . . .  normal 
Senile Arteriosklerose. 2,25--3,7 
Schizophrenie . . . .  10,5 % unter 2,9 

59,2% normal 
30,2% fiber 3,3 

Manisch-Depressive. . 22.6% unter 2,9 
67,7% normal 
10,4% fiber 3,3 

Krankheit 

Symptomat. Psychose. 

Ur~mie . . . . . . .  

Epilepsie . . . . . .  

Schwaehsinn . . . . .  
Vergiftungen 

Alkohol . . . . . .  
Morphium . . . . .  

Encephalitis . . . . .  
Chorea . . . . . . .  

Tumor cerebri, bei Be- 
teiligung der Ven- 
trikel oder Meningen 

t t i rnver le tznngen. . .  
Multiple Sklerose. . . 
Neuritis . . . . . .  

P.-Q. 

verschieden, oft 
erhShter P.-Q. 
herabgesetzter 

P.-Q. 
10% unter 2,9 
70% normal 
20% fiber 3,3 

2,58--4,11 

2,96--:~,0 
normal 

2,97--4,24 
oft erhShter 

P.-Q. 

1,58--2,68 
2,92--3,45 

2,7-4,0 
2,9--3,35 

eine ausgesprochene Herabsetzung der Permeabflit~t sehr selten fest- 
stellen. Bei manisch-depressivem Irresein sind die Werte  normal,  w~hrend 
sie bei symptomat ischen Psychosen erhSht und auch herabgesetzt  sein 
k6nnen neben normalen Werten.  Bei der Ur~mie wurde in einer groBen 
Anzahl  von F~llen eine erhShte Permeabilit~t fiir Brom gefunden, bei 
Epilepsie stehen die normalen Werte  weitaus im Vordergrund,  ebenso 
auch beim angeborenen Schwachsinn, wo ffeilich leichte Verminderungen 
5fter vorkommen als Erh6hungen.  Bei Alkoholikern konnte  Walter eine 
ErhShung der Permeabfli ts  nicht  feststellen. Auch beim N[orphinismus 
diirfte eine solehe Erseheinung nur  selten vorliegen. Bei Encephalit is  
epidemica ist in eiuem Tell der F~lle die Permeabili t~t  gesteigert, w~hrend 
bei der Chorea 6fter eine Verminderung naehzuweisen war. ]~eziiglich 
des Gehirntumors driickt sich Walter dahin aus, dab eine Permeabilits 
steigerung vorwiegend bei Affektion der Ventrikel, des Plexus und der 
~en ingen  vorzuliegen scheint. I n  der groBen N[ehrzahl der anderen 
Formen  ist die Permeabfli t~t fiir Brom normal. Das gleiche gilt ffir die 
F~lle, die naeh Hirnverletzung untersucht  worden sind. Bei der mul- 
tiplen Sklerose finder m a n  verschiedenar~ige Bilder, die aber hs 
eine normale Permeabfl i ts  ergeben. Es  kommen sowohl Vermehrungen 
~ls auch Verminderungen vor. Aueh bei jenen Erkrankungen,  die mi t  
einer Kommunikat ionsunterbreehung des Rfickenmarks einhergehen, ist 
die Permeabil i ts  fiir Brom meist stark erh6ht, wenu auch diese Erh6hung 
oft nicht  den wirklieh anzunehmenden Werten  entsprieht.  Bei System- 
erkrankungen wurde nie eine erh6hte Permeabfli t~t gefunden, eher eine 
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Herabsetzung. Bei der funikul~tren gyelose zeigte sich meist eiue leiehte 
Erh6hung der Permeabilit/~t. ]3ei Neuritis sind die Werte meist normal. 
Aus diesen Angaben zeigt sieh sehon, dab wir mit den Werten, die sich 
aus der Permeabilitgtsuntersuchung ffir Brom ergeben, so wertvoll sie 
auch fiir das ganze Gebiet sind, praktisch vorl~ufig wenig anfangert 
kSnnen, dab aber aueh theoretisehe SehluBfolgerungen, wie sie yon 
mancher Seite gezogen worden sind, vorl~ufig nicht arlaubt sind. Wit  
stehen erst am Anfang diesas Gebietes, und solange nieht die eingangs 
erw/~hnten Fehlerquellen fiberwunden sind, mfissen die erhaltenen 
Zahlen mit Vorsicht bewertet werden. Hinzu kommt, dab wir das Resultat 
einer Brombestimmung nicht allein als MaBstab fiir die Stgrke der Permea- 
bilits ansehen diirfen. Wir haben ja sehon dariiber gesprochen, dab bei 
sehr stark erhShtem Spiegel eines Kolloids im Blute ein ~ber t r i t t  statt- 
finden karat, ohne dab z. B. auch Elektrolyte rnit iibertreten. Aueh eine 
Reihe yon Tierversuchen seheint daffir zu spreehen. Wir k5nnen, woffir 
ich immer eingetreten bin, die Permeabilit/~t nicht als einen rein quanti- 
tativen Vorgang ansehen, bei dem nur PorengrSBe und Teilchengr6Be 
eine Rolte spielen, sondern wir wissen aus vielen Erfahrungen, dab hier 
komplizierte Vorggnge eine Ro]le spielen, dab wir also nur yon einer 
biologischen oder spezifischen Permeabilitgt sprechen kSnnen. Ffir die 
Praxis mug daraus der Schlug gezogen werden, dag neben der t~estim- 
mung des Permeabflit~ttsquotienten ffir ]~rom nach Walter noch eine 
zweite Methode zur Prfifung der Permeabilit~t angewendet werdan mug. 
Am besten ist as, wenn es sich dann um eine lV[ethode fiir Kolloide hande!t 
und mSglichst um eine natiirliehe Methode, und hier empfiehlt sieh yon 
vornherein die Anwendung der ttigmolysinreaktion neben der Brom- 
methode. Aueh Bennhold waist darauf hin, dab die Befunde der Brom- 
me,bode nieht verallgemeinert werden diirfen. 

Wenden wir uns nun jenen Versuchen zu, bei denen bei bestimmten 
Erkrankungen versehiedene Stoffe eingeffihrt und auf ihren ~bergang 
in den Liquor gepriift worden sind, so haben wir hier ein sehr buntes 
:gild vor uns. 

Walter hat in seinem Buche die Stoffe, die iiberhaupt angewendet 
worden sind, in Tabellenform zusammengestellt. Wir sehen, dag yon 
k6rperfremden Etektrolyten vor allem die Anionen in den Liquor fiber- 
gehen, w/thrend die Kationen zum grSBeren Teile bisher im Liquor nieht 
naehgewiesen worden sind. Diese Ergebnisse werden aber dadurch 
beeintr~ehtigt, dab Stoffe dieser Gruppe sehr sehnell an EiweiB adsorbiert 
werden, auBerdem aber fiir die Tiere sehr giftig sind, so dag nur geringe 
Dosen verwendbar sind. Das ganze Gebiet muB fraglos mit I-Iilfe neuer 
~e thoden noeh einmal nachgeprfift werden, wobei man sich auch der 
Bennholdschen l%ststellungen bedienen muir. ~olekular gelSste Sub- 
stanzen gehen alle ~in den Liquor fiber, wobei der Permeabilit~ttsquotient 
sehr h~ufig deutlich sinkt. Von Kol]oi(ten wissen wir, dab ein ~ber t r i t t  
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im allgemeinen in den Liquor nicht stattfindet. Wit konnten aber, 
schon zeigen, dab sowohl bei der natfirliehen wie bei der kiinstlichen 
Permeabilit~tspriifung ein solcher ~bergang doeh nachzuweisen ist,  
wenn der Titer im Blute ein genfigend hoher ist. Das gilt ebenso 
ffir/Fermente, wie Wohlgemuth und Szecsi sehon gezeigg haben, wie 
for AntikSrper naeh Kafka, Singer und Miinzer u. a. Es ist heute 
noeh nieht an der Zeit, aus den Ergebnissen der kfinstlichen Permea- 
bflitgtsversuche auf physikaliseh-ehemisehe Gesetze zu sehlieBen und 
z.B. das Donnan-Gleiehgewicht tfir die Verteilung gewisser Stoffe als 
Erklgrung heranzuziehen. Wie Stary, Kral und Winternitz gezeigt haben, 
ist auch Ifir die normale Verteilung der Elektrolyte in Blur und Liquor 
ein Donnan-Gleichgewieht nicht ausschlaggebend. Wir verkennen nicht, 
dal3 die Gesetze der physikalischen Chemie die Grundlage fiir den Stoff- 
austauseh im K6rper bilden. Es kommen aber so viele biologische Fak- 
toren hinzu, dab es verkehrt ws das interessante Wechselspiel des 
Lebens in die starren Gesetze der physikalischen Chemie zu drs 
Die eben erw~hnte Zusammenstellung hat aueh den Naehteil, dab sie 
zum Tell auf Untersuehungen am Tier beruht. Wie wir geh6rt haben, 
mfissen wit abet gerade mit den Ergebnissen des Tierversuchs hier sehr 
vorsiehtig sein. ]~esonders Lina Stern und ihre Mitarbeiter haben ja den 
Tierversuch in den Vordergrund ihrer Arbeit gestellt und glaubten, durch 
ihn nieht nut die Gesetze des Stoffaustausehes zwisehen Blur und Liquor 
festzustellen, sondern auch den Stoffaustausch zwischen Blut und Gehirn 
auI diese Weise zu kl~ren, da sie ja der Annahme sind, dag lediglieh auf 
dem Blut-Liquorweg die Stoffe in das Gehirn gelangen. Wir miissen 
daher die Befunde dieser Autoren, so interessant sie im einzelnen sind, 
vorlgufig noeh zurtiekstellen, bis wir dutch die Untersuehungen am 
Nfensehen Genaueres fiber diese Binge wissen. Hier seien nur kurz eine 
Reihe yon Ergebnisseli yon Lina Stern und ihren Mitarbeitern erw/~hnt. 
Diese Autoren haben vor allem im Tierversueh die Beeinflussung 'der 
Permeabilit~t studiert, indem sie unter Variation der Versuehsbedin- 
gungen auf I-I~molysine im tierisehen Liquor studierten oder den ~Tbergang 
yon Jodnatrinm, Ferroeyannatrinm, FerrocyankMium, Natriumpikrat, 
Trypanblau und Kongorot prfiften. Naeh Injektion groger Dosen yon 
Diphtherietoxin wurde ein erh6hter ~bertritt yon l%rrocyankalium 
sowie anderen Elektrolyten und aueh H~molysinen nieht in der Fieber- 
phase, abet zur Zeit subnormaler Temperaturen gefunden. ~hnliehe 
Ergebnisse fanden sieh naeh Injektion yon Tetanustoxin. Nach Tuber- 
kulininjektionen zeigte sich eine Erh6hung der Permeabilit~t zur Zeit 
der Temperamrsteigerung. ]3eztiglieh ehemiseher Vergiftungen w~Lre 
folgendes zu sagen: Nach CO-, H2S- und I%CN-Vergiftung wurde eine 
ErhShung des ~berganges ffir Trypanblau und,Kongorot festgestellt, 
wahrend die Permeabilit~t ffir Elektrolyte nieht beeinflugt wurde; 
Wismut jedoeh ging naeh-CO-Vergiftung in den Liquor fiber. Naeti 
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chroniseher Alkohol-, ~orphium- oder Arsenvergiftung war der ~bergang 
herabgesetzt, doeh lieB sich bei Alkoholvergiftung ein vermehrter ~ber-  
gang yon Wismut feststellen. Adrenalin sehien die Permeabilitat fiir 
Kolloide und Krystalloide zu steigern. Iqaeh chroniseher Leuehtgas- 
vergiftung wurden ttamolysine im Liquor gefunden; beziiglich der Alkohol- 
vergiftung war diese Erseheinung nur im sehwersten akuten Zustand 
nachzuweisen. Von innersekretorischen Eingriffen ware zu erwahnen, 
daB, wie schon hervorgehoben, Entfernung der Geschlechtsdrtisen und 
der Sehilddriise den ~bergang gesteigert haben, und zwar sehienen bei nur 
kastrie~en 1V[eersehweinehen vor allem die Krystalloide leichter iiber- 
zugehen, w/~hrend bei Kaninchen und Katzen, denen Geschleehtsdrtisen 
und Schilddriise entfernt worden waren, aueh ftir Kolloide ein gesteigerter 
~ber t r i t t  festzustellen war. Wie sehon erwahnt, zeigte sieh bei einer 
Blockade des retieuloendothelialen Systems ein Ubertr i t t  der Hamolysine, 
ebenso wurde der ~rbertritt yon Wismut gesteigert, wahrend die Permea- 
bilitat fiir Kolloide Farbstoffe und Krystalloide nicht verandert  war. Von 
anderen Eingriffen sei noeh erwahnt, dab kfinstliche Erh6hung der Tempe- 
ratur  regelmal]ig, ktinstliehe tterabsetzung der Temperatur in einer l%eihe 
von Fallen Hamolysine im Liquor auftreten lieB. Erh6hungen des osmoti- 
schen Druckes lieBen ebenso wie tterabsetzungen ttamolysine im Liquor 
erscheinen, dagegen war eine Erh6hung des Durchtritts ftir Krystalloide 
kaum und ftir kolloidale Farbl6sungen nicht nachzuweisen. Steigerung 
yon pl~ im Blute rief eine ErhShung der Permeabilit/~t fiir Krystalloide 
und Kolloide hervor, ebenso wirkte aber auch eine tterabsetzung VOlt 
pg, wobei Kolloide leiehter iibertraten. Dureh Urotropin wurde nur dann 
eine Steigerung der Permeabilitat hervorgerufen, wenn maximale Dosen 
verwendet wurden. Diese Befunde wurden nieht yon allen Autoren 
bestatigt (Flatau). Ieh habe auch sehon darauf hingewiesen, aus welehen 
Grtinden diese Ergebnisse nur mit gr5Bter Vorsicht zu bewerten sind. 

Zusammenfassend w/~re also zu sagen: Die ~ethode,  den Stoffaus- 
tausch zwischen Blut und Liquor durch Einftihrung yon Stoffen in den 
K5rper und Nachweis in der Cerebrospinalfltissigkeit zu priifen, hat fraglos 
eine groBe ]3edeutung. Es muB aber mit aller Energie darauf hingewiesen 
werden, dab diese Versuche nur yon wirkliehem Werte sind, wenn 
zur gleiehen Zeit auch der Spiegel im Blute festgestellt und man iiberttaupt 
sich dariiber klar geworden ist, ob die vergleichende Blur- und Liquor- 
untersuchung zu einer Zeit optimaler Konzentration in Blut und Liquor 
vorgenommen worden ist. Wenn daher auch eine Reihe yon Unter- 
suchungen auf diesem Gebiete yon Interesse sind, so mfissen sie doch 
zurtiekstehen gegeniiber jenen Versuchen, die mit einwandfreier lV[ethodik 
vorgenommen worden sind. Besonders irrefiihrend kann hier der Tier- 
versuch wirken, zumal dann, wenn der Einfiihrung der betreffenden 
Stoffe Eingriffe vorausgegangen sind, die als solehe schon die Permea- 
bilit/~t beeinflussen k6nnen. Wir halten vorlaufig die Priifung der 
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Permeabilit~tt mit Hilfe der Brom- und H~molysinreaktion, wenn sie zu 
gleicher Zeit vorgenommen werden, Ms am geeignetsten, um ein Bild 
fiber die Permeabilits zu bekommen. Es ist aber yon grol~er Wichtigkeit, 
dab zur Zeit der Vornahme der I-I~molysinreaktion auch der Titer der 
]-[~molysine im Blute festgestellt wird. Die Ergebnisse dfirfen heute 
noeh nicht praktiseh verwertet werden; ffir die Theorie sind sie yon 
Interesse, bedfirfen aber auch weitgehender Ergs und Vertiefung. 

Bevor wir unsere Ausffihrungen fiber den Blut-Liquorweg absehliel~en, 
ws einiges Prinzipielle noch zu bemerken. Wir sprechen veto Stoff- 
austausch und verstehen darunter sowohl einen Teil der Liquorproduk-. 
tion, als anch die Permeabilit~tt selbst, welehe beiden Begriffe wir, wie 
ich im Gegensat z zu Walter ausdrficklich betonen muir, auseinander. 
halten mfissen, wenn sie sich auch vielleicht zum Teil decken und nicht 
fiberall scharfe Grenzen zwischen den beiden Gebieten au~zurichten 
sind. Sehon rein anatomisch dfirfte ein Unterschied zwischen Liquor- 
produktion und Permeabilits zu maehen sein. Riser hat dies in seinem 
Buche ganz besonders betont. Er  nimmt als Ursprungs- und Bereitungs- 
st~tte ffir den normalen Liquor den Plexus an, w~hrend ffir ihn Sitz der 
Permeabilit~tt d~s Endothel der gesamten Meningealgef~Be ist. Diese 
dureh viele Beobaehtungen gestfitzten Annahmen Risers mSehte ieh 
grunds~tzlich bests Ffir die Liquorproduktion haben wir beim 
normalen, gesunden Menschen ~ls alleinige Quelle den Plexus ehorioideus 
anzusehen. Die vielen Ergebnisse physiologischer, pharmakologischer 
und experimenteller Natur, die ffir diese Annahme sprechen, kann ich 
bier nicht aufzs Der Plexus chorioideus hat  fraglos aueh aus- 
gesproehen regulatorische Eigenschaften, wofiir unter anderem auch die 
yon Schapiro neuerdings beschriebenen nervSsen Endapparate ira 
Plexus sprechen. Diese Regulation wird sich auch geltend machen, 
welm StSrungen z. B. im Stoffwechsel ein erhShtes Angebot des betreffen- 
den Stoffes im Blute erzeugen werden. Dieser regulatorisehe Mechanis- 
mus wird aber beim Anwachsen der Konzentration des betreffenden 
Stoffes im Blute eine Grenze finden, und hier beginnt nun das, was wir 
Permeabilits nennen. Versuche yon Kroi[3 (Beispiel: Uraninversuch, 
perorale Darreichung, Ventrikelliquor, Entnahme 83 Min. nach der Ein- 
nahme: stark gef~rbt; Cysternenliquor, Entnahme 90 Min. naeh der Ein- 
nahme: schw~cher gefs Lumballiquor, Entnahme 95 Min. nach der 
Einnahme: am sehw~chsten gef~rbt) und yon anderen scheinen darauf 
hinzudeuten, dab in solchen Fgllen der Plexus selbst noch den Sitz der 
Permeabilits darstellt, da~ aber bei einem Anwachsen der abnormen 
Verh~ltnisse der Durehtri t t  der betreffenden Stoffe immer mehr dureh 
andere, den Liquor umgebende Membranen mSglieh ist und aueh tat- 
s~ehlieh stattfindet. So nimmt auch Riser an, freflich nicht vollkommen 
in ~bereinstimmung mit unseren Anschauungen, dal~ die Permeabilit~t 
eine rein extraplexuelle Funktion ist, die nach seiner Ansehauung auch 
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im normalen Zustande durch das Endothel der ~eningealgef~Be effolgt, 
und dab die meningeale Permeabilitgt lediglich ein Teil des Gebietes 
der Permeabilitat der Gef/~Be fiberhaupt ist und den gleichen Gesetzeu 
gehoreht. Demgegeniiber w/~ren aber die Versuehe yon Rietti und Kliene- 
berger anzufiihren. Rietti hat bei l-[unden, deren Nieren ausgeschaltet 
worden sind, tIarnstoff intraven6s eingefiihrt und nun den ~bergang 
in die versehiedenen Kfrperflfissigkeiten festzustellen versueht, und zwar 
in den Speiehel, in die Cerebrospinalflfissigkeit, in den Pankreassaft, 
in die Galle und in die Lymphe. Am schne]lsten konnte der I-tarnstoff 
in der Lymphe wiedergefunden werden, dann folgten der Pankreassaft 
und die Galle, hierauf der Liquor und sehlieBlieh der Speichel. Der 
~bergang des Harnstoffes in den Liquor steht also an Langsamkeit dem 
eines echten Sekretes nahe. Besonders interessant sind die Versuehe 
yon Klienebe~yer, die sich auf Bakteriophagen beziehen. Nach intra- 
venfser Injektion gewisser ~engen yon Bakteriophagenfliissigkeit yon 
sehr hohem Titer waren die Bakteriophagen bis zum 6. Tage ira Blute 
naehweisbar. Es zeigte sich nun, dab der Ubertr i t t  durch die Nieren 
uud die Placenta am sehwierigsten erfolgt; dagegen war bei sehr hohem 
Titer ein geringer l~bertritt in Liquor und Kammerwasser nachzuweisen, 
ebenso in Brust- und Bauchhfhle; die Galle war relativ reich an Bakterio- 
phagenteilchen. Aueh durch den Darm konnten eine Reihe yon Bakterio- 
phagenteilchen hindurehwandern. Wir sehen aus diesem Beispiel, dab 
es keineswegs angeht, die versehiedenen Permeabilit/~tsvorg~nge durch 
den gleiehen 3s zu erkl/~ren, sondern wir bemerken, dab hier 
sowohl zeitlieh, wie auch quantitativ groBe Differenzen vorliegen. Um 
nun wieder auf unser Gebiet zurfickzukehren, so w~re zu betonen, dag 
ein extraplexueller Durchtri t t  yon Stoffen aber besonders dann vor- 
handen ist, wenn durch entzfindliche Prozesse der Meningen und ihrer 
GefgBe durch mechanische Sehs und ghnliches ein patho- 
logischer Stoffaustausch entsteht. Fiir alle diese Annahmen haben wir 
ja Beispiele aus der Physiologie und Pathologic angefiihrt. 

Bevor wir auf die Fortsetzung des Stoffaustausehes zwischen Blug 
und Liquor, also auf den Liquor-Gehirnweg eingehen, miissen wir uns 
fragen, wieweit der umgekehrte Weg, n/tmlich Liquor-Blut gangbar ist. 
Wir haben schon in der Einleitung auf die Problematik dieses Teiles des 
Stoffaustausehes hingewiesen. Wir wissen, dab Stoffe, die in den Liquor 
eingefiihrt werden, schneller oder langsamer im Blute und Urin erseheinen. 
Hier ist freilieh ein neues Gebiet vorhanden, ngmlieh das der Liquor- 
resorption, fiber das wir noeh sehr wenig wissen. Wenn bier auch eine 
Schranke nicht anzunehmen ist, so sprechen doch eine ganze ]geihe yon 
Beobachtungen dafiir, dab die Resorption yon Stoffen, die im Liquor 
vorhanden sind, mit verschiedener Schnelligkeit erfolgt, also auch eine 
gewisse Elektivitgt vorliegt. Ausfiihrlicher auf dieses Gebiet einzugehen, 
liegt nicht im I~ahmen der Zielsetzung dieser Ausffihrungen. 
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Wir haben schon darauf hingewiesen, dab der Stoffaustausch zwischen 
Blut und Liquor ffir unser Gebiet nicht yon Wichtigkeit ware, wenn 
man nicht annehmen k6nnte, dal~ auch ein Weg Liquor-Gehirn besteht. 
Welche Beobachtungen sprechen nun dafiir, dab tatsi~chlich ein Stoff- 
austauseh zwischen Liquor und Gehirn vorhanden sein muB ? Man hag 
seit langem festgestellt, dab Stoffe, die in den Liquor direkt hinein- 
gebracht werden, schneller zur Wirkung gelangen und intensiver auf 
das Zentralnervensystem einwirken, als wenn die Einffihrung auf dem 
V~ege der Blutbahn erfolgt. So hag schon Jacob im Jahre 1898 bei endo- 
lumbaler Einffihrung yon Jodverbindungen schwere Erscheinungen des 
Zentrainervensystems beobachtet. Lewandowsky sah bei der gleichen 
Applikation yon FerrocyanlSsungen Reizwirkungen, die er auf _Er- 
regungen des motorischen Apparates im Vorderhorn zurfickfiihrte. Auch 
Goldmann konnte feststellen, dab verschiedene Stoffe yore Liquor aus 
das Zentralnervensystem viel starker beeinfluBten, als wenn sie yon der 
Blutbahu aus zugefiihrt wurden. Auch die endolumbale Zuffihrung yon 
Magnesinmsulfat dutch Meltzer und Auer, ferner die endolumbale Ein- 
fiihrung yon ]~rom durch Lewandowsky bewiesen, dab hier besondere 
Kontaktwirkungen anzunehmen waren. E in  Gleiches grit yon den Er- 
scheinungen der Lumbalan~sthesie. Lewandowsky hag nun die ]~eob- 
achtungen, die man bei endolumbaler Einffihrung yon Stoffen gemach~ 
hag, zusammengefaBt in folgende S~tze: Sie wirken bei direkter Appli- 
kation besonders schnell. Sie zeigen in auBerordentlieh kleinen Dosen 
schon eine Beeinflussung. Einige Substanzen wirken nut bei direkter 
Applikation und nieht yore Blute aus. Andererseits gibt es keine Substanz, 
die nur yore Blute, aber nicht bei direkter Applikation wirksam sein 
wfirde. Wenn nun auch Lewandowsky die besonders starke Einwirkung 
bei direkter Zuttihrung in vielen F/~llen darauf zurfiekzufiihren glaubt, 
dab die wirksame ~enge gr6ger ist als bei Einfiihrung in die Blutbahn, 
so mu8 er doeh zugeben, dab diese reehnerische Feststellung nieht alle 
Beobaehtungen erkli~rt, die er ja selbst zusammengefaBt hag. Er  t r i t t  da- 
her selbst flit die endolumbale Einffihrung yon Arzneistoffen ein. Dieses 
ist ja in gr6gerem AusmaBe nicht nur bei d6r Behandlung des Tetanus, 
wie sie sehon Jacob und Blumenthal eingeffihrt hatten, der Fall. Nicht 
nut  bei einer Reihe yon Yeningitisformen spielt die spezifisehe und un- 
spezifische endolumbale Behandlung eine l~olle, auch bei der Syphilis 
beweisen die endolumbalen Behandlungsversuche (Wechselmann, Gent- 
rich, FSrster, Marinesco , Fordyce u. a.), dab ein Stoffaustausch zwischen 
Liquor und Gehirn stattfindet, der sich nieht durch die quantitativen 
Verh/~ltnisse erldi~ren l~Bt. Besonders interessant sind auch dieser 
l~ichtung hin aueh die Versuehe yon Strecker, der fiber Temperatur- 
veri~nderungen des ~ensehen als Folge endolumbaler Eingriffe gearbeite~ 
hag. E r  konn te  feststellen, dab naeh der Lumbalpunktion eine Tem- 
peraturerh6hung um i o stattfindet, naeh Ventriketpunktion um 2 ~ 
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naeh Liquorpumpen mit Entnahme yon 90--180 ecm Liquor bis 2 ~ 
nach Lufteinblasung bis 3 ~ Er  ffihrt diese Erseheinungen auf Reizungen 
der thermoregulatorisehen Zentren im Zwischenhirn zuriick. Wenn aueh 
diese Beobachtungen nieht direkt ffir den Stoffaustausch zwisehen 
Liquor und Gehirn sprechen, sondern vor allem ffir den innigen Kontakt ,  
haben weitere Beobachtungen von Streeker gezeigt, dab ein Eindringen 
yon Stoffen in das Gehirn auch anzunehmen ist, da nach der endo- 
lumbalen Injektion yon 1/15 mg des alicyclisehen Tetrahydro-/~-Naphthyl- 
amins sehon naeh 2 - 4  Stunden eine TemperaturerhShung von 2--3  o auf- 
tritt ,  eine endolumbale Wirksamkeit  dieses KSrpers, die bei Menschen 
die intravenSse um mehr als das Hundertfache iibertrifft. Wir kSnnten 
noeh eine ganze ]~eihe yon Beobaehtungen mitteilen, die beweisen, dab 
tats/~ehlieh ein solcher Stoffaustausch stattfinden muG. t3ber die Farb- 
stoffversuehe, die ebenfalls dafiir spreehen, wird Herr  Spatz ausfiihrlieh 
berichten. Ob bei diesem ]~bertritt yon Stoffen aus dem Liquor in das 
Gehirn ein Membranproblem vorliegt, wie Walter annimmt, oder ob das 
nieht der Fall ist, wie Spatz und Kafka glauben, sei hier nieht ausffihrlieh 
erSrtert. Es sei fibrigens erw/thnt, da]~ auch Gadrat in seinem vor kurzem 
erschienenen Buch einen Stoffaustausch zwisehen dem Gehirngewebe 
und der Cerebrospinalfliissigkeit annimmt, wenn er auch der ~einung ist, 
daI~ inden Subaraehnoidealraum eingeftihrte Stoffe nieht direkt dieNerven- 
zellen erreichen. Es scheint also heute festzustehen, dal~ ein Liquor- 
Gehirnweg tatsitchlieh existiert und ein soleher Stoffaustausch auch 
sehon normalerweise anzunehmen ist. Auf welchem Wege dies erfolgt, 
ob durch pr/kformierte Bahnen, dureh Sp~lten oder reine Diffusion, 
kann heute noch nicht entsehieden werden. /qaeh dieser Richtung hin 
hat  ja eine Anschauung viel yon sieh reden gemacht, die yon Monakow 
und Stern stammt.  Diese Autoren nehmen bekanntlich an, dal~ der 
Liquor dureh ,,Liquorspalten" aus dem Ventrikel in das Gehirn eindringt, 
den NervenzeUen Ernithrungs- und /~hnliche Stoffe zufiihrt, Abfallstoffe 
dieser Zellen in sich aufnimmt und mit  diesen Stoffen beladen wieder in 
den Subarachnoidealraum des Gehirns gelangt, woselbst er zum Teil 
resorbiert wird und zum Teil weiter zirkuliert. Die Autoren stehen auf 
dem Standpunkt,  dal~ kein Stoff in das Gehirn eindringen kann, ohne 
vorher im Liquor vorhanden gewesen zu sein. Diese Lehre hat  Haupt- 
mann als Grundlage ffir seinen ,,Weg fiber den Liquor" genommen. 
Es handelt sieh also bier um eine Verwertung der Monakowsehen und 
Sternschen Annahmen ifir die Klinik. Da der Weg zum Gehirn nach den 
erw/~hnten Autoren allein fiber den Liquor ffihrt, miissen ss 
StSrungen des Stoffaustausches zwischen Blut und Liquor ffir das 
Gehirn bedeutungsvoll werden. So hat  auch Hauptmann die Entstehung 
yon verschiedenen Gehirn- und Geisteskrankheiten auf StSrungen in 
diesem Appara t  zuriiekgefiihrt. Wir wollen uns nun hier nicht ausfiihr- 
licher mit  der Diskussion dieser Lehren besch~ftigen, da es zu welt ffihren 
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wfirde. Aui~erdem werden wir bei der Besprechung des Blut-Gehirnweges, 
der ja yon den erwi~hnten Autoren geleugnet wird, noeh auf diese Theorie 
einzugehen haben. Wir wiederholen aber noeh einmal die heute all- 
gemeingifltige Ansehauung, dal3 ein Stoffaustausch zwischen Liquor und 
Gehirn aueh tats~tehlich stattfindet. Fremont-Smith bezeichnet den 
Liquor als das inhere i~ilieu des Gehirns und seiner Zellen. Sepp ist der 
Meinung, dal~ der Liquor ,dutch  die Arac]~noidealscheiden der im Nerven- 
gewebo eLugebetteten Gef~l]e in das innere i~ilieu des Gehirns fibertritt 
und diejenigen Bestandteile ersetzt, welche aus dem inneren Milieu in 
das ven5se System abfliel]en". Es spielt fibrigens fiir unsere Betrach- 
tungen keine Rolle, wie weir der Liquor in das Zentralnervensystem 
eindringt, woriiber ja aueh Spatz ausfiihrlieh berichten wird. Die 
Hauptsache ist fiir uns, da~ ein Stoffaustauseh zwischen Liquor und 
Gehirn sicher unter normalen und pathologisehen Bedingungen vor- 
handen ist. 

Es wiire nun der Ort, fiber die Beeinflussungen des Stoffaustausches 
zwischen Liquor und Gehirn unter pathologischen und physiologischen 
Bedingungen in /~hnlicher Weise zu berichten, wie wi re s  fiir den Blut- 
Liquorweg getan haben. Diesen Versuchen stehen aber grol~e Schwierig- 
keiten gegeniiber. Die Einfiihrung yon Stoffen in den Liquorraum ver- 
l~uft nicht so reaktionslos wie jene in die Blutbahn. Schon die Lumbal- 
punktion allein, vor allem aber die Einfiihrung irgendeines ~remd- 
kSrpers, ja selbst die Injektion yon vorher entnommenem Liquor ffihren 
zu starken Reizungen, durch die eine aseptisehe ~eningitis erzeugt wird, 
die imstande ist, die Versuehsbedingungen zu ver~ndern; denn wir diiffen 
nicht vergessen, da[3 durch eine solche Meningitis - -  ich nenne sie Fremd- 
kSrpermeningitis - -  die MSglichkeit gegeben ist, dal~ Stoffe aus dem 
Blur in den Liquor iibertreten und dal~, was wir heute noch nicht genau 
wissen, die Resorption aus dem Liquor auch vielleicht ver~ndert wird. 
Au~erdem aber ruft, rein klinisch gesehen, diese Reizung allein auch schon 
Ver/mderungen hervor, die vielleicht in manchen Fi~llen als Wirkung des 
Arzneimittels aufgefa~t worden sind; denn wir sehen, da~ eine syste- 
matisehe Untersuchung yon Stoffen, ithnlich wie wi res  bei der Pr/ffung 
des Blut-Liquorweges haben, auf diesem Wege nicht erfolgt ist. Man 
hat vor allem Versuche gemaeht, die therapeutisehen Zwecken dienten. 
Andererseits ist es ja sehr schwer, sich ein Bild zu machen, ob der betref- 
fende Stoff in das Gehirn eingedrungen ist, da uns ja nut  die klinischen 
Wirkungen der eingefiihrten Stoffe zur Verfiigung stehen, und diese 
klinisehen Wirkungen werden ja, wie wir hSren, dutch die unspezifischen 
Folgen der Injektion selbst zum Teil maskiert. Wir sind heute also kaum 
in der Lage, yon einer ~Sgliehkeit der klinischen Priffung des Liquor- 
Gehirnweges zu sprechen. Fiir den Tierversueh hat  Freund eine Methode 
angegeben, die aber sehr schwierig ist und auf die wir noch ausfiihrlich 
bei der Bespreehung des Blut-Gehirnweges einzugehen hubert werden. 
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Wir k6nnen also abschlieBend fiber den Liquor-Gehirnweg nur sagen, 
dab die klinisehen Versuehe uns nut  zeigen, dab die meisten eingeffihrten 
Stoffe in den Kontakif mit dem Gehirn treten, dab die eharakteristischen 
Erseheinungen starker auftreten, dab wir aber heute weder sagen kSnnen, 
dab diese oder jene Substanz ~uf dem Liquor-Gehirnweg sich schneller 
fortbewegt, noch bei besonderen Erkrankungen Unterschiede in der 
Funktion dieses Liquor-Gehirnweges bestehen. Vielleicht werden uns 
Tierversuche hier erst Grundlagen schaffen mfissen. 

Nun ein kurzes Wort  fiber die Umkehrung dieses Weges, also den 
~ber t r i t t  yon Stoffen aus dem Gehirn in den Liquor. Auf welchem Wege 
dieser ]~bertritt erfolgt, ist noch nieht bewiesen. Im allgemeinen wird 
angenommen, dab es die loerivascularen 1%aume sind, die hier die :Bahn 
bilden, und Walter ist der Annahme, dab der Ubergang der zentrifugalen 
Lymphe auf diesem Wege erfolgt. Gadrat sprieht diesem Wege wenig 
Bedeutung zu, weil er Falle yon mehr oder wenig abgegrenzten Erkran- 
kungen des Gehirns gesehen hat, bei denen die typischen Krankheits- 
elemente nicht in den Liquor fibergegangen sind. Wir kSnnen aber yon 
diesen Ausnahmef~llen absehen, denn wir haben unzahlige Beweise da- 
ffir, dab diese l%iehtung des Stoffaustausehes nicht nur vorhanden ist, 
sondern dab sic auch in sehr umfangreicher und charakteristiseher Weise 
erfolgt. Die Feststellungen yon Kral, Stary und Winternitz fiber den 
hohen 1Kagnesiumgehalt des Liquors, ferner jene yon Meyer-Bisch fiber 
den Sulfatgehalt der Cerebrospinalflfissigkeit sprechen neben vielen 
Beobachtungen daffir, daft aueh schon normalerweise Stoffe aus dem 
Gehirn in den Liquor iibertreten. DaB das ganz besonders in patho- 
logisehen Fallen so ist, wissen wit, und ein groBer Teil der Liquordia- 
gnostik beruht ja darauf, dab Stoffe aus dem Zentralnervensystem in 
den Liquor iibertreten, so dab Boyd in der Einleitung zu seinem Buche 
fiber die Cerebrospinalflfissigkeit veto Liquor sagt, dab er in seinen 
pathologischen Veranderungen gewissermaBen das Geschehen im Zen- 
tralnervensystem wiederspiegelt. Wir k6nnen uns dahin zusammen- 
fassen, dab ein Stoffaustauseh veto Gehirn nach dem Liquor fraglos 
besteht, und dab ein groBer Teil der Liquorforschung, besonders die 
funktionell-genetische Analyse in ihren fortschreitenden Ergebnissen, 
diesen Weg immer weiter klaren wird. 

Wir gehen nun zur ]~esprechung der Probleme der Physiologic und 
Pathologic der Blut-Hirnschranlce fiber, die im Schema (Abb. 1) mi t , I I I  
bezeiehnet ist. Es ist das Verdienst yon F. K. Walter, besonders ener- 
giseh auf das Bestehen dieses Weges hingewiesen zu haben, zumal durch 
die Theorien yon Stern und Hauptmann ein groBer Teil der Forscher der 
Ansicht war, dab ein Stoffaustausch zwisohen Gehirn und dem fibrigen 
K6rper nur auf dem Blut-Liquorwege mSglieh sei. Aueh ieh muB sagen, 
dab ich reich frfiher aus einer I%eihe yon Grfinden, die ieh hier nicht 
erSrtern kann, ebenfalls fiir diese Theorie entschieden hatte. Neben den 
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Argumenten, die Walter in seinem Referat bringt, und auf die ich nicht 
noch einmal eingehen mSchte, sind jedoch in der neuesten Zeit Versuchs- 
anordnungen gesehaffen worden, die die Existenz eines Blut-Gehirnweges 
zu beweisen scheinen. Ich denke dabei an die Versuche yon Riser und 
seinen Mitarbeitern, an jene yon Freund und schliel~lich an die Ergebnisse, 
die Friedemann und Elkeles mit ihren Methoden erzielt haben. Riser ist 
folgendermaBen vorgegangen. Unter Ani~sthesie wurden beim Hunde die 
harte Gehirnhaut und die Membrana atlanto-occipitalis erSffnet, und der 
ganze Liquor ausflieBen gelassen, was 10--15 Min. dauerte. Dann wurde 
intravenSs jener Stoff injiziert, dessen Ubergang in das Gehirn man fest- 
stellen wollte. 1/2 Stunde sps wurde Gelatine in die Gehirngefs ein- 
gefiihrt, und zwar in der Weise, dab man die Jugularvenen erSffnet und 
in die Coratiden 500 ccm yon Gelatine, 7~ gelSst in physio]ogiseher 
KochsalzlSsung, injiziert. Es wurde nun ein Stiick des Schl~fenlappens 
des Gehirns entfernt, festgestellt, dab es liquor- und blutfrei war, und auf 
den ~ber t r i t t  des betreffenden Stoffes untersucht. Brom oder Sal icyl -  
siiure wurden in solchen Fi~llen immer im Gehirn gefunden. Riser geht 
also so vor, dab er dutch eine vollkommene Enffernung des Liquors den 
Blut-Liquorweg auszuschalten sucht. Eine Diskussion dieser Versuche 
wird erfolgen, wenn wir fiber die anderen Methoden gesprochen haben. 
Freund immunisierte Kaninchen aktiv und passiv gegen Typhusbacillen 
und suchte im ~Blutserum, in der Lymphe, in verschiedenen Organen, im 
Gehirn, im Rfiekenmark und in der Cerebrospinalflfissigkeit nach den  
AntikSrpern. Verglich man nun den Titer der AntikSrper im Serum mit 
jenem im Gehirn und im Riickenmark, so verhielt sich ersterer zu 
letzterem wie ]00 : 0,8. Diese Relation war 100 : 0,3, wenn man den 
Titer der Cerebrospinalflfissigkeit bestimmte. Der ~ber t r i t t  in die 
Cerebrospinalflfissigkeit war auch naehzuweisen, wenn keine Entzfindung 
der 5~eningen vorlag. Von sehr groBer Wichtigkeit ist auch die Test- 
stellung, dad der ~ber t r i t t  in das Gehirn bereits nach 15 Min. erfolgte, 
wi~hrend der ~bergang in die Cerebrospinalflfissigkeit erst nach mehreren 
Stunden naehzuweisen war. Den Einwand, dab der Gehalt des Gehirns 
an AntikSrpern durch eine Blutbeimengung hervorgerufen worden ist, 
entkri~ftet Freund durch seine Technik. Das Gehh'n wurde ns sehr 
sorgfs mit SalzlSsung ausgespfilt; das letzte Waschwasser wurde 
auf Agglutinine nntersueht, und nicht einmal Konzentrationen yon 1 : 1 
oder 1 : 4  zeigten Agglutinationserscheinungen gegenfiber den Typhus- 
bacillen. Diese Versuche sind natiirlich weniger einwandfrei als jene yon 
Riser, weft die Cerebrospinalflfissigkeit nicht vorher entfernt war. Friede- 
mann und Elkeles konnten nun zeigen, dal~ bei intravenSser Einffihrung 
basischer Farbstoffe, besonders des Alizarinblaues, das Gehirn vital 
gef~rbt wurde, ws der Liquor sich ungef~rbt erwies. Dabei is~ 
noch yon Bedeutung - -  wie die beiden Autoren zeigen konnten - - ,  dab 
dieser Farbstoff in kolloidaler Form in das Gehirn fibergeht. Der Liquor 
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wurde sowohl durch Suboceipitalpunktion gewonnen, wie. in anderen 
Fs aueh durch Gehirntrepanation. ]~esonders diese letzteren Versuche 
zeigten nach Angabe yon Friedemann und Ellceles sehr schSn die sofortige 
]~laufs des Gehirns, w~hrend sich im punktierten Seitenventrikel 
vSllig ungefs Liquor befand. Andere Versuehe yon Friedemann und 
Ellceles, bei denen die sog. gekreuzte DurchstrSmung vorgenommen wurde, 
seien hier nicht erws weil ihre Ergebnisse nicht so eindeutig waren. 
In diesen F~llen war aueh der Liquor nicbt untersucht worden. Wir 
sehen aus diesen Versuchen, dab die Prtifung des Blut-Gehirnweges sehr 
schwierig ist; handelt es sieh doch um nicht mehr oder weniger, als mSg: 
lichst den Blut-Liquorweg auszuschalten, well nur dann der ]~eweis 
sehliissig ist. Diese Aussehaltung des Blut-Liquorweges ist kaum durch- 
fiihrbar. Riser hat, wie wir gehSrt haben, sie dadureh versucht, dab er 
vor der Einfiihrung des betreffenden Stoffes den Liquor ausstrSmen lieB. 
Gegen diese ~e thode  waren 2 Punkte einzuwenden: 1. Ist  nicht bewiesen, 
dab der gesamte Liquor auch tatss entfernt worden war; 2. aber 
k~innte dieser intensive Eingriff, der fraglos beim Tier dann entsteht, 
wenn man ibm den ganzen Liquor entfernt, auch zu einer Umste]lung in 
der t)ermeabilit~t der in das Gehirn eindringenden Gef~Be gefiihrt haben 
(s. auch die auf S. 265 zitierten Versuche yon Penaehiette und Negro). Man 
kSnnte auch einwenden, dab nach der Liquorentnahme sich neue ~liissig- 
keit gebildet hi~tte, die vielleicht sogar in erhShtem MaBe die Eignung 
hs in das Gehirn einzutreten. So wissen wir z. B., dab in der vorderen 
Augenkammer dureh die Entnahme des ganzen Kammerwassers abnorme 
Permeabilit~tsverhi~ltnisse gesehaffen werden. Diese Einw~nde sind 
vorhanden, aber sie kSnnen die ]~edeutung der Ergebnisse nur m~Big 
abschw~chen und kSnnen nur Hinweise sein fiir die Auswahl der Teehnik 
bei zukfinftigen ~hnlichen Versuchen. Freund hat, wie wir gehSrt haben, 
durch die Auswaschung des Gehirns und die Priifung des Wasehwassers 
den Beweis zu fiihren geglaubt. Hier ist aber das Entseheidende, dab der 
Titer der Gehirnsubstanz an AntikSrpern hSher war als ]ener des Liquors; 
denn w~re er niedriger gewesen, dann wi~re ja die Annahme bereehtigt, 
dab der ~lbertritt vorher aus dem Liquor stattgefunden hat. Immerhin 
kann man sich hier eine Anreicherung an AntikSrpern in der Gehirn- 
substanz vorstellen. Dagegen aber sprieht, dal~ die AntikSrper viel 
friiher naehzuweisen waren als im Liquor, und dieser Punkt  dfirfte aus- 
schlaggebend sein fiir die Annahme, dal~ hier tats~tchlich der Blut-Gehirn- 
weg besehritten worden ist. Sehr ansehaulieh erscheint der Versuch yon 
Friedemann und EIkeles, besonders jener, wo "durch Trepanation die 
Gehirnoberfl~ehe ~reigelegt wurde, und die fast momentan eintretende 
Blaufs des Blutes zu einer Zeit beobachtet wurde, in der der Liquor 
vSllig ungef~rbt war. I-Iier muB also tatss der ~bergang in das 
Gehirn auf dem Blut-}Iirnweg erfolgt sein. Durch Versuehe Josephys 
haben wir uns iiberzeugen miissen, dab das erw~hnte Experiment yon 
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Friedemann und Elkeles nieht so eindeutig is~. D~rfiber wird a. a. O. 
ausffihrlich beriehtet werden. Wir sehen, da~ die Prfifungsmethoden, 
aueh die Kombination der Versuche Alizarinbl~u mit Hypophysen- und 
Adren~lininjektion (Friedemann und Elkeles), des Blut-Hirnweges sehr 
sehwierig sind, und wenn auch das Experimentum crucis noch nieht 
gemach~ worden ist, scheinen mir doeh, selbst bei kritischster Beleuehtung, 
die genannten Versuehe, kombiniert mit den Argumenten Walters, mit 
Sicherheit ffir das Bestehen eines Blut-Hirnweges zu spreehen, der also 
ohne Benutzung des ]~lut-Liquorweges erfolgt. Wie nun der N[eehanismus 
dieses ]~bertritts ist, ist noch sehr in Dunkel gehfillt. Ieh mSchte aueh 
diesbezfiglich auf das Referat yon Walter zuriiekgreifen und reich kurz 
dahin /~u~ern, d~B die Annahme eines elektiven Apparates wohl un- 
bedingt anzunehmen ist, da wir wissen, dab bestimmte Stoffe, z.B. 
Kolloide aufgenommen werden, andere, z.B. Krystalloide in vielen 
Fallen nieht eindringen. Friedeman~ und El]celes betonen als Ergebnisse 
ihrer Versuehe, dab nichtneurotrope Stoffe, auch bei erhShter ,,Filtration 
von Fliissigkeit ins Gewebe", nicht in das Gehirn eindringen. Sie sind 
der ~einung, dal~ die elektrisehe Ladung der Stoffe hier eine beherrschende 
Rolle spielt. Wir dfirfen im iibrigen nieht vergessen, da~ der Naehweis 
der betreffenden Stoffe im Gehirn, sowohl teehniseh wie analytiseh viel 
sehwieriger ist Ms jener in der Cerebrospinalfliissigkeit. Wenn _Riser die 
gesamte Permeabili~/~t, also die gesamte ~Sglichkei~ des ~bertritts in 
das Zentralnervensystem, nur ~ls einen Tell der allgemeinen Gefs 
permeabflit~t ansieht, und daher alle am ~berg~ng beteiligten Apparate 
unter die gleichen Gesetze stellt, so kSnnen wir uns dieser Ansieht nieht 
anschlie~en. Die eingesehalteten elektiven Apparate sind so verschieden 
in ihrer T~tigkeit, dab wir bier physiologische Prozesse vor uns haben, 
die fiber die allgemeine Gef~l]permeabilits hinausgehen. Im Hinbliek auf 
die Ansicht yon Riser mSehte ich auf d~s auf Seite 255 Gesagte hinweisen. 

Aus dam Obigen ergibt sich, daB wir fiber die Physiologie und 
Pathologie des :Blut-Gehirnweges sehr wenig aussagen kSnnen, da wir 
bisher keine klinisehe Prfifungsmethode haben, die einfaeh ist und doeh 
den ]~lut-Liquorweg aussehliel]t. D~s Studium dieses Gebietes wird 
aber ffaglos ffir Therapie und Pathogenese sehr wichtige Faktoren 
zeitigen. Wit kSnnen aber trotzdem heute sagen, dal3 die yon der Stern- 
schen und Hawptmannsehen Schule geteilte Ansieh~, der Stoffaustauseh 
zwischen dem Gehirn und dem fibrigen KSrper spiele sieh nur auf dem 
Wege fiber dan Liquor ab, nieht stichhaltig ist. Ebenso falsch aber ws 
es, wie Riser und ~ueh neuerdings Gadrat versuchen, dem :Blut-Liqu0rweg 
seine Bedeutung abzusprechen. 

Auch ein Weg des Stoffaust~usches in der umgekehrten Riehtung, 
ns Gehirn-->Blut, muB denkbar sein, wissen wir doch, dab bei 
manehen Erkrankungen des Gehirns der ]~lutehemismus sekunds in 
einer Weise ver/~ndert ist, die dar~uf hindeutet, dab aueh die ~Sglichkeit 
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bestehen muff, daff Stoffe aus dem Gehirn in das Blur direkt iibergehen. 
Dieser Weg ist noeh schwerer priifbar, da wir ja wissen und geh6rt haben, 
dug Stoffe aus dem Gehh'n in den Liquor iibergehen k6nnen und yon hier 
sehnell in die Blutbahn versehwinden kSnnen. Die Aussehaltung des 
Gehirn-Liquorweges in diesen Fi l len diirfte jedenfalls sehr schwierig sein. 

Wir sind am Sehlusse. Wit konnten zeigen, daff die Wege des Stoff- 
austausehes zwisehen Gehirn und dem iibrigen KSrper unter physio- 
logisehen und pathologisehen Verhaltnissen vielseitig und kompliziert 
sind, ferner,  dab der Blut-Liquorweg am besten studiert ist, daff 
aber aueh bier noeh eine groge l%eihe yon Problemen vorhanden sind. 
Wir konnten welter feststellen, daff die Fortsetzung dieses Weges, 
nimlieh der Liquor-Gehirnweg, sieher anzunehmen ist, dab abet 
Uneinigkeit dariiber besteht, einerseits, wieweit die Stoffe auf diesem 
Wege in das Gehirn eindringen und andererseits, ob eine Sehranke zwisehen 
Liquor und Gehirn eingesehaltet ist. Es wurde des weiteren er6rtert,  
daff man aueh einen direkten Blut-Gehirnweg annehmen muff, daff also 
das 3/Ionopol des Blut-Liquorweges in bezug auf Austauseh yon Stoffen 
zwisehen Gehirn und dem iibrigen K6rper nieht vorhanden ist. Es ist 
fraglos falseh, wenn die einen Autoren lediglieh yon dem Blut-Liquorweg 
und seiner Fortsetzung, dem Liquor-Gehirnweg wissen wollen und die 
anderen nut  den Blut-Gehirnweg in den Vordergrund stellen. Nieht ohne 
Grund diirfte gerade ein so kompliziertes Organ wie das Gehirn aueh so 
interessante und vielseitige Wege des Stoffaustausehes haben. Wit haben 
uns naeh dieser Riehtung hin eine I-Iypothese zureeht gelegt, ohne sic 
vorl/~ufig geniigend beweisen zu k6nnen. Der Liquor dringt fraglos in 
das Gehirn ein, und as diirfte das kein zuf~lliges Gesehehen sein, denn 
es kommt, wie wir gesehen haben, tats~ehlieh zu einem Stoffaustauseh 
zwisehen ihm und dem Gehirn. Wir wollen hier die yon Gadrat ge~ufferte 
und negativ beantwortete Frage nieht aufrollen, ob der Liquor direkt die 
Nervenzellen umstr6mt. Es liegt aber doeh eine groge Wahrseheinlieh- 
keit vor, daff er es rut, und dab er gerade auf Grund seines Aufbaues die 
Funktion hat, die iuBerst sensiblen Nervenzellen aktiv zu erhalten. Auf 
andere m6gliehe Funktionen der Cerebrospinalfliissigkeit sei hier nieht 
eingegangen. Die Ernghrung der Nervenzelle aber diirfte auf dem 
direkten Blut-tIirnwege erfolgen, wodureh aueh der Einwand erledigt 
ist, dab der Liquor nieht gentigend Nihrstoffe fiir das Gehirn hat. l~iir 
eine solehe Auffassung spreehen Experimente, die in jiingster Zeit an 
Nervenzellen mit Giften ausgeftihrt worden sind. Es handelt sich hier 
um die sog. intraeellul~re Injektion. Bestimmte Gifte, zl B. Alkohol, 
sehgdigen die Zelle nicht, wenn sic in ihren K6rper eingeltihrt warden. 
Dagegen stellen die Zellen sofort ihre Tgtigkeit ein, wenn das Gift der sie 
umgebenden t~liissigkeit zugesetzt wird. Aus diesen Versuehen ergibt 
sieh, dab zur Aufreehterhaltung der Aktivit~t und des Stoffweehsels der 
Zellen zwei getrennte Wege notwendig sind. DaB iibrigens der Liquor fiir 
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das Leben notwendig ist, haben neuerdings Penachietti und Negro gezeigt. 
Tiere, bei denen dureh Dr~nage ein dauernder Liquorverlust h'ervor- 
gerufen wird, nehmen an Gewieht ab und sterben. Dabei treten schwere 
histologische Ver~nderungen im Gehirn auL Wird der Liquorabflu8 
rechtzeitig aufgehoben oder der abgeflossene Liquor dureh Pferdeliquor 
ersetzt, dann erholen sich die Tiere wieder. Diese Versuche zeigen, wie 
notwendig der Liquor ffir die normale Gehirnfunktion ist. 

Ieh habe mit Absieht diese Vorg~nge allgemein dargestellt und Aus- 
drficke wie Lymphe und inheres Milieu vermieden. Wir wissen heute 
sehr wenig fiber eine Lymphzirkulation im Zentralnervensystem, und der 
Name ist entweder fiir Liquor gebraucht women, oder fiir eine Flfissig- 
keit, die weder jemand bisher gesehen, noch deren Bahnen sieher bekannt 
sind. Es hat daher die Anwendung des Ausdruckes Lymphe viel Ver- 
wirrung angestiftet. Wir mfissen auf diesem Gebiete beschreibend vor- 
gehen, ohne Anwendung yon Ausdriieken, die mehr besagen als wir 
wissen; nur dann wird es mSglich sein, hier so schnell vorw~rts zu kommen, 
wie es der Wiehtigkeit des Gebietes 'entspricht. Wie vielfaeh aber heute 
sehon unsere Beobachtungen auf diesem ffir alle Gebiete der lgedizin 
wiehtigen Felde sind, habe ieh in meinem l%eferate kurz darzustellen 
versucht. 

Zusammenfassung. 

1. Zur Darstellung der Pathologie des Stoffaustausehes zwischen Gehirn 
und dem fibrigen KSrper mu~ man yon den physiologischen Verh~ltnissen 
ausgehen, zuerst die natfirliehen Verh~ltnisse (Vergleich Blur:Liquor) 
berficksiehtigen nnd in zweiter Linie auf das Experiment eingehen. 

2. Die Physiologie des Blut-Liquorweges unter vollkommen normalen 
Verhs deckt sieh zum gr51]ten Teil mit der Physiologie der Liquor- 
entstehung selbst, doch scheinen schon normalerweise unter dem Ein- 
fluB physiologiseher Faktoren Ver~nderungen des Stoffaustausehes auf- 
zutreten, die noeh genauer studiert werden mfissen. Erwiesen ist heute 
sehon eine Ver~nderung des Stoffaustausehes im S~uglingsalter, hervor- 
gerufen durch eine erhShte Permeabilit~t und vielleieht auch eine solche 
im Greisenalter als ~bergang zu den pathologischen Prozessen. 

3. Vor der Besprechung des Pathologisehen mu[~ festgelegt werden, 
dal~ bei einer besonderen ErhShung des Blutspiegels ffir einen bestimmten 
Stoff, auch ein Kolloid, ein ~bergang in den Liquor stattfinden kann, 
ohne weitere Vers des Liquoraufbaus. 

4. Vergleichen wir Blut und Liquor unter pathologisehen Bedingungen, 
so sehen wir bei den reinen Stoffweehselkrankheiten das unter 3. Gesagte 
best~tigt (Beispiel: Diabetes). Aueh bei StSrungen der inneren Sekretion 
kann es zuVers des Stoffaustausches kommen (erhShter EiweiB- 
gehalt des Liquors beim MyxSdem.) Bei einer Aktivierung des reticulo- 
endothelialen Systems wird der Stoffaustauseh stark beeinfluBt, was an 
dem Bride der ~alariabehandinng der progressiven Paralyse gezeigt wird. 



266 V. Kafka. 

5. Aus einer Reihe yon Grfinden ist auch innerhalb der erws 
Erseheinungen eine direkte nervSse Regulation des Stoffaustausches 
anzunehmen (a]lgemeines Permeabilitgtsgesetz). 

6. An dem ]3eispiel der typischen Erkrankung der iV[eningen, ngmlich 
der akuten Meningitis und jenem der typischen Erkrankung des Gehirns, 
ns der Paralyse, wird gezeigt, dal3 in solchen Fg]len der Stoff- 
austausch komplizierter ist als man frfiher angenommen hat, da aufter 
dem ~bergang aus dem Blute infolge erhShter Permeabilitgt und aus dem 
Zentralorgan selbst, auch noch andere Wege und Besonderheiten des Stoff- 
austausehes anzunehmen sind (Bennholds Vehikelfunktion der Eiweil~- 
kSrper, ]3edeutung des den Liquorraum umgebenden 1Setieuloendothels). 

7. Aus dem Gesagten ergibt sieh, daft der Stoffaustauseh zwisehen 
Blur und LiquOr nicht das fibersichtliehe Bild darstellt, wie man frfiher 
angenommen hat, sondern yon einer groften Reihe yon Faktoren ab- 
hgngig ist, die zum Teil noch genau studiert werden mfissen. Er lgftt sieh 
durch rein physikallsch-chemische Gesetze nicht erklgren, sondern 
gehoreht zum groften Tell biologisehen Gesetzen. 

8. Als anatomisches Substrat des Stoffaustausehes auf dem Blut- 
Liquorweg haben wit im wesentlichen den Plexus, aber auch das Endo- 
thel der gesamten iVieningealgelgge anzusehen. Der Plexus bleibt inner- 
halb verschiedener, noch im Physiologischen liegender Abnormit~ten 
das l%gulations- und Austauschorgan. Unter pathologischen Verhglt- 
nissen gehen aber die Vorgi~nge mehr und mehr auf die M_eningealgefi~fte 
fiber, was ganz besonders bei entzfindlichen Prozessen der ~eningen und 
beim Sperrliquor der Fall ist. 

9. Auf dem V(ege Liquor-Gehirn nehmen wir mit Spatz das Vorliegen 
einer Schranke nicht an. Daffir sprechen eine grofte Reihe yon thera- 
peutischen und andersartigen Versuehen an lV[enschen und am Tiere. 
Auch der Weg Gehirn-Liquor steht ffaglos in normalen und pathologi- 
schen Fgllen often. Wieweit dieser ]etztere sieh prgformierter ]~ahnen 
bedient, mul~ noch geklitrt werden. 

I0. Ein Stoffaustausch Blur-Gehirn ist, wie neuere Versuche er- 
geben, unbedingt anzunehmen. Auch bier diirfte ein ~embranproblem 
oder ein elektiver Apparat ganz besonderer Art vorliegen. Die Pathologie 
dieses Weges ist erst dann mSglich, wenn man den Blut-Liquorweg genau 
fibersieht oder ihn auszuschalten imstande ist. Die bier vorliegenden 
Erfahrungen sind grSl]tenteils experimenteller ~Natur. 

ll. Nach allem mug man annehmen, daft der Blut-Liquorweg dazu 
client, dem Gehirn eine l~Ifissigkeit und Stoffe zuzuffihren, die der 
Funktionsbereitsehaft der Nervenzellen dienen. Von anderen Funktionen 
der Cerebrospinalflfissigkeit, die mehr mechanischer Natur sind, sei bier 
nicht die Rede, ebenso nicht yon der Frage der AntikSrperbildung im 
Liquor, wenn ihm auch fraglos Abwehrvorggnge eigen sind. Der ]~lut- 
Gehirnweg dient vor allem der Ernahrung des Nervengewebes. 


