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XVIL

Uver den EinfluB des Quecksilbers, namentlich des ein-
geatmeten, auf die Lungen von Versuchstieren.

Mit einem Abschnitt iiber die Lungengefifinerven.
(Aus der Pathologiseh-anatomischen Amstalt der Stadt Magdeburg.)

Von

G. Ricker und W. Hesse.
(Hierzu 1 Textfigur.)

Uber den Einfluf des Quecksilbers, namentlich des gastormigen, auf die
Lungen existieren nur wenige kurze Mitteilungen;in der Literatur.

v. Béarensprung (1850)* berichtet von zwei Versuchen an Kaninchen, die er in einem
Kasten den Dampfen kochenden Quecksilbers ausgesetzt hatte, und zwar das eine am ersten Tag
eine Stunde, am zweiten Tag eine Viertelstunde, das andere eine halbe Stunde. Der Tod des ersten
Tieres trat bald nach der zweiten Inhalation auf, das zweite Tier wurde am vierten Tag getotet.
Bei dem ersten Tier war die Schleimhaut der Luftrohre und-Bronchen stark injiziert; im Bronchial-
schleim gelang der Nachweis von Quecksilberkiigelchen. In der Lunge fanden sich zahlreiche
stecknadelkopi- bis linsengroBe hyperdmische Stellen und eine griBere Anzahl hepatisierter Bezirke. .
In der Mitte dieser verdinderten Lungenteile wurden mehrmals Quecksilberkiigelchen mittelst
der Lupe und des Mikroskops nachgewiesen. Mehrfache Wiederholungen bestitigten diesen Ver-
such. Das zweite Tier wies bei der Sektion tuberkeldhnliche Knotchen mit hyperimischem Saum
auf, die eiterihnliche Zellen, aber keine Quecksilberkiigelchen enthielten.

In einem dritten Versuch befand sich ein Kaninchen bei Zimmertemperatur in einem Kasten,
in dem eine mit Quecksilber gefiillte Wanne aufgestellt war. Nach 14 Tagen wurde das Tier krank,
nach weiteren 8 Tagen trat der Tod ein. Bei der Sektion fanden sich die Lungen gleichfalls mit
tuberkelihnlichen Knotchen und einzelnen linsengroBen Sugillationen, beide ohne Quecksilber-
kiigelehen, durchsetzt.

Die Versuche beweisen nach der Ansicht des Verfassers, ,,dafl der eingeatmete Quecksilber-
dampf sich auf der Schleimhaut der Luftwege und Lungenalveolen zu Kiigelchen verdichtet,
hier Entziindung und lobulire Hepatisation verursacht*, und daB das Quecksilber spiter auf nicht
naher ermittelte Weise nach vorheriger Oxydation verschwindet.

" R. Overbeck (1861) 2 hat Tiere, vorwiegend Hunde, durch Quecksilbereinreibung bis zum
Eintritt der Quecksilberkachexie chronisch vergiftet und in ihren Lungen bei der Sektion nur
selten und ohne mikroskopische Kontrolle Verinderungen festgestellt, bestehend in Hyperdmie
und Odem griBerer Teile; nach Ansicht des Verfassers ist es zweifelhaft, ob diese Befunde primére
Quecksilberwirkung oder sekundire Wirkung der Kachexie seien. Oveérbeck hilt es zwar nicht fiir
nachweisbar, aber auch nicht fiir unwahrscheinlich, daf das Sekret der ,Lungenschleimhaut
Quecksilber ausscheidet. Hierauf konnten die beim Menschen ziemlich frith als Zeichen der
Hydrargyrose auftretenden Katarrhe hinweisen, die allerdings bei den Versuchstieren gefehls
hatten. Verfasser ist mehr geneigt, die Lungenverinderungen als ,,hypostatische und anfmische
Infiltrationen’’, d. h. nicht als Quecksilberwirkung anzusehen.

Kirchgisser (1865)2 hat in seine vorwiegend klinischen Untersuchungen zwei Versuche
an Kaninchen eingeschaltet, die eine Reihe von Tagen von der mit grauer Salbe eingeriebenen
Wand des Holzkiifigs ausgestrémte Quecksilberddmpfe eingeatmet hatten, ohne daB ein Ablecken
der Salbe moglich gewesen wire. Wihrend des Lebens der Tiere und bei der Sektion beobachtete
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er, abgesehen von Symptomen, die auf das Riickenmark hinwiesen, lediglich Verinderungen der
Mundschleimhaut, die er auf direkte Einwirkung und nicht auf das im Speichel ausgeschiedene
Quecksilber zuriickfithrte. Lungenverinderungen hat Kirchgisser somit nicht festgestellt.

Eulenberg (1876) * berichtet iiber zwei Versuche an Kaninchen, in deren Kifig Queck-
silberddmpfe erzeugt oder eingeleitet wurden. Das eine Tier blieb am Leben, der Tod des anderen
trat nach einigen Tagen ein. Die hellrofen Lungen zeigten eine braunrote Marmorierung ohne
Verdichtung. Die Schleimhaut der Trachea und selbst der kleinsten Bronchen war braunrot injiziert.
Quecksilberkiigelchen in den Verzweigungen der Bronchen fehlten. Es fand sich weiter ein Blut-
extravasat auf dem Teil der GroBhirnhemisphére, der das Kleinhirn bedeckte, ferner eine all-
gemeine starke Injeltion der Hirnhinte, schlieSlich ein Blutextravasat auf dem Boden der linken
Orbita. .

Ed. Solles (1881)5, dessen Arbeit wir uns nicht im Original haben verschaffen kénnen,
hat dargetan, daf Vogel gegen die Wirkung von Quecksilberdémpfen weit empfindlicher sind als
Sangetiere; sie starben oft schon nach einem Tage, wihrend Ratten ein bis zwei Tage linger am
Leben blieben. Solles beschreibt als Resultat der Vergiftung vorwiegend nervése Symptome.
Die Sektion der genannten Tiere und von ebenso vergifteten Kaninchen ergab keinen Befund,
der den Tod hitte erkliren konnen; insbesondere sind Lungenverinderungen nicht erwdhnt.

Heineke (1888)% teilt auf Grund von Untersuchungen seines Schiilers Jolles mit, daf
bei der experimentellen Quecksilbervergiftung von Kaninchen und Hunden unter der Rippen-
und Lungenpleura kleine Extravasate auftreten; die Lungen schildert er als stellenweise dunkelrot
und ddematds. Die mikroskopische Untersuchung wies ausgedehnte serdse oder serds-blutige
Infiltration nach, bei starker Fiillung der Kapillaren, der Gefifichen und zuweilen auch der GeféiBe.
Diese Vertinderungen fanden sich nur bei Tieren, die durch gréfiere Dosen Sublimat innerhalb
weniger Stunden gestorben waren; in einer Lunge fand sich in der Mitte ein groBes Extravasat.

E. Kaufmann (1888)7, 8, der an Heineke ankniipfte, beschreibt von Tieren (Kaninchen
und Hunden), die einer akutesten Quecksilbervergiftung erlegen waren, daB die Lungen scheckig
aussahen durch eingelagerte dunkel- bis blaurote Bezirke zuweilen von Infarktaussehen. Der
mikroskopische Befund fiihrte zu dem Schluf, daf das Blut ,,in den gefiillten Bezirken erstarrt,
geronnen war; dabei bestand Lungenddem. Ahnlich scheint der Befund nach subakuter Ver-
giftung gewesen zu sein, wihrend in bezug auf die akute Vergiftung ven den Lungen nicht die
Rede ist. Durch Autoinfusion von Lisung indigoschwefelsauren Natriums wies Kaufmann
bei aufs schwexste vergifteten, kurz vor dem Tode stehenden Tieren nach, daB jene so umfang-
reichen Gerinnungen in den Lungen vitale waren. ,,Aber auch in allen linger danernden Fillen
waren ausgiebige Verstopfungen nachweisbar®, indessen gibt Kaufmann die Lénge der Lebens-
dauer seit der Zufuhr des Giftes nicht an. Die Ursache dieser Kapillarthrombose halt Kaufmann
guniichst fiir nicht gekliirt, in seiner zweiten bestitigenden Mitteilung fiihrt er die nun als Stase
und rote Thrombose in den Kapillaren bezeichneten Befunde auf die Schidigung der roten Blut-
korperchen durch das Quecksilber zuriick, die Ferment entstehen lasse; diese Anschauung hatte
schon vorher Heineke vertreten, der die groBe Ahnlichkeit der Sublimatvergiftung mit der
Fermentintoxikation und mit der Leuchtgasintoxikation, bei der der Zerfall weiBer Blutktrperchen
Terment entstehen lasse, hervorgehoben hatte.

Merget (1888) ¢ hat Tiere den von amalgamierten Kupferplatten ausstrémenden Déampfen
ausgesetzt und in der warmen Jahreszeit friiheren Eintritt des Todes beobachtet als in der kalten,
ferner eine grifiere Empfinglichkeit kleinerer Tiere gegeniiber groBeren sowie auch jiingerer gegen-
{iber slteren. Verfasser, der sich auf die oben erwihnte Arbeit von Solles bezieht, betont den
stets negativen Sektionshefund; inshesondere seien die Lungen frei von Verdnderungen, nament-
lich von Folgen von Asphyxie. Ahnlich verliefen Versuche, wo metallisches Quecksilber auf Tiicher
niedergeschlagen worden war und Démpfe an die Umgebung abgab, die die Tiere einatmeten.
Bei dieser Versuchsanordnung wiesen die Lungen nur von Kaninchen und Meerschweinchen bei
der Sektion die charakteristischen Zeichen der ,,Lungenkongestion* auf, was Merget aus theo-
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retischen Griinden auf Quecksilberstaub, nicht auf Quecksilberdampf zuriickfiihrt. Merget
betont im allgemeinen, da8 die Dampfe nur anf das Nervensystem wirken und keine anatomische
Lasionen setzen, daB aber feinste Quecksilberstaubteile dazu geeignet seien, solche hervorzubringen.
Das Vorkommen von Quecksilberkiigelchen im Gewebe oder Quecksilbersalzen im Kirper nach
Einfiihrung von metallischem Quecksilber lehnt Verfasser ab, das Quecksilber bleibe dauernd
im Zustande des dampfformigen Metalles und wirke in diesem Zustande.

G. Gaglio (1893)%°, dessen Originalarbeit uns nicht zugénglich gewesen ist, beschiftigte
sich im wesentlichen mit der Aufnahme des Quecksilbers bei der Schmierkur des Menschen. Fiir
uns ist es hier nur von Interesse, dal} Gaglio an tracheotomierten, seit mehreren Tagen intensiv
mit grauer Salbe eingeriebenen Tieren gezeigt hat, daB die Lunge keine Quecksilberddmpfe aus-
scheidet. Kleine Vogel starben sowohl durch Quecksilberdimpfe als durch subkutane Injektion
weniger Tropfen metallischen Quecksilbers schneller als grofere Tiere. ’

In jiungster Zeit hat Skudro (1912)% Miuse unter Mafnahmen, die eine Aufnahme des
Giftes durch das Maul unmoglich machten, Quecksilberdiimpfe aus grauer Salbe einatmen lassen.
Es fanden sich die bedentendsten Verdnderungen in den Lungen: ,die (fast luftleeren, dunkel-
kirschbraun gefdrbten) Lungen stellten das Bild akuter himorrhagischer Entziindung dar, wobei
viele Lungenbldschen mit Blut gefiillt waren®. In den Nieren stelite Skudro ,,vornehmlich
Degenerationsverinderungen® fest, ,stellenweise mit Erstarrung einzelner Epithelien, stellen-
weise mit Entziindungsverinderungen. Der Tod ist in den Versuchen je nach der Menge der
Déampfe nach einem oder mehreren Tagen eingetreten; die gleichen Veriinderungen der Lunge
‘hatte Skndro bei Mansen gefunden, die nach Einreibung von graner Salbe in den Schwanz ge-
storben waren, die also Quecksilber auBer durch die Lungen auch mit dem Maul hatten aufnehmen
kinnen. Dagegen vermifite Skudro sowohl makro- wie mikroskopisch Lungenverinderungen
bei Miusen, die durch subkutane Injektion von Sublimatlsung nach 24 Stunden gestorben waren;
bei diesen Tieren fand sich nur ,,akuter Speiseréhrenkatarrh, akuter Entziindungszustand in den
Nieren, Hyperdmie in der Leber und eine bedeutende Anzahl von Thromben im Herzen'. Ebenso-
wenig traten Lungenverdnderungen auf, wenn Skudro den-Miusen Quecksilber mit der Nahrung
durch 3 Monate, unter Steigerung der Dosis in der letzten Zeit des Lebens, gab.

Skudro kommt auf Grund seiner Experimente an 170 Miusen zu dem Schlusse, daB in
grofer Menge eingeatmetes Quecksilber bei Miusen in erster Reihe Entziindungserscheinungen
in den Atmungswegen hervorrufe, nicht nur in den Bronchen, sondern hauptsichlich im Lungen-
gewebe selbst, indem es in demselben das Bild himorrhagischer Entziindung erzeugt. Mit der
Nahrung oder durch subkntane Einspritzung zugefiihrtes Quecksilber rufe dagegen in den Lungen
keine oder nur unbedeutende Verinderungen hervor, dagegen Katarrh der Speisershre und fleckige,
chronisch entziindliche Verinderungen in den Nieren.

Am Schlusse seiner Abhandlung hebt Skudro hervor, dab er keinen Fall von Quecksilber-
vergiftung des Menschen mit durch das Gift erzeugten Entziindungsverinderungen in den Lungen
habe finden konnen. Unsere eigenen Nachforschungen haber dasselbe Resultat gehabt, wir wiiBten
auch nicht, wie man beim Menschen in einem konkreten Einzelfalle Quecksilber als Ursache von
entziindlichen Lungenverinderungen nachweisen und andere Ursachen der Pneumonie ausschlieBen
kbnnte. Skudro trennt nicht schazf Blutung und Entziindung, wie wir es spiter tun werden.
Aber auch in bezug anf Blutung in den Lungen bei Quecksilbervergiftung des Menschen sind unsere
Forschungen in der Literatur fast ganz ergebnislos geblieben. In der reichen Kasuistik, die Kuf-
maul (1861) 12 mitteilt, ist nur ein Fall enthalten, der wenigstens kurze Mittejlung verdient: Ein
Spiegelbeleger bekam nach dreijahriger Titigkeit ohne je Salivation gehabt zu haben, Anfille
von stirkstem Tremor mercurialis; ,,nach der Akme jener ersten Anfille litt der Kranke fast ¥, Jahr
lang an hiiufigen, mitunter sehr betrichtlichen Lungenblutungen®, die dann aufhérten, um anderen
Symptomen des Merkurialismus Platz zu machen. Bei der Sektion der Leiche wurden die Lungen
vnveriindert gefunden, so daf die Abhiingigkeit der Tungenblutungen von der chronischen Queck-
silbervergiftung nicht ganz unwahrscheinlich ist.
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Eigene Versuche.

Zur Erzielung einer Quecksilbervergiftung anf dem Wege der Inhalation haben wir folgende
Versuchsanordnung getroffen. Die Tiere befanden sich in einem zylindrischen GlasgefiiB, dessen
Offnung dureh ein Drahtgazenetz verschlossen war. Uber dieses wurde ein mit der offizinellen
grauen Salbe ) bestrichener Leinenlappen gelegt, der die Ofinung des GefiBes zur Hilfte bedeckte,
so daf die andere Hilfte zur Luftzirkulation frei bliecb. Um zu verhindern, daB die Tiere durch
das Drahtgazenetz hindurch an der grauen Salbe lecken konnten, wurde unter dem Drahtgazenetz
in einem geringen Abstand noch ein zweites, dem ersten parallel lanfendes angebracht. Die Lappen
wurden, falls die Tiere nicht frither starben, etwa alle 5 Tage erneuert; nur in einzelnen Versuchen —
es ist dies jedesmal ausdriicklich: vermerkt — wurde ein téglicher Lappenwechsel vorgenommen;
iibrigens ist ein Unterschied in der Wirkung des tiglich oder seltener gewechselten Lappens nicht
zu konstatieren gewesen?).

Die von einigen anderen Autoren (Barensprung, Eulenberg) geiibte Inhalationsmethode,
die darin bestand, daB Quecksilber im Kifig des Versuchstieres zum Sieden erhitzt wurde, haben
wir verworfen, weil sie eine zu starke Konzentration der Quecksilberddmpfe zur Folge hat und
anscheinend eine Abscheidung von metallischem Quecksilber im Tierkérper verursacht, die bei
dem von uns gewihlten Verfahren ausbleibt.

Die Geféfie wurden an einem geschiitzten Ort bei Zimmertemperatur aufgestellt. Die Miuse
wurden bis zu vieren in einem 20 cm hohen und 15 em im Durchmesser haltenden Glaszylinder
untergebracht, die Ratten zu zweien in einem 25—30 cm hohen und 20—25 em breiten, die Meer-
schweinchen und Kaninchen einzeln in einem 30-—35 em hohen und 25—30 em breiten Glasgefi.

Zur subkutanen Injektion wurden wifSrige Sublimatidsungen in 0,1—1,0 proz. Konzentration
gewihlt und die tddliche Dosis entweder auf einmal oder auf mehrere Tage verteilt injiziert.

Zum Zwecke der Einfithrung des Quecksilbers auf dem Wege des Magendarmkanals wurden
die Méuse ansschlieflich mit Milch gefiittert, derSublimat in wéBriger, 0,6—1,0 proz. Losung hei-
gefiigt war. Jede Maus erhielt tiglich 2 cem abgerahmter Mileh mit einem Zusatz von 0,00125 g
Sublimat und nahm sje vollstindig auf.

A. Versuche an (weifien) Méusen.

I. Inhalation.

1. 3 Tiere, getdtet nach 15 Stunden:

Lungen makro- und mikroskopisch unverdindert, desgleichen Nieren und Darm.

2. 2 Tiere, getotet nach 30 Stunden und nach 38 Stunden:

Die Lungen sind im allgemeinen hellrot, weisen aber subpleural bis stecknadelkopfgroBe
dunkelrote Flecken auf. . ’

Mikroskopisch: An den dunkelroten Stellen sind simtliche GefdBe und Kapillaren aufs
stirkste erweitert und vollstindig gefiillt mit Blut, in dem die weiflen Blutkérperchen nicht ver-
mehrt sind. Die Kapillaren sind sehr stark geschlingelt und springen weit ins Lumen der Alveolen
vor, so daf3 die Alveolen dadurch verengt sind. Im Lumen der Alveolen geronnene (demfliissigkeit.
Nieren und Darm makro- und mikroskopisch unveriindert.

3. 7 Tiere, 1 gestorben nach 36 Stunden, 2 nach 40, 1 nach 48 und 38 nach
50 Stunden:

Die Lungen sind im ganzen dunkelrot und sinken in Wasser unter.

Mikroskopiseh: Uber die ganze Lunge findet sich der soeben geschilderte stirkste Grad
von Hyperiimie und ausgetretenes Transsudat in den Alveolen. In der Odemfliissigkeit hier und
da vereinzelte Erythrozyten. Auch die kleinen und selbst groBeren Bronchen enthalten rote Blut-
korperchen in ihrem Lumen.

1) “Uber die Verdampfung von Quecksilber aus der grauen Salbe vgl. die im Literaturverzeichnis
angefithrten Abhandlungen von Friedrich Miiller"(1886) % und von A. Kunkel (1892) *4.
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Nieren, Darm, Herz und Gehirn samt verlingertem Mark makro- und mikroskopisch frei
von Verdnderungen.

4. 1 Tier, gestorben nach 3 Tagen:

Derselbe Befund wie unter 3.

5. 2 Tiere, gestorben nach 14 und 15 Tagen:

Die Lungen sind im allgemeinen hellrot und tragen vorwiegend subpleural iiber alle Lappen
verstreute hirsekorngrofie dunkelrote Flecke.

Mikroskopisch: Nur im Bereich der dunkelroten Bezirke findet sich der stéirkste Grad von

Hyperamie, verbunden mit Ansammlung zahlreicher roter Blutkdrperchen im Lumen der Alveolen,
so daB ein infarktihnliches Bild besteht.

Nieren und Darm makro- und mikroskopisch frei von Veriinderungen.

Zusammenfassung: Aus obigen Angaben geht hervor, dal der Lungen-
befund an Méausen, die ununterbrochen eine quecksilberdampfreiche Luft ein-
geatmet haben, je nach der Dauer der Einwirkung verschieden ist. Wiahrend nach
kurzer Dauer der Einatmung (15 Stunden) die Lungen unverindert gefunden
werden, stellt sich nach etwas lingerer Inhalation (30 Stunden) eine fleckig verteilte
schwerste Hyperdmie mit Odem ein, die bei noch langerer Einwirkung (bis zu
3 Tagen) iiber die ganze Lunge ausgedehnt ist. In diesem Zustande sind der Odem-
fliissigkeit rote Blutkorperchen beigemengt. Nach noch lingerer Dauer der In-
halation (14—15 Tage) begegnet man in der im iibrigen nicht hyperimischen
Lunge wieder Bezirken mit stéirkster Hyperéimie und zahlreichen ausgetretenen
roten Blutkorperchen, so daf man von kleinen Infarkten reden kann.

Schnitt aus einer Mauslunge mit stirkster Hyperimie. Die Septen durch die sehr stark erweiterten
und geschlingelten Kapillaren verdiekt. Kleinste Haufchen roter Blutkérperchen in Lumina
der Alveolen. Zeiss, Okul. 2, Obj. DD, Tubus eingeschoben.
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Um zu ermitteln, ob Lungenverinderungen auch bei Einfithrung des Queck-
silbers durch subkutane Injektion zu erzielen sind, und wie sich Niere und Darm
der Mause bei dieser Art der Vergiftung verhalten, haben wir weitere Versuche
angestellt.

11. Injektion.

1. 6 Mause, 4 gestorben nach annihernd 10 Stunden nach einer Dosis von
0,002 g Sublimat; 2 nach 22 Stunden nach 0,0015 g Sublimat:

Die Lungen zeigen makro- und mikroskopisch keine Veréinderungen. Die Nieren von 3 nach
10 Stunden gestorbenen Tieren sind unverfindert, dagegen weisen die des 4. Tieres derselben Ver-
suchsreihe sowie der beiden nach 22 Stunden gestorbenen Tiere die fiir die Sublimatvergiftung
(besonders des Kaninchens) charakteristische Nelrose von Harnkanilchen auf. Der Magen und
Darm makro- und mikroskopisch chne pathologischen Befund.

2. ‘1 Mause, gestorben nach annihernd 86 Stunden nach einer Dosis von
0,001—0,0005 g Sublimat:

Die Lungen sind im allgemeinen hellrot und von stecknadelkopfgroBen, dunkelroten Be-
zirken durchsetzt.

Mikroskopisech: Im Bereich dieser Bezirke besteht der stivkste Grad von Hyperimie, die
Alveolen sind anektatiseh und meist mit roten Blutkérperchen angefiilit. In den Bronchen kein,
Blut.

Das letzte Tier dieser Reihe bietet einen abweichenden Befund; die Lungen sind im ganzen
dunkelrot und die mikroskopische Untersuchung ergibt eine allgemeine schwerste Hyperimie.

Die Nieren dieser Gruppe von Mausen weisen bald eine gréBere, bald eine kleinere Anzahl
kernloser Kanilchen auf.

Im Magen und Darm finden sich bei der Mehrzahl der Tiere vereinzelte kleinste Blutungen
in der Schleimhant. Nur ein Tier weigt in dem Anfangsteil des Zékum eine kleine himorrhagiseh
infarzierte Stelle mit mattem Aussehen auf; mikroskopisch fehlen das Epithel und die obersten
Schleimhautschichten; der Grund des Geschwiires himorrhagisch infarziert und von zahlreichen
e¢in- und mehrkernigen Zellen durchsetzt. '

3. 8 Mause, gestorben nach 23 Tagen nach Injektion von 0,0002—0,0006 g
Sublimat:

Der Befund an Lungen und Nieren ist der gleiche wie unter 2, der Magen und Darm unver-
indert.

4. 2 Miuse, gestorben nach & Tagen nach eimer téglichen Injektion von
0,0002 g Sublimat an den drei ersten und je 0,0003 g Sublimat an den beiden
letzten Tagen:

Lungen hellrot.

Mikroskopiseh: Lediglich einzelne kleine anektatische Bezirke.

Magen, Darm und Nieren ohne pathologischen Befund.

Zusammenfassung: Aus den Angaben ergibt sich, dal die Lebensdauer
der Tiere von der Héohe der injizierten Dosis abhéngig ist.

Bei einer hohen Dosis, die einen raschen Tod (in 10 Stunden) zur Folge hat,
finden sich Lungen, Nieren und Darm unveréindert mit Ausnahme eines Falles,
in dem die Nieren die von der Sublimatvergiftung besonders des Kaninchens
bekannte Nekroseverdnderung der Harnkandlchen aufgewiesen haben.

Hat eine etwas schwéchere Dosis ein lingeres Leben (36 Stunden) zugelassen,
so sind die Lungen regelmiBig verandert, und zwar in der Regel in Form von

verstreuten Bezirken, die den stirksten Grad von Hyperdmie mit Blutungen
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in die Alveolen aufweisen. In einem Falle haben die Lungen in ganzer Ausdehnung
das Bild schwerster Hyperamie dargeboten.

Die Nieren sind bei den Tieren dieser Versuchsreihe regelmafBig durch Epithel-
nekroge in Rinde und Grenzzone verdndert, dagegen ist, auber kleinen Blutungen,
nur einmal an der bei der Sublimatvergiftung (besonders des Kaninchens) bevor-
zugten Stelle, ndmlich dem Anfangsteil des Blinddarmes, eine hidmorrhagische
Erosion vorhanden gewesen.

Den gleichen Lungen- und Nierenbefund bieten die nach 21, Tagen gestorbenen
Tiere, wihrend der Darm dieser Tiere ohne pathologischen Befund ist.

Bei nach 5 Tagen gestorbenen Tieren sind die Lungen frei von Hyperimie
und Himorrhagie, anch Nieren und Darm unverindert.

III. TFitterung mit quecksilberhaltiger Nahrung.

Nach Aufnahme einer tiglichen Dosis von 0,00125 g Sublimat in 2 cem Mileh starben von
8 Mausen 2 nach 3 Tagen, 2 nach 5 Tagen, 4 wurden am dritten Tage in der Agone getotet.

Die Lungen des einen nach 3 Tagen gestorbenen Tieres weisen schon makroskopisch ver-
einzelte dunkelrote Flecken auf hellrotem Grunde auf, wihrend die Lungen der beiden anderen
Tiere gleichm#Big hellrot aussehen.

Mikroskopisch finden sich in den Lungen der nach 3 und des einen nach 5 Tagen gestorbenen
Tieres Bezirke mit schwerster Hyperimie, hiufig verbunden mit Anektase, zum Teil auch himox-
rhagisch infarziert. Die Bronchen leer. In der Lunge des zweiten nach 5 Tagen verstorbenen
Tieres finden sich nur subpleural vereinzelte Himorrhagien. Die Lungen der vier getoteten Tiere
zeigen vereinzelte kleine Bezirke mit dem schwersten Grad von Hyperdmie und geringer Extra-
vasation von roten Blutkérperchen in die Alveolen.

Nieren, Speisershre, Magen und Darm, Gehirn und Halsmark sind makro- und mikroskopisch
frei von anatomischen Verinderungen, abgesehen von einem Fall, wo sich im chkdarm zwel
kleinste Ekchymosen in der Schleimhaut gefunden haben.

Zusammenfassung: Aus dem Befunde an den durch Fiitterung vergifteten
Tieren ergibt sich, daf nach einer Lebensdauer von 3—b Tagen in den Lungen
umschriebene Bezirke mit schwerster Hyperimie und Blutung auftreten, wihrend
Njeren und Darm unveréindert bleiben.

Epikrise iiber die Versuche an Méiusen.

Aus dem Vergleich der drei Versuchsreihen geht hervor, daB bei der Queck-
silbervergiftung der Maus auf dem Wege der Einatmung, der subkutanen Ein-
spritzung und der Zufuhr durch die Nahrung regelmifig Lungenverinderungen
entstehen, charakterisiert durch schwerste Hyperimie, meist verbunden mit
Blutung in die Alveolen. Die Verinderungen bediirfen zu ihrer Entstehung einer
gewissen Zeit, die, wie aus Inhalations- und Injektionsversuchen hervorgeht,
mindestens 30 Stunden betrégt; fiir die Vergiftung durch Fiitterung diirfte es sich
im wesentlichen nicht anders verhalten. Der Hohepunkt der durch Imhalation
zu erzielenden Veranderungen sowie das Auftreten der durch Injektion und Fiitte-
rung erreichbaren Lungenverinderungen fallt annihernd in dieselbe Zeit, etwa
von 135—3 Tagen.

Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd. 217. Hit. 2. 18
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Beziiglich der Ausdehnung der Lungenveréinderungen zeigen die Injektions-
und Fiitterungstiere im wesentlichen iibereinstimmenden Befund, wihrend die
Inhalationstiere ein abweichendes Verhalten aufweisen. TFiir die beiden ersten
ist charakteristisch, daB selbst auf dem Hohepunkt der iiberhaupt erreichbaren
Vertinderungen nur umschriebene Teile der Lungen befallen sind. Dagegen ist
fiir die Lungen der Inhalationstiere typisch, daB die frith getoteten Tiere (nach
30 Stunden) nur umschriebene Verdnderungen, dagegen die spéter, ndmlich inner-
halb 11%—3 Tagen gestorbenen Tiere in ganzer Ausdehnung befallene Lungen
aufzuweisen haben, wahrend der Lungenbefund der moch spiter gestorbenen
Tiere (nach 14—15 Tagen) sich mit dem der nach 30 Stunden getdteten deckt.
Aus diesem Vergleich ergibt sich, daB die Vergiftung mittelst Inhalation die
stirksten Lungenverinderungen darbietet, deren groBe In- und Extensitit somit
fiir diese Art der Vergiftung charakteristisch ist, wenn wir von dem einen Fall’
absehen, wo sie auch durch Injektion erzielt worden ist.

Die Frage, ob die auf dem Héhepunkt der Inhalationsvergiftung angetroffenen
totalen Lungenverdnderungen durch Vergroferung und Verschmelzung der bei friih
getiteten Tieren sich vorfindenden umschriebenen Verdnderungen hervorgegangen
sind, diirfen wir wohl bejahen, wenn es sich auch nur um den an den Préparaten
gewonnenen Eindruck handelt. Dagegen kann-nicht angenommen werden, dal
die umschriebenen Lungenverdnderungen der Inhalationstiere mit 14—15 tégiger
Lebensdauer etwa die Residuen einer frither iiber die ganze Lunge aus-
gebreiteten Veridnderung gewesen sind, weil die Hyperdmie sich mikroskopisch
durchaus wie eine frisch entstandene verhielt und niemals die geringsten Reste
von alteren Blutungen zu finden waren. Auch diirfte es hochst unwahrscheinlich
sein, daB die Tiere einen solchen Zustand der schwersten Hyperdmie der ganzen
Lunge hitten iiberleben konnen, Ahnliche Griinde lassen es sehr unwahrscheinlich
erscheinen, daB die unverinderten Lungen der Injektionsméuse mit btiigiger
Lebensdauer zu fritherer Zeit zirkumskripte oder allgemeine Veranderungen anf-
gewiesen haben, die sich im Laufe der Zeit zuriickgebildet hiitten.

Fiir die verschiedene Lebensdauer der Inhalationsméuse, die 114, 3, ja selbst
15 Tage gelebt haben, mu6 man, bei der Ubereinstimmung der Versuchsbedingungen,
ebenso wie fiir die Sehwankungen im Grad der Lungenverinderungen die Indi-
vidualitiit des Tieres zur Erklirung heranziehen. Ein gleiches gilt von den In-
jektioﬁsmausen, inshesondere fiir den iiberraschenden Befund, dal neben 9 Miusen,
die uberha,upt einen pathologischen Lungenbefund im Sinne der zirkumskripten
Veranderungen aufgewiesen haben, ein unter gleichen Bedingungen gehaltenes
und in gleicher Zeit gestorbenes Tier steht, das die sonst nur bei Inhalations-
Verglftung beobachtete allgemeine schwerste Hyperdmie der Lungen dargeboten
hat. Auf individuelle Verschiedenheiten miissen wir aueh dieim protokoliarischen
Teil u;nberucksiéhtigt gelassene Beobachtung zuriickfithren, daf von einer groBeren
Anzahl Injektionsméuse, die mit der gleichen Dosis wie die innerhalb 115—5 Tagen
gestorbenen behandelt worden waren, ein Teil innerhalb der ersten 10 Stunden
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gestorben ist — ohne einen makroskopischen oder mikroskopischen Befund aufzu-
weisen —, ein anderer Teil iiberhaupt nicht gestorben ist.

Beim Vergleich der Nierenbefunde bei den drei Arten der Vergiftung stellt
sich heraus, daB nur die subkutane Injektion imstande ist, die fiir die Sublimat-
vergiftung anderer Tiere, insbesondere des Kaninchens, charakteristische Eplthel—
nekrose in den Nieren der Maus hervorzurufen.

Der Magen und Darm, insbesondere der Blinddarm, ist bei jeder Art der Ver-
giftung unverédndert geblieben mit der einen Ausnahme, daf unter 18 injizierten
Méusen eine eine hamorrhagische Erosion an der bei anderen Tieren, namentlich
dem Kaninchen, in dieser Form sich verindernden Stelle des Zokums aufge-

wiesen hat.

Die zuweilen auffallig gewesenen Unterschiede im Nieren- und Darmbefund
bei der gleichen Gruppe injizierter Tiere entziehen sich dem niheren Verstindnis
und weisen wieder auf individuelle Eigentiimlichkeiten hin, deren Bedeutung
in der ganzen Reihe der Mauseversuche sehr deutlich zutage getreten ist.

B. Versuche an Meerschweinchen (Durchschnittsgewicht 300 g).
I Inhalation.

Zur Beantwortung der Frage, ob die an Miusen beobachteten Verdnderungen auch bei
anderen Tiergattungen vorkommen, haben wir unter den gleichen Versuchshedingungen zunsichst
Meerschweinchen Quecksilberdimpfe einatmen lassen. ,

1. 3 Tiere, gestorben innerhalb 3%-—41 Tagen nach ununterbrochener
Inhalation:

Die Lungen sind fast in ganzer Ausaehnung dunkelrot; ihr Luftgehalt gering, doch sinken
sie bei der Schwimmprobe nicht unter. Ein Saum am Rande der einzelnen Lappen trigt einen
etwas helleren Farbton und zeigt makroskopisch sichtbare, also stark erweiterte Alveolen.

Mikroskopisch sind die Kapillaren und Geféfle aufs stirkste erweitert und gefiillt; infolge
der starken Erweiterung und Schlingelung der Kapillaren sind die Alveolen betrichtlich verengt.
Stellenweise — vorwiegend subpleural — sind die Alveolen mit roten Blutkorperchen bis zur
ansgesprochenen Infarktbildung angefiilit. Die Bronchen sind vorwiegend leer, nur einzelne kleine
enthalten rote Blutkorperchen und fadiges Material. Eines von den drei Tieren (gestorben nach
3% Tagen) weist aulier dem eben geschilderten Befund noch einzelne kleinste Bezirke auf, in
denen die Alveolen und zugehtrigen Bronehen neben den roten Blutkérperchen ein- und mehr-
kernige weifie Blutzellen, Alveolarepithelzellen und fidiges und feinkérniges Material enthalten.

Ein viertes Tier, das nur einen Tag Quecksilberdimpfen ausgesetzt worden und nach
weiteren 3% Tagen gestorben war, hat im ganzen etwas dunklere Lungen als normal und weist
auf allen Lappen einzelne kleinere dunkelrote Stellen auf. Nur auf diese Bezirke beschrinkt findet
sich mikroskopisch der soeben beschriebene Grad von Hyperimie mit roten Blutkérperchen in
den Alveolen, verbunden mit Anektase; die Bronchen sind leer.

Von diesen vier Tieren hatte eins (gestorben nach 414 tigiger ununterbrochener Inhalation)
ein kleines Geschwiir im Zokum nahe der Bauhinschen Klappe aufzuweisen. Mikroskopisch
reichte daselbst fast bis zur Serosa; der Grund hi#morrhagisch infarziert und nekrotisiert, die
Nachbarsehaft auf weite Strecken von roten Blutkorperchen und mehrkernigen weiBen Blut-
zellen durchsetzt.

Nur in einem Falle, wo der Tod nach 4 Tagen eingetreten war, sind mikroskopisch zahlreiche
Bitndel kernloser Kanilchen in der Grenzzone der dunkelroten Nieren nachzuweisen gewesen.

Der Magen und Darm sind stets frei von anatomischen Verinderungen gefunden worden.

18*
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2. 2 Tiere, gestorben nach ununterbrochener 8-und 9tigiger Atmung:

Die Lungen des einen Tieres sind dunkelrot, die des anderen weniger stark geritet und mit
einer grifleren Anzahl dunkelroter Flecke besetzt. Die mikrvoskopische Untersuchung ergibt den
oben beschriebenen stirksten Grad von Hyperimie in diffuser Verteilung tiber die ganze Lunge
sowie Blutaustritt und Odem in einem Teil der Alveolen und Bronchen. In dem einen Falle (Tod
nach 9 Tagen) enthalten vereinzelte Alveolen auch Alveolarepithelzellen und ein- und mehrkernige
weibe Blutkdrperchen. »

Bei beiden Tieren sind die Nieren frei von anatomischen Verinderungen. Dagegen zeigt
der Anfangsteil des Blinddarmes in beiden Fallen einen himorrhagisch infarzierten und nekroti-
sierten Bezirk. In dem einen Falle ist dieser pfennigstiickgrof und reicht mikroskopisch bis in die
Muskularis, withrend in dem anderen Falle nur die Mukosa und Submukosa im angegebenen Sinne
verindert sind; die Umgebung ist mit zahlreichen mehrkernigen weifien Blutzellen und einzelnen
Blutungen durchsetzt. Die Magenschleimhaut dieses Tieves ist mit zahlreichen himorrbagischen A
Erosionen versehen.

Drei weitere Tiere gestorben nach 9%, 11% und 121 Tagen, von denen zwei
dauernd inhaliert hatten, wihrend das dritte, nach 11% Tagen verstorbene Tier nur an den beiden
ersten Tagen Quecksilberdéimpfen ausgesetzt gewesen war, haben hellrote bis leicht dunkelrote
Lungen; bei dem nach 121, Tagen gestorbenen Tier fallen auBerdem ausgesprochen dunkelrote
Flecken auf. Mikroskopisch weisen die Lungen siimtlicher drei Tiere vereinzelte Bezirke mit dem
stiirksten Grad von Hyperimie und Extravasation roter Blutktrperchen in die Alveolen auf. Bei
dem nach 1214 Tagen gestorbenen Tier finden sich auBerdem in diesen Bezirken einzelne Alveolen,
die mit Alveolarepithelzellen, einkernigen weiien Blutzellen und fadiger Masse gefiillt sind, wihrend
bei den iibrigen die Hyperimie mit Anektase kombiniert ist.

Bei dem nach 1214 Tagen gestorbenen Tier finden sich in den Markstrahlen und in der Grenz-
zone vereinzelte verkalkte Kamglchen. Das gleiche Tier bietet anch in der Magenschleimhaut
eine kleine infarzierte Stelle; Darm unverindert. Nieren, Magen und Darm der iibrigen Tiere sind
auch mikroskopisch stets frei von anatomischen Verinderungen.

Das Herz in einem und die Speiserdhre in zwei Fallen mikroskopisch untersucht bieten
keinen pathologischen Befund.

Zusammenfassung: Bei den Tieren der nur vom rein zeitlichen Ge-
sichtspunkte aus unterschiedenen Gruppen sind die Lungenverdnderungen
ohne Unterschied der Lebensdauer entweder totale oder partielle, bestehend in der
starksten Hyperiimie mit zuweilen anzutreffenden Blutungen in die Alveolen,
wozu sich hiufig Anektase gesellt. AuBerdem hbegegnen wir bei Tieren sowohl
mit allgemeiner als auch mit partieller Lungenhyperamie zuweilen entziindlichen
Veréinderungen von sehr geringer Ausdehnung, und zwar extravasierter eiweif-
reicher Fliissigkeit und Leukozyten in den Alveolen.

Wihrend die Lungenverinderungen einen konstanten Befund bilden, sind
Nieren und Darm in der fiir die Sublimatvergiftung (besonders des Kaninchens)
charakteristischen Weise und Lokalisation nur bei der Hilfte der Tiere verdndert,
und zwar entweder die Nieren oder der Darm allein. Es ist bemerkenswert, daf
von den 5 Tieren mit Nieren- oder Darmveranderungen 4 total und 1 partiell
verinderte Lungen haben.

II. Injektion,

2 Tiere, 1 gestorben nach 42 Stunden, das andere nach 2% Tagen, nach
einer Injektion von 0,005 g Sublimat am ersten und zweiten Tage.
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In den hellroten bis leicht dunkelroten Lungen finden sich mikroskopisch Bezirke mit schwerster
Hyperéimie und vereinzelten subpleuralen, mit roten Blutkdrperchen infarzierten Stellen.

In beiden Féllen ist der Diinndarm unverindert. Sowohl im Zikum wie im Anfangsteil des
Kolon, deren Inhalt dickfliissig und bluthaltig ist, finden sich himorrhagisch infarzierte und nekroti-
sierte Stellen, dem Verlauf der Falten und groBen GefiBe folgend. Mikroskopisch betreifen die
genannten Verinderungen die Schleimhaut und Submukosa; in der Umgebung Leukozyten-
infiltration. In beiden Fillen sind im Magen kleine Ekchymosen vorhanden.

Die Nieren beider Tiere enthalten viele nekrotisierte Kanglchen in den Markstrahlen und
in der Gremzzone.

Das Herz des einen Tieres, mikroskopisch untersucht, bietet keinen pathologischen Befund.

Zusammenfassung: Hinsichtlich der Schwere der Verinderungen stehen
hier die Darm- und Nierenaffektionen im Vordergrund. Die Lungen bieten das

bekannte Bild partieller Verinderung im Sinne schwerster Hyperdmie.

Epikrise iiber die Versuche an Meerschweinchen.

Aus dem Vergleich der mit Inhalation und Injektion behandelten Meer-
schweinchen geht im allgemeinen hervor, daf die Lungenverinderungen nach
Inhalation stirker sind als nach Injektion. Dagegen iiberwiegen die Darm- und
Nierenverinderungen nach Injektion unzweideutig die nach Inhalation zu findenden.
Bei Zufuhr des Giftes auf beiderlei Weise konnen entziindliche Verdnderungen
in den Lungen auftreten.

C. Versuche an (weifien) Ratten,

I. Inhalation.

6 Tiere, 2 gestorben nach 6, 8 nach 8, 1 nach 9 Tagen.

Die Lungen zeigen im allgemeinen hellrote Farbe und sind mit vereinzelten dunlderen
Flecken ohne Bevorzugung bestimmter Lappen oder Lappenteile besetzt. Nur an diesen Stellen
findet sich mikroskopisch der stirkste Grad von Hyperdmie, verbunden mit Anektase und An-
sammlung roter Blutkorperchen in den Alveolen. Als besondere Eigentiimlichkeit ist von einem
der nach 6 Tagen verstorbenen Tiere hervorzubeben, daB sich in einzelnen Alveolen der anelktati-
schen Stellen entziindliche Verinderungen, nimlich Fibrin, Leukozyten und Alveolarepithel-
zellen, finden.

Die Mundschleimhaut, wie auch die Nieren bieten niemals einen pathologischen Befund dar.

Die Magenschleimhaut weist in 3 Féllen bei Tieren, die nach 8 Tagen gestorben waren, Spuren
von Blut im Schleimbelag auf; in einem Falle finden sich in der Schleimhaut viele kleinste Ekchy-
mosen.

Der Blinddarm enthilt bei einem nach 8 Tagen und dem nach 9 Tagen gestorbenen Tier
dicht an der Bauhinschen Klappe ein Geschwiir mit himorrhagisch infarzierter und nekrotisierter
Mukosa nnd Submukosa und geringer Leukozyteninfiltration in der Umgebung.

T Injektion.

4 Ratten, 3 gestorben nach 5 Tagen, 1 nach 6 Tagen, nach einer Injektion
von 0,0025 g Sublimat am ersten und 0,0015 g Sublimat am dritten Tage.

Die Lungen dieser Tiere sind hell- bis dunkelrot und zeigen einzelné eingestreute hellere
Stellen, die durch die Erweiterung der Alveolen auffallen. Wahrend die Lungen eines nach 5 Tagen
gestorbenen Tieres keinen pathologischen Befund bieten, weisen die der anderen Tiere verschiedene
— vorwiegend subpleural gelegene — Bezirke auf mit dem stéirksten Grad von Hyperdmie, Trans-
sudat und Erythrozyten in- den Alveolen.
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In den Nieren simtlicher Tiere finden sich in der Rinde und Grenzzone zahlreiche verkalkte
Kanilchen. Im Blinddaxm begegnen wir in allen Féllen dicht an der Bawhinschen Klappe einer
kleinen hamorrhagisch infarzierten und nekrotisierten Stelle; in ihrer Umgebung zahlreiche Leuko-
zyten. Diese Versinderung greift nie tiefer als bis in die Submukosa. Bei einern am fiinften und
dem am sechsten Tage gestorbenen Tiere findet sich etwas Blut auf der unverinderten Schleim-
haut des Magens.

Epikrise iiber die Versuche an Ratten.

Beim Vergleich der mit Inhalation und Injektion behandelten Tiere ergibt
sich, daB die bis zum Tode verflossene Zeit annéihernd dieselbe ist. Auch die Lungen-
verdnderungen, charakterisiert durch schwerste Hyperdmie mit geringer Blutung,
zeigen hinsichtlich der Art und Ausbreitung im wesentlichen Ubereinstimmung.
Kombination mit entziindlichen Verinderungen kam nur in einem Falle von
Inhalation zur Beobachtung.

Beziiglich der Nieren zeigt sich insofern ein wesentlicher Unterschied; als
die der Inhalationstiere keinen pathologischen Befund bieten, dagegen die der
Injektionstiere ausnahmslos einen schweren Grad von Nekrose der Harnkanzlchen
aufweisen. ‘ -

In bezug auf die Beteiligung des Blinddarmes sind die durch Injektion ver-
gifteten Tiere vor den nach Inhalation gestorbenen bevorzugt; bei jenen ist eine
Nekrose der Zokumschleimhaut die Regel, bei diesen ist sie nur in einem Teil der
Falle (zweimal bei 6 Tieren) beobachtet worden.

Beziiglich des Magens ergibt sich kein wesentlicher Unterschied; er kann
bei beiden Arten der Vergiftung Blut enthalten oder Ekchymosen aufweisen.

D. Versuche an Kaninchen (Gewicht 7001000 g).

I. Inhalation.

1. 3 Tiere, 1 gestorben nach 2 Tagen, die beiden anderen nach 6 und nach
6% Tagen:

Die Lungen der drei Tiere sind hellrot his leicht dunkelrot und unterschiedslos auf allen
Lappen mit einzelnen dunkleren Flecken bésetzt. Nur in deren Bereich findet sich der stirkste
Grad von Hyperimie mit Anektase. Bei.zweien dieser Tiere, gestorben nach 6 und 6% Tagen,
finden sieh ferner an diesen Stellen eine Anzahl Alveolen, di€¢ mit roten Blutkorperchen, ein- und
mehrkernigen weiBen Blutzellen und Alveolarepithelzellen gefiillt sind. Im Lumen der zugehtrigen
Kleinen Bromnchen finden sich ebenfalls ein- und mehrkernige weille Blutzellen.

Die Nieren sind samtlich und das Herz in einem untersuchten Falle ohne pathologischen
Befund.

Im Magen und Dickdarm finden sich bei zwei Tieren vereinzelte Ekchymosen.

2. 2 Tiere, gestorben nach 10% und 11% Tagen:

Der makroskopische und mikroskopisehe Befund zeigt im wesentlichen Ubereinstimmung
mit dem der vorigen Gruppe; abweichend ist nur die groBe Menge der ins Alveolarlumen iiber-
getretenen roten Blutkorperchen, die ein direkt infarktdhnliches Bild hervorbringen. In der Lunge
des nach 113 Tagen' gestorbenen Tieres finden sich in den gerdteten Bezirken anch Alveolen mit
ein- und mehrkernigen weiien Blutkorperchen und Alveolaiepithelzellen gefiillt.

In der Nierenrinde beider Tiere sind teils vereinzelte, teils zahlreiche Kanilehen nekrotisiert,
zum Teil auch verkalkt. - :
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Im Dickdarm, dessen Inhalt dickbreiig bis geformt und makroskopisch frei von Blut ist,
findet sich bei dem nach 10%% Tagen gestorbenen Tier die Mukosa und Submukosa der Ubergangs-
stelle vom ITleum ins Zokum auf 1 mm Breite zirkulir himorrhagiseh infarziert und nekrotisiert;
keine Leukozyteninfiltration in der Umgebung. Bei dem anderen Tier ist die Spiralfalte des Blind-
darmes auf einevgrtiﬁere Strecke hin, sowie die Faltenkimme im Anfangsteil des Kolon in der
gleichen Weise verindert. In beiden Féllen wird Blut im Magen gefunden.

Herz und Speiserbhre bieten mikroskopisch nichts Besonderes.

Zusammenfassung : Die Lungen von durch Inhalation vergifteten Kaninchen
bieten regelmiBig das Bild umschriebener Bezirke mit stirkster Hyperimie mit
und ohne Blutung, die sich bis zur Infarzierung steigern kann. Bei dreien der
Tiere finden sich auBerdem an diesen Stellen Verdnderungen akut entziindlicher
Natur in geringer Ausdehnung.

Nieren und Darm sind bei der ersten Gruppe frei von anatomischen Ver-
anderungen, dagegen bei der zweiten mit der lingeren Lebensdauer in der iiblichen
Weise veréindert.

II. Injektion.

1. 4 Tiere, 3 gestorben nach 1%, 2 und 2% Tagen nach einer Injektion
von 0,01 Sublimat am ersten und zweiten Tage, das vierte gestorben nach
11, Tagen nach einer Injektion von 0,005 g am ersten und zweiten Tage:

Die Lungen sind hellrot bis leicht dunkelrot und in zwei Féllen mit kleinen dunkelroten
Flecken durchsetzt. Mikroskopisch finden sich in simtlichen Lungen kleine anektatische; leicht
hyperéimische Bezirke, in deren Bereich-eine wechselnde Zahl von Alveolen mit vereinzelten roten
Blutkorperchen und — abgesehen von einem Fall — auBerdem mit einkernigen weiBlen Blutzellen
und Alveolarepithelzellen gefiillt sind. Bei einem Tier (gestorben nach 1% Tagen) findet sich
im Bereich der anektatischen Bezirke der stiirkste Grad von Hyperdmie.

Die Nieren zeigen hei allen Tieren mit Ausnahme des nach 2 Tagen gestorbenen in geringerem
oder stirkerem Grade Nekrose mit oder ohne Verkalkung der gewundenen und Markstrahl-
kanilchen der Rinde und Grenzzone. )

Desgleichen ist, abgesehen von einem nach 1% Tagen gestorbenen Tiere, stets das Zokum
durch himorrhagische Nekrose der Schleimhaut in wechselnder Ausdehnung versndert. Das
Minimum der Verinderungen wird durch einen schmalen, die Bauhinsche Klappe zirkulir um-
greifenden, himorrhagisch infarzierten und nekrotisierten Streifen reprisentiert. Als Maximum
der Veréinderungen ist eine himorrhagische Nekrose der ganzen Spiralfalte sowie hirsekorn- bis
linsengrofer Bezirke der Schleimbaut zwischen den Falten beobachtet worden. -

Nur eins der Tiere (gestorben nach 2% Tagen) weist kleine Blutungen in der Magenschleim-
haut auf.

Das bei zwei Tieren untersuchte Herz bietet keinen pathologischen Befund.

2. 1 Tier, gestorben nach 14 Tagen nach einer Injektion von je 0 0025 ¢
Sublimat am 1., 2,5, 7, 8,9, 10, 11., 12. und 18. Tage:

“Anch hier finden sich in den hellroten Lungen einzelne dunkelrote Stellen, in deren Bereich
mikroskopsich die Alveolen anektatisch und bei leichter Hyperamie mit vereinzelten Erythrozyten
gefiillt sind. Im Zdkum sind der grofite Teil der Spiralfalte sowie die Nieren in der angegebenen
Weise verdndert.

Zusammenfassung: Ganz unabhéingig von der Lebensdauer bestehen
die Lungenverinderungen der Kaninchen nach Quecksilberinjektion in Anektase
neben geringen entziindlichen Veréinderungen; nur in einem Fall war die Anektase

mit schwerster Hyperdimie kombiniert.
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. Nieren und Darm zeigen die fiir die Sublimatvergiftung typischen Verande-
rungen in wechselnder Stérke, mit Ausnahme eines Tieres, bei dem der Darm,
eines zweiten, bei dem die Nieren unverindert sind.

Epikrise fiber die Versuche an Kaninchen.

Der Vergleich der mit Inhalation und Injektion behandelten Tiere lehrt,
daB bei gleicher Lokalisierung die Lungenverinderungen der Inhalationstiere weit
schwerer sind. Dagegen sind Nieren und Darm in einem groBeren Prozentsatz
und in groferer Ausdehnung bei den Injektionstieren verdndert.

Vergleiech der anatomischen Verdnderungen bei den einzelnen
Tierarten.

Im folgenden vergleichen wir die Ergebnisse der Versuche bei den ver-
schiedenen Tierarten, wobei wir die Tiere mit sehr kurzer oder sehr langer
Lebensdauer unberiicksichtigt lassen, jene, weil sie die Verindernngen noch
nicht aufgewiesen haben, diese, weil sie, wie wir begmndet haben, als verschont
geblieben betrachtet werden diirfen.

Die Inhalation hat bei allen Tieren den stirksten Grad von Hyperamie
mit oder ohne Blutung hervorgerufen, und zwar entweder in ganzer Ausdehnung
oder — héufiger -— in einzelnen Teilen der Lunge ohne bestimmte Lokalisation.
Hier ergibt sich insofern ein durchgreifender Unterschied der Tierarten, als die
Méuse zu einer gewissen Zeit immer total verinderte Lungen haben, was fiir die
Meerschweinchen nur in einem Teil der Félle zutrifft,wihrend die partiellen Lungen-
versinderungen bei Ratten und Kaninchen die Regel sind und bei Mausen nur nach
langer Dauer der Inhalation angetroffen werden.

AuBler diesen rein in Hyperimie und Blutung bestehenden, wie wir sehen
werden, einen bestimmten Kreislauftypus reprasentierenden Verdnderungen
kommen nur bei Meerschweinchen, Rdtten und Kaninchen, und zwar nur bei
einem Teil der Tiere, entziindliche Versinderungen vor, von denen wir dartun
werden, daB ihnen ein anderer Stromungstypus zugrunde liegt; bei Mausen
sind sie nicht beobachtet worden.

Als in den Protokollen der Kiirze wegen nicht erwihnt tragen wir an dieser
Stelle nach, dal wir bei allen Tieren mit einem pathologischen Lungenbefund eine
Erweiterung stirkeren oder geringeren Grades der Luftblischen in den nicht
hyperéimischen Lungenteilen gefunden haben.

Auch beim Vergleich der Nieren stoBen wir insofern auf Verschiedenheiten,
als bei Mausen und Ratten jegliche Veranderungen fehlen, wihrend sie bei den
Meerschweinchen und Kaninchen in einem Teil der Félle zur Beobachtung kommen.

Auch beziiglich der Blinddarmversnderungen nehmen die Méuse eine Sonder-
stellung ein, da ihr Zokum nie einen pathologischen Befund bietet, wihrend die
iibrigen Tiere wenigstens in einem Teil der Fille bestimmte Verinderungen auf-
weisen.
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Nach Injektion sind die Gegensétze zwischen den einzelnen Tierarten
weniger scharf. Beziiglich der Lungen hieten Mause, Meerschweinchen und Ratten
den iibereinstimmenden Befund, daB nur einzelne Teile von dem schwersten Grad
der Hyperimie betroffen sind; die Kaninchen machen hiervon eine Ausnahme,
da ihre Lungen, abgesehen von einem Falle, der dasselbe Bild der partiellen Hyper-
dmie bietet, frei von den uns hier beschiftigenden pathologischen Verdnderungen
sind; die bei diesen Tieren gefundene reine Anektase und leichte Hyperamie kleinster
Lungenteile ist bei beliebigen Todesarten gerade des Kaninchens ein haufiger Befund
und kann hier unberiicksichtigt bleiben.

Auch die Nieren sind bei Mausen, Meerschweinchen und Raiten immer, bei
Kaninchen fast immer verdndert.

Der Blinddarm bot bei Miusen nur einmal, bei Kaninchen in der iiber-
wiegenden Mehrzahl der Fille und bei Meerschweinchen und Ratten regelméBig
Verénderungen im Sinne der himorrhagischen Infarzierung und Nekrose bestimmter
Stellen dar.

Aus dem Vergleich der Organveréinderungen nach Inhalation und nach In-
jektion ergibt sich bei séimtlichen Tierarten fiir die Wirkung der Einatmung eine
deutliche Bevorzugung der Lungen vor den Nieren und dem Darm, die entweder
gar nicht oder selten veréindert gefunden werden. Das Umgekehrte ist fiir die
Injektion der Fall; an Stelle der totalen schwersten Inhalationshyperamie der
Miuse und Meerschweinchen tritt nach Injektion des Giftes die ebenso schwere
Hyperémie einzelner Teile, und die nach Inhalation auftretenden partiellen Lungen-
verdnderungen bei den Kaninchen fehlen nach Vergiftung durch Injektion iiber-
haupt. Dagegen spielen sich die durch das injizierte Quecksilber bewirkten
pathologischen Prozesse an Nieren und Darm der Ratten, Meerschweinchen und
Kaninchen ab.

Unter den vier von uns beriicksichtigten Tierarten nehmen die Méuse auch
dadurch eine Sonderstellung ein, daf Nieren- und Darmveréinderungen bei Ver-
giftung durch Inhalation, Darmveréinderungen bei Vergiftung durch Injektion
ausbleiben. Die fehlende Beziehung des Giftes zum Darm der Méuse, die geringe
zu den Nieren dieser Tierart spricht sich auch in dem negativen Darm- und Nieren-
befund bei der Fiitterungsvergiftung aus. —

Nachdem wir im vorhergehenden unsere Beobachtungen mitgeteilt haben,
kénnten wir daran gehen, sie mit denen der fritheren Autoren zu vergleichen, unter
denen vorwiegend die jiingeren: Jolles—Heineke, Kaufmann, Skudro
in Betracht kimen. Ein solcher Vergleich wiirde Ubereinstimmendes und Ab-
weichendes ergeben; wir mochten von ihm absehen, weil es uns weit weniger auf
die Befunde, als auf die Genese derselben ankommt, deren Erérterung wir uns
jetzt zuwenden.

Theoretisecher Teil

Im folgenden gedenken wir die Erklarung der Lungenverinderungen in den

Vordergrund zu stellen.
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Diese Lungenveranderungen lassen sich kurz charakterisieren als eine stirkste
Erweiterung der Strombahn, die mit roten Blutkorperchen prall gefiillt ist und
aus der in wechselndem MaBe Transsudat und rote Blutkorperclien austreten.
Diese Verinderung betrifft selten die ganze Lunge, in der Mehrzahl der Fille nur
Teile derselben ohne Bevorzugung einer bestimmten Region.

Wenden wir zuerst unsere Aufmerksamkeit den umschriebenen Ver-
anderungen zu, um so mehr, als sie, wie wir bemerkt haben, die Vorstufe der
allgemeinen schwersten Hyperimie bilden diirften, so bedarf es kaum einer
Begriindung, daf es sich weder um eine direkte physikalische oder chemische
Beeinflussung der Strombahn durch das Gift, noch um die Folgen einer durch
dasselbe bewirkten Herzschwiche handelt. Beide Auffassungen werden schon
allein durch die Lage der verdnderten Bezirke inmitten unverdnderten Lungen-
gewebes unmoglich gemacht, gelangt doch das Quecksilber im Laufe der Vergiftung
in alle Teile der Lungenluft- und -blutwege, und miiBte sich doch die Herzschwiche
in den ganzen Lungen bemerkbar machen; dazu kommt, daf die Stauungsver-
éinderungen, z.B. an der Leber, selbst bei an Quecksilbervergiftung gestorbenen
Tieren sehr gering sind.

Somit muB das Auftreten stark hyperdmischer Bezirke in dem im iibrigen
geringer durchstromten Lungenstromgebiete lokale Ursachen haben, und zwar
solche, die, wie aus den mikroskopischen Priparaten hervorgeht, die mechanische
Hindernisse, Thromben in den Lungenvenen, vermissen lassen, sich dem Nach-
weis durch das Auge entziehen.

Um diesen Ursachen niher zu kommen, fragen wir uns, ob etwa bereits unter
physiologischen Umstéinden Einrichtungen an der Blutstrombahn vorhanden
sind, die einen Wechsel zwischen Enge und Weite, also in der Menge des durch-
stromenden Blutes, in ecinzelnen Provinzen, GefiBbezirken, herbeifiihren.

Fiir den groBen Kreislauf sind solche Einrichtungen seit Jahrzehnten be-
kannt in Gestalt der konstriktorischen und dilatatorischen Nerven. Um zu einem
Urteil zu gelangen, ob auch den Lungen Geféfinerven zuzuschreiben sind und zur
Erklirung der von uns beschriebenen Befunde verwandt werden miissen, kinnen
wir nicht wmhin, die Literatur, die sich mit diesem Problem beschaftigt hat, aus-
fithtlich zu besprechen. Eine solche erschépfende Erorterung der
heutigen Kenntnis von den GefédBnerven der Lunge existiert
nirgends; sie ist aber notwendig und wertvoll deswegen, weil die Summe zahl-
reicher physiologiseher Arbeiten auf die Frage, ob Lungengefalinerven existieren,
eine Antwort gegeben hat, die zwar, wie wir dartun werden, entscheidend, aber
zugleich weit davon entfernt ist, allgemein bekannt oder gar anerkannt zu’sein.

I. Mikroskopische Untersuchungen iiber Lungengefiifnerven.

Da wir es in unseren Versuchen, wie die mikroskopischen Priparate zeigen, nicht mit den
GefiBen der Bronchen, sondern mit denen der Lunge im engeren Sinne zu tun gehabt haben, so
fallen diejenigen Arbeiten anfBerhalb des Rahmens, die sich mit dem Nachweis von Nervenfasern
in den Bronchen beschéftigen, und ebenso diejenigen, die die Nervenfasern der glatten Lungen-
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muskulatur der Amphibien behandeln. Somit kommen insbesondere die Untersuchungen von
A. Smirnow (1888) % und der groBte Teil der Arbeiten von G. Cuccati (1887—1889)2-2¢ fiir
uns nicht in Betracht.

Nur einige kurze Bemerkungen aus den Cueccatischen Arbeiten miissen hier Platz finden.
Cuccati unterscheidet sowohl beim Frosch, wie beim Triton markhaltige und marklose Lungen-
nervenfasern, die sich nach gemeinsamem Verlauf trennen. Die markhaltigen Nervenfasern gehen
zur glatten Muskulatur der Tunge und endigen an derselben, die marklosen bilden ein dichtes
Netz, welches die Alveolen umspinnt und, wie der Verfasser in der ersten Arbeit iiber die Frosch-
lunge bemerkt, auch die Blutgef#ifie versorgt. In der zweiten Arbeit tiber die Froschlunge ist eben-
falls kurz erwihnt, daf die marklosen Nervenfasern zu den Lymph- und BlutgefiBen der Lunge
ziehen; es waren aber Endigungen an denselben niemals nachweisbar. Cuccati erklirt die mark-
losen, seiner Ansicht nach wahrscheinlich aus dem Sympathikus stammenden Nervenfasern als
vermutlich trophische oder sensible Nervenfasern, die in intimer Beziechung zu den Blut- und
LymphgefiBien stehen. Nihere Angaben hieriiber- fehlen.

Ebenso kurz berichtet G. Retzius (1893) % iiber ein Nervengeflecht an den BlutgefiBen
der Tungen eines 15 ¢cm langen menschlichen Embryos, das hier und da mit der Golgischen
Methode nachweisbar war. ’

H. J. Berkley (1895) % hat die Lungen von Kaninchen, Ratten und M#usen mit der
Golgischen Methode untersucht. Auch er unterscheidet markhaltige und marklose Nerven-
fasern; in bezug auf die zwischen den Alveolen verlaufenden Nervenfasern sagt er, daB sich einzelne
Fasern von denen des bronchoarteriellen Netzes trennen und oft auf grofle Strecken unter Abgabe
zahlreicher Aste verlaufen, um schlieBlich mit Asten des bronchoarteriellen Netzes zu verschmelzen.
Berkley beobachtet auch Endkolben in der Mitte von Alveolarsepten, die wahrscheinlich fiir
verstreute glatte Muskelfasern bestimmt waren. Wiahrend die Bronchialarterien einen groBen
Reichtum an Nervenfasern anfwiesen, waren die die Pulmonalarterien begleitenden Plexus weniger
stark entwickelt. Hier und da fanden sich Endkolben an den Muskelfasern der Arterien; Nerven-
fasern wurden in geringer Anzahl auch in der Wand groBerer Lungenvenen nachgewiesen, dagegen
an den kleineren Lungenvenen und an den Kapillaren vermiBit. Der sichere Nachweis von Ganglien-
zellen im eigentlichen Lungengewebe gelang nicht.

A. S. Dogiel (1898) % hat mit der von ihm modifizierten Ehrlichschen Methylenblau-
methode bei Siugetieren wie in der Adventitia kleinerer GefiBe von verschiedenen Korperstellen,
so. auch in der Adventitia und besonders in der Intima der Pulmonalarterien (und des Aorten-
bogens) eine groBe Zahl sensibler plattenférmiger Endorgane nachgewiesen von dem gleichen
Bau, wie sie sich im Perikard finden, das Dogiel hinsichtlich der Zahl der nervisen sensiblen
Apparate mit den empfindlichsten Hautstellen vergleicht. ,,Es unterliegt keinem Zweifel”, so
schliefit Dogiel, ,,daf die von mir und Schemetkin aufgefundenen sensiblen Nervenendigungen
der GefiBwand nicht nur oben genannten, sondern iiberhaupt allen Blutgefdfen zukommen.

H.T. Karsner (1911) % hat ebenfalls mit der Methylenblaumethode beim Hunde gearbeitet.
Eine halbe Stunde nach der Einfithrung der Farbstofflosung in die Jugularvene des lebenden
Tieres wurde die Lungenarterie mit Paraffin injiziert und es dadurch ermoglicht, Aste von 2—4 mm
Kaliber zu gewinnen. Nach der weiteren Behandlung wurden dieselben in Schnitte zerlegt, und
es ergab sich die Anwesenheit einwandfreier Nerven, die vom Verfasser abgebildet sind. Zum Teil
endigten sie amscheinend mit Endkolben.

Aus diesen Angaben geht hervor, daB an der Lungenarterie bis zu Asten von
einem Durchmesser von einigen Millimetern und an den Lungenvenen mit Aus-
nahme der kleineren und kleinsten Nervenfasern nachgewiesen sind, die als motorische
anzusehen sind. Auflerdem sind an den Lungenarterien — bis zu welcher Diinne
istnicht angegeben — sensible Nervenfasern vorhanden. Ob die zwischen den Alveolen
verlaufenden Nervenfasern Kapillarnerven sind, ist ungewif.
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Es bedarf kaum der Erwéhnung, dafl die Annahme berechtigt ist, da alle
GefiBe und Geféchen in den Lungen mit glatter Muskulatur zu motorischen
Nervenfasern in Beziehung stehen; den SchluB, daf allen Blutgefiafen sensible
Fasern zukommen, sehen wir von Dogiel selbst gezogen.

II. Physiologische Untersuchungen iiber LungengeféBnerven.

Da es zu weit fiihren wiirde, die historische Entwicklung der Lehre von den Lungengefif-
nerven in der Physiologie, die mit dem Jahre 1876 (Badoud)?® begonnen hat, vollstindig zu
schildern, nehmen wir als Ausgang den Stand der Frage, wie ihn im Jahre 1903 R. Tigerstedt3¢
in seiner Darstellung des kleinen Kreislaufes prizisiert hat. Wihrend man frither, so sagt Tiger-
stedt, die Schwankungen in der Durchstromung der Lunge einfach abhingiz gemacht hatte
von den Schwankungen des Blutdruckes im grofien Kreislauf, lagen zur Zeit seines zusammen-
fassenden Referates geniigend Arbeiten vor, welche die Eigenart und relative Selbstindigkeit
des kleinen Kreislaufes sichergestellt hatten; zu diesem Ergebnis hatten iibereinstimmend sowohl
vergleichende Druckmessungen, als anch die Gegeniiberstellung der Wirkung von Gitten auf den
groBen und kleinen Kreislauf, weiterhin die Erkenntnis der reflektorischen Beeinflubarkeit des
kleinen Kreislaufes gefiihrt. «

Die seit dieser von Tigerstedt getroffenen Formulierung des Wissens vom kleinen Kreis-
lauf erschienenen und im folgenden zu referierenden Abhandlungen gruppieren wir zweckmiBig
nach der von den Autoren verwandten Methodik. An einzelnen Stellen werden wir auch Mitteilungen
beriicksichtigen, die vor dem Jahre 1903 erschienen sind. ‘
a) Messung des Blutdruckes und der Geschwindigkeit der Lungenblutstréomung.

Wir beginnen mit der auf Tigerstedts Veranlassung ausgefiihrten Untersuchung von G.
Mellin (1904) 3. :

Mellin hat in seinen Versuchen an Kaninchen den Druck in der Karotis, Arteria pulmonalis
und im linken Vorhof graphisch registriert, den Druck im linken Vorhof zur Entscheidung der
Frage, ob eine beobachtete Drucksteigerung in der Arteria pulmonalis die Folge einer Kontraktion
der Limgengefifie war und nicht etwa aus einem erschwerten AbfluBl des Blutes aus dem linken
Herzen (etwa infolge Schwiiche desselben) resultierte. In die Vena jugularis wurden verschiedene
Stoffe injiziert, wie Secale, Digitalis- und Strophanthuspréparate, Amylnitrit, Nitroglyzerin und
Adrenalin, Mittel, die im groBen Kreislauf teils drucksteigernd, teils druckherabsetzend wirken.
Auf Grurid seiner sehr ausfiihrlich beschriebenen Versuche kommt Mellin zu der Uberzeugung,
daB der kleine Kreislauf zum Teil vom groBen abhéngig ist, und zwar sowohl von der Blutzufuhr
vom rechten Herzen her, als auch vom Widerstand im linken Herzen, ferner, daB eine Anderung
in der Arbeitsleistung der beiden Herzhélften den Druck im grofen wie im kleinen Kreislauf variiert,
und schlieflich, daf die LungengefiBnerven wahrscheinlich bei den Druckschwankungen im
kieinen Kreislauf eine Rolle spielen. Uber die infolge der erwiihnten mannigfaltigen Emfliisse
schwierig zu beurteilende Wirkung der von ihm angewandten Stoffe hat Mellin als Grundlage
jener SchluBfolgerungen ermittelt, daf einerseits sehr betridchtliche Druckéinderungen im grofien
Kreislauf, und zwar sowohl Steigerung (Adrenalin) wie Senkung (Amylnitrit), von keinen oder
kaum merklichen Variationen des Druckes im kleinen Kreislauf begleitet zu sein brauchen, und
daB anderseits Secale auf den kleinen Kreislauf verhiltnismafig stirker drucksteigernd einwirkt
alsauf den groflen. Mellin hat somit neues Material zum Beweise der Selbstindigkeit des kleinen
Kreislanfes und der Rolle von GefiBnerven in demselben herbeigebracht.

Brodie und Dixon (1904)32 haben die isolierte, in situ gelassene Lunge von Hunden,
Katzen und Kaninchen mit Hilfe eines eigens konstruierten Apparates mit defibriniertem Blut
durchstromt, dem die zu priifenden Mittel vorsichtiz beigefiigt wurden. ,Bei Messung des Druckes
in der Arteria pulmonalis und im linken Vorhof ergab sich, daB Adrenalin (dieser Kérper konnte
anch wirkungslos bleiben), Muskarin und Pilokarpin, Mittel, die im groBen Kreislauf die Extremi-
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titen- und Darmgefifie zur Kontraktion bringen, die Lungenstrombahn erweiterten. Wihrend
sich somit in diesen Versuchen ein Gegensatz zwischen grofem und kleinem Kreislauf heraus-
gestellt. hatte, ergaben Versuche mit Baryumchlorid eine iibereinstimmende Wirkung im groBen
und kleinen Kreislauf, nimlich nach einer Erweiterung, die auch ausbleiben konnte, eine Ver-
engerung der Gefdle von groBer Stirke und Dauer. Nervenreizung der verschiedensten Art auBer-
halb der Lungen hatte keinen Erfolg, weder Erweiterung noch Verengerung der Strombahn. Auch
konnten die beiden Autoren, wie sie beiliufig bemerken, keine Nerven in den Lungen firben.

Brodie und Dixon lehnen die Existenz von LungengefiBnerven ab. Wir haben bereits
gesehen, daB sich mit geeigneten histiologischen Methoden LungengefiBnerven haben nachweisen
lassen, und werden weiter zeigen, daf die Nervenreizung in der Hand anderer Forscher positive
Ergebnisse gezeitigt hat. Und was die Experimente mit Giften anbelangt, so ist zwar den Verfassern
zuzustimmen, dall eine Erweiterung der Lumgenstrombaln bel Verengerung des grofen Kreis-
lanfes aus der Verschiebung des Blutes verstindlich wird, indessen ist es unberechtigt, die Be-
teiligung von GefiBnerven an diesem Vorgange ohne weiteres als ausgeschlossen zu erkliren.
Auch haben die Verfasser wenigstens mit Baryumechlorid eine starke und lange Kontraktion der
GefiBie des groBen und kleinen Kreislaufes erzielt. Dazu kommt, daB in einem kurz vor dem
Jahre 1903, von dem wir ausgehen, publizierten Vortrag Brodie (1902)3% erwihnt hat, dal er
mit Dixon durch Suprarenin einmal auch Verengerung der Lungenstrombahn erzielt habe. Die
Versuche von Brodie und Dixon haben somit zum mindesten nicht gegen die Lehre von der
Selbstindigkeit des kleinen Kreislaufes entschieden; sie sind zum Teil sogar geeignet, ihr zur Stiitze
zu dienen.

Wir kommen dann zu den Untersuchungen von Plumier aus den Jahren 1904 und 1905,
denen sich spiter noch eine Abhandlung.aus dem Jahre 1912 anreihen wird.

In der erstenArbeit aus dem Jahre 1904 * hat der Verfasser besonders zwei verschiedene
Versuchsanordnungen beim Hunde getroffen. In der ersten Versuchsrethe wurde der Druck in der
Karotis, Arteria pulmonalis und im linken Herzohr nach Injektion der zu priifenden Stoffe ins
Venenblut graphisch wegistriert. Adrenalin bewirkte eine Drucksteigerung in der Karotis und
Pulmonalarterie. 'Wurden beide Nervi vagi am Halse durchschnitten — danach blieb die durch
Adrenalin sonst zu erzielende Pulsverlangsamung aus —, so stieg der Karotiden- und Pylmonalis-
druck stirker an, wihrend der Druck im linken Herzohr zuerst fiel und dann stieg, aber weniger
als bei intakten Vagi. Hieraus schliefit der Verfasser, daB die Drucksteigerung in der Pulmonal-
arterie durch Adrenalin nicht auf einer Riickstauung vom linken Herzen her beruhte, weil ja eine
solche eine daucrnde Drucksteigerung im linken Vorhof vorausgesetzt hitte. Mithin mubBite bei
der beobachteten Drucksteigerung durch Adrenalin eine Verengerung der GefiBe desgkleinen
Kreislaufes im Spiele gewesen sein. '

Auch in der anderen Versuchsanordnung, wobei das Blut durch Lungen und Herz floB,
nachdem eine kiinstliche Verbindung zwischen Arteria anonyma und Vena cava superior her-
gestellt und dadurch gleichzeitiz der EmfluB des zentralen Nervensystems ausgeschaltet war,
gelang es, die direkte Wirkung des Adrenalins auf den Lungenkreislauf darzutun und die Ent-
stehung der Drucksteigerung durch Riickstauung zu widerlegen. In diesen Versuchen trat eine
Drucksteigerung in dem meodifizierten grofen Kreislauf auf, die auf einer verstiirkten Arbeit des
linken Herzens beruhen mubte, da der im intakten Koérper wirksame, durch Adrenalin erhthte
Widerstand im groBen Kreislauf, den nach der Versuchsanordnung eine Glasrohre vertrat, aus-
geschaltet war. Gleichzeitig wurde im linken Vorhof keine Drucksteigerung heobachtet, eine
Bestitigung dafiir, daB eine Riickstauung nach den Lungen hin nicht zustande kam. Danach
muBte fiir die festgestellte Drucksteigerung im kleinen Kreislauf eine erhthte Arbeit des rechten
Herzens in Betracht kommen. Es gelang denn auch, durch Adrenalin die Kontraktion des iso-
lierten, kiinstlich durchstromten Herzens zu verstirken. Inwieweit auBerdem in den Lungen
cine Konstriktion der GefiBe beteiligt war, dies untersuchte Plumier mit Hilfe der kiinstlichen
Durchstrémung einer Lunge mit defibriniertem Blut und graphischer Aufzeichnung der Menge
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des aus den Lungenvenen ausflieBenden Blutes. Bei dieser Versuchsanordunung ergab schwache
elektrische Reizung der Ansa Vieussenil derselben Seite Vermindernng des Ausflusses aus den
Lungenvenen. Hieraus schliefit der Verfasser auf die Existenz von verengenden Lungengefds3-
nerven, die auch darin ihre Bestitigung fand, daf Adrenalin, dem durchgeleiteten defibrinierten
Blut beigemischt, nach einer kurzen Erweiterung der Strombahn eine betrichtliche Drucksteigerung
in der Lunge bewirkte, fiir die eine verstéirkte Tétigkeit des Herzens natiirlich nicht in Betracht kam.

Die somit in allen Versuchen erzielte Verengerung der Strombahn des Lungenkreislaufes
war im Vergleich zu der im groBen Kreislauf durch Adrenalin zu erzielenden gering.

Am Schiusse seiner Abhandlung beschiftigt sich Plumier mit der Widerlegung der oben
referierten Arbeit von Brodie und Dixon, die sich gegen die Existenz von LungengefaBnerven
ansgesprochen hatten; ihre negativen Resultate mit Adrenalin fiihrt Plumier auf Verwendung
‘zu schwacher Losungen zuriick. Ferner priifte Plumier die Wirkung von Adrenalin nach vor-
heriger Lahmung der Gefifkonstriktoren durch Apokodein, Kurare und Pepton, Stoffe, von denen
Brodie und Dixon nachgewiesen hatten, daB wihrend der Yon ihmen hervorgebrachten Er-
weiterung der Strombahn die konstriktorische Wirkung des Adrenalins auf den grofien Kreislauf
aufgehoben ist. Es ergab sich fiir den groBen Kreislauf eine Bestitigung dieser Versuche nach
Apokodeinwirkung durch Plumier, aber auch an der kiinstlich durchstromten Lunge konnten
die gleichen Resultate erzielt werden. Kurare beeinflufite die Adrenalinwirkung nicht. Die gleich-
zeitige Verabfolgung von Adrenalin und Pepton loste im groBen Kreislauf zuerst eine Vasokon-
striktion (durch Adrenalin) aus, der dann eine Dilatation (durch Pepton) folgt. Im kleinen Kreis-
lanf trat eine Steigerung der konstriktorisehen Adrenalinwirkung auf. Dureh diese Versuche
hatte somit Plumier mit den gleichen Mitteln die Existenz von Lungengefifinerven nachgewiesen,
mit denen Brodie und Dixon die GefiBnervenwirkung des Adrenalins im groBen Kreislauf
bewiesen hatten.

In einer Arbeit aus dem Jahre 1905% hat Plumier die Wirkung von Secalepriparaten
unter graphischer Registrierung des Druckes in der Arteria carotis und pulmonalis und im linken
Vorhof beim Hunde gepriift. Es ergab sich hierbei in der Karotis ein Sinken des Druckes, dann
¢in Anstieg desselben auf einc wenig iiber der Norm gelegene Hohe, wo er sich ziemlich lange hielt.
In der Pulmonalarterie trat sofort eine ziemlich betrachtliche Drucksteigerung ein, die sich lingere
Zeit hielt oder anch bald sank. Dabei blieb der Druck im linken Vorhof unverindert. Da dieSecale-
priparate keine Erweiterung der GefiBe des groBen Kreislaufes bewirkten, im' Gegenteil di¢ Durch-
stromung einer Hundeextremitit eine Vasokonstriktion zustande brachte, so erblickte Plumier
‘die Ursache der anfinglichen Druckverminderung im groBen Kreislauf in einer voriibergehenden
Schwiche des linken Herzens, ein Vermutung, die sich auch alg erste Wirkung der Secalepréiparate
am isolierten durchstromten Herzen bestitigte. Demgem#B muBte die Drucksteigerung in der
Pulmonalarterie auf einer energischen Vasokonstriktion der LungengefiBe beruhen, um so mehr,
als am isolierten Herzen ein Unterschied im Verhalten der heiden Hilften desselben nicht zu
beobachten war. Durchschuneidung beider Vagi am Halse und beider Sympathici im Niveau der
Ansa Vieussenii iibte keinen Einflu auf den Ansfall dieses Versuches aus; dasselbe Resultat ergab
sich auch an der isolierten, kiinstlich durchstrémten Lunge des eben gettteten Tieres bei Registrie-
rimg der aus den Lungenvenen ausfliefenden Blutmenge. In diesen Versuchen konnte also die
Vasokonstriktion nur peripherisch bedingt sein.

In einer zweiten Arbeit aus dem Jahre 1905 % hat Plumier den Einflub von Digitalis-
priparaten auf den Lungenkreislauf in analoger Weise untersucht. Nachdem zuerst die gewdhn-
liche Herzwirkung (Verlangsamung der Herzschlige, Drucksteigerung im grofien Kreislauf) ein-
getreten war und gleichzeitig sich der Pulmorialisdruck leicht gesteigert hatte, stellte sich in dem
Augenblicke, wo bei fortgesetzter Digitaliswirkung die anfingliche Verlangsamung in Beschleunigung
iiberging und der Druck im linken Vorhof sank, eine pltzliche starke Steigerung des Karotiden-
und Pulmonalisdruckes ein, das heiBt in dem Augenblicke, wo das Gift eine Lahmung beider Vagi
hervorgerufén hatte. Da hierbei der Druck im linken Herzohr nicht gestiegen war, so mufite die
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Drucksteigerung in der Pulmonalis dem Digitalis zugeschrieben werden, was sich denn auch an
Tieren mit doppelseitiger Vagusdurchschneidung bestitigte. Bei kiinstlicher Durchstromung
der Lunge mit defibriniertem Blut trat auf Digitalinzusatz eine Verengerung der Lungenstrom-
bahn auf, die sich in einer Verminderung der auns den Lungenvenen abflieBenden Blutmenge
dokumentierte. Kontrollversuche mit kleinen Alkoholmengen ergaben, daf der zur Losung der
Digitalinpriparate verwandte schwachprozentige Alkohol an der vasokonstriktorischen Wirkung
nur zum Kleinen Teil beteiligt war, ,,Digitoxin und Digitalin tiben also eine direkte vasokon-
striktorische Aktion auf das Lungengef‘eiﬁsystem aus,” — dieselbe Wirkung wie an der isolierten
mit Lockescher Flassigkeit durchstromten Extremitit.

In demselben Jahre (1905) 27 hat Plumier Nitroglyzerin und Amylnitrit in dhnlicher Weise
wieder am Hunde gepriift. Wihrend die bekannte Drucksenkung im grofen Kreislanf eintrat,
stieg der Druck in der Pulmonalarterie. Zur Ermittlung der Ursache dieser Drucksteigerung hat
dann Plumier die kiinstliche Durchstrémung einer einzelnen Lunge unter Zusatz dieser beiden
Stoffe herangezogen und dabei eine Vermehrung der Ausflufimenge, das heifit also eine Vaso-
dilatation feststellen kinnen. Die beobachtete Drucksteigerung im kleinen Kreislanf beruhte also
in diesem Falle nicht auf einer Vasokonstriktion. Nachdem Plumier dann noch mit seiner Methode
des abgekiirzten groBen Kreislaufes, wobei, wie oben angegeben, unter Ausschaltung des Zentral-
nervensystems der groBe Kreislauf durch eine Verbindung der Arteria anonyma mit der Vena cava
superior hergestellt war, kein Steigen des Pulmonalisdruckes hatte nachweisen kinnen, schlof er,
daB Nitroglyzerin und Amylnitrit den Druck im Lungenkreislauf nur erhéhen durch ihre Ein-
wirkung auf den grofen Kreislauf, niimlich dadurch, da8 sie eine grofiere Blutmenge zum rechten
Herzen beférdern. Ergénzende Versuche, in denen Plumier einmal einen groferen Teil des grofien
Kreislaufes als in den fritheren Versuchen in Verbindung mit dem rechten Herzen brachte, und ein
weiterer Versuch, in dem er durch lingere temporire Aortenunterbindung eine Erweiterung im
grofen Kreislauf herbeifithrte, bestitigten mit der dann eintretenden Drucksteigerung im kleinen
Kreislanf, daf diese von der angegebenen (in Drucksenkung bestehenden) Wirkung im grofen
Kreislauf abhingig war. Die Beobachtung des Druckes im linken Herzen, der nur leicht stieg
und der Drucksteigerung in der Arteria pulmonalis folgte, ergab schlieflich, daf nicht etwa ein
Hindernis im Ausfliefen des Blutes aus dem rechten Herzen die Ursache der Drucksteigerung
im kleinen Kreislauf bildete.

Im SchluBteil dieser Arbeit zieht Plumier aus den soeben referierten drei Abhandlunnen
wichtige SchluBfolgerungen, von denen nur die fiir uns in Betracht kommt, dafl er die Vasokon-
striktoren fiir den kieinen Kreislauf als bewiesen ansieht, einmal durch die Versuche mit den chemi-
schen Mitteln, und zweitens durch die Reizung der Ansa Vieussenii mit threr Wirkung auf die
isolierte Lunge. Die Wirkung dieser Vasokonstriktoren im Vergleich zu denen des grofien Kreis-
laufes hat sich dabei als schwilcher herausgestellt. Die Dilatatoren der Lungengefifie hilt Plumier
fiir «nicht sicher nachgewiesen, wenn er auch auvsdriicklich hervorhebt, daffi Nitroglyzerin und
Amy]mtnt anf die isolierte Lunge gefiBerweiternd wirken.

Im folgenden Jahre (1906) sind die Arbeiten von A. Strubell® und A. Krogh?®® erschienen:

Bei seinen Dntelsuchungen iiber die Strophanthinwirkung auf das Herz beobachtete
Strubell® als Wirkung starker Dosen ein Stadium, wo auf peripherische Vagusreizung keine
Pulsverlangsamung und kein stirkeres Sinken des Karotidendruekes mehr eintrat und gleich-
zeitig sich ein plétaliches starkes Sinken des linken Vorhofsdruckes bei steigendem Venendruck
einstellte. Hemmung der Herzkraft kam als Ursache nicht in Betracht, da der linke Vorhofsdruck
nicht anstieg; ebenso lieB sich die Annahme einer GefiBerweiterung im groBen Kreislauf oder einex
ungleichen Aktion beider Ventrikel widerlegen. Es blieb somit als Ursache des Absturzes des
Vorhofsdruckes und Ansteigen des Venendruckes nur eine Kontraktion der LungengefiBe {ibrig.
Strubell schlieBt daraus, daB Atropin das Phinomen unterdriickte, daB es vom Sympathikus,
nicht vom Vagus abhingig ist.

A, Krogh (1996) % hat an einem besonders giinstigen Ohjekt, der Lunge der Schildirite,
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den Einfluff der Vagus-Sympathikus-Durchschneidung auf die Geschwindigkeit des Blutstromes
untersucht, indem er eine graduierte Kaniile in die Pulmonalvene einfiihrte und gleichzeitig den
Karotidendruck bestimmte. Vorher hatte Krogh am intakten Tiere nachgewiesen, dafi die sehr
variable Stromungsgeschwindigkeit in den Lungen mitunter parallel mit den Schwankungen des
Blutdruckes ging, mitunter davon unabhingig war. Durchschneidung des linken Vaguns-Sym-
pathikus am Halse exgab, daB, wihrend der Karotidendiruck sich nicht #nderte, die Geschwindig-
keit der Blutstromung in der linken Lunge sich sehr stark vermehrte. Die Schwankungen in der
Geschwindigkeit der Lungenblutstromung richteten sich nunmehr allein nach den Schwankungen
des Druckes im grofien Kreislauf, der in der Karotis gemessen wurde. Die Durchsehneidung des .
rechten Vagus-Sympathikus hatte eine starke Verlangsamung der Blutstromung in der linken
Lunge zur Folge, ohne daf sich der Karotidendruck dnderte. Die linke Lunge behielt ihre Fihig-
keit bei, vom allgemeinen Blutdruck unabhingige Schwankungen in der Geschwindigkeit der
Blutstromung zu zeigen. Nach aufeinanderfolgender Durchschneidung heider Vagi-Sympathici
am selben Tier wurde die an der linken Lunge gemessene Geschwindigkeit der Blutstromung
gewthnlich ziemlich stark herabgesetzt, sie folgte jetzt den Schwankungen des nach der doppel-
seitigen Vagusdurchschneidung gewthnlich stark sinkenden allgemeinen Blutdruckes. Als Haupt-
ergebnis seiner Versuche bezeichnet Krogh, da8 der Vagus-Sympathikus der Schildkrote der
vasomotorische Nerv der Lunge derselben Seite ist und dafl er einen konstriktorischen Tonus
besitzt.

Ch. Wallis Edmunds (1907) ® hat sich ebenfalls mit der Geschwindigkeit der Lungen-
durchstromung befaBt, indem er nach Stewart eine Salzlosung in die Vena jugularis einspritate
und in der Karotis mittelst Elektroden und Galvanometers die Anderung des Leitungswiderstandes
des Blutes ermittelte; aus der Zeit bis zu ihrem Rintreten konnte ein Schluf auf die Dauer der
Durchstromung der Lungen gemacht werden. Beim Kaninchen erzeugte Adrenalin eine sehr
deutliche Verlangsamung der Lungendurchstromung, die der Verfasser teils auf eine Riickstauung
auf die Lungen infolge der Erhohung des Widerstandes in der Peripherie des grofien Kreislaufs,
teils anf eine Herzverlangsamung, eine bekannte Adrenalinwirkung, zuviickfiihite. Kontroll-
versuche ergaben, daB in der Tat eine (durch Pilokarpin erzielte) Verlangsamung der Herztitigkeit
die Zirkulation in den Lungen verlangsamte, und ferner, daB eine Blutdrucksteigerung (durch
Kompression der Aorta) zum gleichen Resultat fithrte.

Strophanthin bewirkte bei der gleichen Methedik, jedoch beim Hunde, zuerst eine Be-
schlennigung, dann eine Verlangsamung der Zeit der Lungendurchstromung. Da die voriiber-
gehende Beschleunigung trotz einer Blutdrucksteigerung infolge von Verengerung im Splanchnikus-
gebiet zustande kam, muBte die Ursache der Beschleunigung des Lungenblntstromes einerseits
anf einer Mehrarbeit des Herzens infolge der Stropbanthindarreichung, andererseits aber auch
auf der ebenfalls vom Strophanthin bewirkten Kontraktion des Splanchnikusgebictes beruhen,
da sie das Blut rasch zum Herzen fiihrte. Die folgende Verlangsamung erklarte der Autorsauf
gleiche Weise wie beim Adrenalin. Die Unterschiede zwischen Adrenalin- und Strophanthin-
wirkung werden von Edmunds auf die Eigentiimlichkeiten der beiden benutzten Tierarten zurfick-
gefithrt. Es ergab sich denn auch beim Hunde im Gegensatz zum Kaninchen bei Adrenalinzufuhr
wie auf Strophanthin eine primiire Beschleunigung, der eine Verlangsamung folgte.

Edmunds hat sich damit begniigt, die von ihm beobachteten Anderungen der Geschwindig-
keit des Lungenblutstromes auf Vorgiinge aufierhalb der Lungen zuriickzufithren, und die Frage,
ob der EinfluB von LungengefiBnerven im Spiele ist, unberiicksichtigt gelassen. Wir haben ge-
sehen, daf die Theorie von der Riickstauung auf die Lungen durch Versuche Plumiers wider-
legt worden ist, und machen, wie bei Besprechung der Versuche von Brodie und Dixon, auch
hier darauf aufmerksam, daf eine Beeinflussung der Lungendurchstromung von seiten des Herzens
oder groBen Kreislaufes sehr wohl mit einer Beeinflussung seitens der Lungengefifinerven ver-
bunden sein kann, die denn auch, wie wir gesehen haben, durch geeignete Versuchsanordnung
von bisher genannten und moch anzufiihrenden Autoren fiiv die von Edmunds angewandten
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chemischen Stoffe dargetan ist. Der Wert der Abhandlung von Edmunds beruht somit nur in
den mitgeteilten Beobachtungen, gegen die Existenz von Lungengefifinerven beweisen seine
Versuche nicht das geringste.

G. Petitjean (1908) 4 geht von den widerspruchsvollen Angaben iiber die Existenz von
LungengefiBnerven aus und erklirt sie mit der Schwierigkeit der Methodik. Er selbst hat bei
Verwendung nur schwacher Losungen von chemischen Reizmitteln an Hunden den Druck in der
Karotis und in einem Aste der Arteria pulmonalis gemessen und dabei, worauf er besonderen
Wert legt, die Farbe der Lungen beobachtet. Wihrend des Sinkens des Druckes im grofien Kreis-
lauf durch Amylnitrit wurde -— iibrigens nicht regelmifig — ein Steigen des Druckes im kleinen
Kreislanf beobachtet, das aber seinen Hohepunkt deutlich vor dem Eintritt des Minimums des
Karotidendruckes erreichte und von kiirzerer Dauer als die Drucksenkung im groBen Kreislanf
war. Verfasser sehlieBt daraus auf eine Unabhingigkeit des grofen und kleinen Kreislaufes von-
einander und aus der Inkonstanz der Lungenversuche auf eine Beeinflussung der von den Gefs5-
nerven ausgehenden Wirkung durch das Herz. Bei diesen Versuchen waren die Lungen erst fleckig,
dann total blaB, was der Verfasser teils auf Vasokonstriktion, teils auf das Verhalten des grofien
Kreislanfes zuriickfiihzt.

Adrenalin brachte eine starke Erhebung des Druckes im groBen und eine deutliche im kleinen
Kreislanf zustande. Die Druckerhthung im kleinen Kreislanf iiberdauerte znweilen die des groBen
Kreislaufes. Stirker war die Wirkung nach doppelseitiger Vagusdurchschneidung. Die Besichtigung
der Lungen wihrend des Adrenalinversuches ergab zuerst keine Anderung, dann eine ,, Kongestion<:.
Petitjean nimmt eine Konstriktion auch im kleinen- Kreislauf als wahrscheinlich an, die aber
bald iiberwunden werde durch eine passive Dilatation der Lungenstrombahn, die dem aus dem
grofien Kreislauf in die Lungen dringenden Blut zuzuschreiben sei. Schlieflich hat Verfasser
Versuche mit Ergotin gemacht und auch hierbei, wihrend die Besichtigung nichts Deutliches
ergab, eine Unabhingigkeit des kleinen. vom groBen Kreislauf durch Druckmessung festgestellt.
In dieser Bestitigung der relativen Selbstindigkeit des kleinen Kreislaufes und in der An-
erkennung der Wirksamkeit von GefdBnerven in diesem ist das Ergebnis der Abhandlung zu sehen.

Carl J. Wiggers (1909) ¢ in seiner ersten Arbeit geht davon aus, daB seine Vorginger
die Untersuchung der Wirkungsweise kleiner Dosen von Adrenalin auf die Lungenblutstrémung
vernachlissigt hitten. Wiggers’ Verfahren hestand darin, daB er Arterie und Vene des linken
Unterlappens freilegte und je eine Kaniile in das zentrale Ende der Arterie und das peripherische
der Vene zur Druck- und AusfluBmessung, eine dritte Kaniile in das zentrale Ende dieser Lungen-
vene zur Druckmessung im Herzohr einfithrte. Wiggers stellte in zahlreichen Experimenten
mjt therapentischen Dosen fest, daB sie den Druck im groBen Kreislauf (Karotis) deutlich steigerten,
den in der Pulmonalis sehr wenig oder gar nicht beeinflulten. Die Aufzeichnung der Menge des
aus der Arterie und Vene ausflieBenden Blutes ergab Vermehrung, auch ohne Steigerung des
Druckes in der Arterie, bei gleichzeitigem leichtem Anstieg des Druckes in der Lungenvene. Diese
Drucksteigerung in der Lungenvene konnte nicht auf einer Riickstanung vom grofien Kreislanf
her beruhen, da zur selben Zeit der Druck im linken Herzohr sank, sie war auch nicht vereinbar
mit der Annahme einer Vasokonstriktion, da ja der Druck in der Lungenvene stieg. Wiggers
wihlt die Erklirung, daB der durch das Adrenalin gereizte rechte Ventrikel eine gesteigerte Blut-
menge in die Lunge wirft, die sich aber im linken Herzen nicht in vollem MaBe bemerkbar macht,
well sich das Blut in den Lungen anhiuft.

In seiner zweiten Arbeit (1909/10) % kniipft Wiggers an die von ihm in der vorangegangenen
mitgeteilte Tatsache an, dafl Ausflufmenge und Druck, registriert am peripherischen Ende einer
Pulmonalvene, immer eine Steigerung durch Adrenalin erfahren hatten; wenn Wiggers diese
Beobachtung mit der durch das Adrenalin verstirkten Titigkeit des Herzens erklirt hatte, so war
doch eine Vasokonstriktion nicht ausgeschlossen, deren EinfluB durch den des Herzens iiber-
wunden sein konnte. Wiggers wandte sich daher der Durchstrémung eines einzeinen Lungen-
lappens zu: es ergaben bei Messung der AusfluBmenge aus der Lungenvene Adrenalindosen von

Virchows Archiv f. pathol. Anat, Bd. 217, Hit. 2, 19
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einer Hohe, die tiber der auf die Strombahn in anderen Organen verengend wirkenden lag, Ver-
minderung, also Vasokonstriktion, somit eine Bestiitigung des Resultates von Plumier (1904).
Die Ergebnisse Brodies und Dixons, die keine Konstriktion, wohl aber zuweilen Dilatation
auf Adrenalin festgestellt hatten, fiihrt Wiggers im zweiten Teil seiner Abhandlung mit einer
Reihe von Versuchen auf den Einfluf der Viskositdt der im Experiment verwandten Fliissigkeit
zuriick: wenn nimlich Adrenalin in einer Losung von geringerer Viskositit, als sie die Durch-
stromungsfliissigkeit besitzt, dieser zugesetzt wird — das war der Fall in den Versuchen von Brodie
und Dixon gewesen —, so ist die Anderung der Viskositit geniigend, die Adrenalinwirkung zu
vermindern oder in das Gegenteil zu kehren, es sei denn, daff sehr grofie Dosen gewihlt werden.
Auf der anderen Seite sah Wiggers die Kontraktion der Lungenstrombahn auftreten, wenn
die Viskositit der Adrenalinlosung und der Durchstromungsfliissigkeit dieselbe war.

E. Weber (1910) ** hat in der ersten seiner beiden Arbeiten an kurarisierten Hunden und
Katzen, unter kiinstlicher Atmung, die Schwankungen in der Blutfiille eines Lungenlappens,
dessen Bronchus abgebunden war, unter dem EinfluB verschiedenartiger Reize plethysmographiseh
gemessen, bei gleichzeitiger Registrierung des Blutdruckes in der Karotis. Brachte er als Reiz-
mittel in"die Jugularisvene eine Alkoholdosis, so ergab sich eine Vermehrung des Blutgehaltes
in der Lunge, die von der ebenfalls bewirkten Abinderung des Aortendruckes, bestehend in primarer
Steigernng und selkundérer Senkung, unabhiingig war, wie sich aus der Inkongruenz der ani-
genommenen Kurven ergab. Auch bel der schliefilich allgemeinen Blutdrucksenkung infelge der
Erweiterung der Strombahn des grofen Kreislaufes, wie sie-bei der Alkoholintoxikation durch
Lihmung des Vasomotorenzentrums in der Medulla coblongata zustande kommt, fand sich die
Blutmenge in der Lunge vermehrt; diese Vermehrung konnte somit nicht auf Stamung des Lungen-
venenblutes, sondern muBte auf einer ,aktiven** Erweiterung der Lungenstrombahn beruhen,
die der im grofien Kreislauf eintretenden parallel verlief.

Auch eine reflektorische Beeinflussung der Lungen hat Weber durch Applikation von
thermischen Reizen auf die Bauchhaut oder in die gedifnete Bauchhthle, in den Magen und Mast-
darm nachgewiesen, die von der Einwirkung des Blutdruckes im grofien Kreislauf teils unabhingig
war, teils neben der Beeinflussung vom groBen Kreislauf her verlaufende selbstindige Anderungen
der Weite der Lungenstrombahn voraussetzte.

In gleicher Weise zeigte sich in der Wirkung von Giften, die am Nervensystem angreifen,
wie Adrenalin, Morphin, Nitroglyzerin, Atropin, Koffein und Nikotin die Unabhingigkeit des
Kleinen vom grofen Kreislauf. Weber unterscheidet auf Grund seiner Versuche mit diesen Mitteln
drei Arten von Wirkungen: 1, aktive Verengerung der Lungenstrombahn, dann aktive Erweiterung
derselben (Adrenalin), 2. aktive Erweiterung (Alkohol, Morphin, Ergotin, Nitroglyzerin), 3. schwache
Frweiterung, daranf, nach starker Ermiidung der Dilatatoren, konstriktorische Wirkung. Vagi-
durchschneidung dnderte nichts an der Wirkung der genannten Stoffe.

Zuletzt sind noch Webers Reizungsversuche am Vagosympathikus zu nennen, deren Aus-
fall — wie der der Versuche iiber reflektorische Beeinflussung der Lungenstrombahn — zwar
inkonstant war, aber trotzdem die BeeinfluBbarkeit des Lungenkreislaufes vom Nervensystem
aus bestitigte. Die Wirkung kommt nach den Experimenten Webers reflektorisch zustande,
indem zéntripetale Fasern des Vagosympathikus die zentrifugalen Konstriktoren und Dilatatoren
der Lunge in Erregung setzen. Weit hiufiger als Verengerung der Strombahn kam in diesen Ver-
snchen Exweiternng derselben zur Beobachtung.

Hallion und Nepper (1911) % haben im Verlauf ihrer Studien iiber das Lungenddem,
insbesondere das durch Adrenalin zu erzielende, Untersuchungen iiber den Druck in der Lungen-
arterie angestellt unter gleichzeitiger Registrierung des Druckes in der Karotis, im linken Ventrilkel
und linken Herzohr. Die Adrenalinwirkung fiel verschieden aus. Bald stieg der Druck in der
Lungenarterie parallel mit dem im grofen Kreislauf, bald stieg er nur leicht und voriibergehend
an, bald dnderte er sich éiberhaupt nicht. Wiederholte Adrenalininjektionen begannen mit einer
Abschwichung dieses Effektes; weiterhin sank der Aortendruck bis unter das mittlere MaB, woran
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nach dem Verfasser sowohl das Herz wie die GefdBe beteiligt sind. Die so durch die Schwiche
des linken Herzens entstandene Blutstauung pflanzte sich auf die Lungen und das rechte Herz
fort. Die Verfasser, denen es hauptsiichlich auf das Lungenddem ankommt, ziehen aus ihren Ver-
suchen keine Schlésse auf die Wirkung von Lungengefifinerven, obwohl die Beobachtungen
zum mindesten die Selbstéindigkeit der Lungenstrombahn erweisen.

Wood (1911) % hat sich vor allem mit dem Einfluf der Asphyxie auf den kleinen Kreislaui
beschiftigt in der Absicht, die dltere Auffassung zu widerlegen, nach der die Drucksteigerung
in der Pulmonalarterie auf eine Stauung infolge der starken Drucksteigerung im grofien Kreislang
zuriickzufiihren sei. Er fand in der Tat, daB der Pulmonalisdruck schon bei einer so geringen
Druckzunahme in der Karotis stieg, daB eine Riickwirkung auf den kleinen Kreislanf nicht an-
genommen werden konnte. Weiterhin beobachtete er, daB eine Kompression der Aorta zwar den
Karotidendruck stark erhohte, aber den Blutdruck in der Pulmonalarterie unbeeinfluft lie8,
ferner, dall auch nach Riickenmarksdurchschneidung die Asphyxie eine Drucksteigerung in der
Pulmonalarterie zustande brachte. Auch verfloB zwischen dem Ansteigen des Karotiden- und
Pulmonalisdruckes eine zu lange Zeit, als daf es sich um eine mechanische Beeinflussung dieses
dureh jenen hitte handeln konnen. Wood erklirt diese Beobachtungen mit der verschiedenen
Erregbarkeit -des Nervenzentrums fiir den groBen Kreislauf und der spinalen Zentren fir den
Lungenkreislauf. Auch nach Ausschaltung der Medulla oblongata durch Injektion von Paraffin
in das kraniale Ende der Karotis steigerte Asphyxie den Druck in der Pulmonalarterie, wobel sick
der Druck in der Karotis nicht dnderte oder fiel. Auch die Versuche mit Epinephrin, Ergotin,
Atheralkohol, Nitriten und Quebrachin machten es durch die Inkongruenz der Kurven unmoglich,
die heobachteten Druckschwankungen im kleinen Kreislauf mit denen im grofien Kreislauf zu
erkliren, und bewiesen somit die Selbstindigkeit des kleinen Kreislaufes gegeniiber den dasNerven-
system angreifenden Mitteln; Wood verkennt dabei nicht, dafl der Einfluf der genannten Stoffe
auf die Herztitigkeit mitbeteiligt ist.

Stréhaiano (1912) 4 hat mit der oben erwihnten Stewartschen Methode, die er leicht
modifizierte, die Geschwindigkeit der Lungendurchstromung unter dem Einfiuf von Digitalis
untersucht. Es ergab sich sowohl bei geringen als bei betriichtlichen Dosen eine Beschleunigung,
zuweilen gefolgt von einer Verlangsamung, im kleinen Kreislauf, bei starker Steigerung des Druckes
im grofen Kreislauf. Dieselbe Drucksteigerung durfte nach den Untersuchungen der Vorgénger
titr den kleinen Kreislauf angenommen werden. Die Beschleunigung fiihrt Stréhaiano auf eine
durch das Digitalin verstirkte Herzaktion, die den Einflu der Vasokonstriktion iiberwiegt, die
Verlangsamung anf die spéter iiberwiegende Vasokonstriktion in den Lungengefiﬁen zuriick.
Stréhaiano betont, daf es nicht die durch die Digitalis — nach primérer Verlangsamung -
herbeigefithrte Beschleunigung des Herzrhythmus ist, der die Beschleunigung der Lungendurch-
stromung zuzuschreiben ist; trat diese doch schon im Stadium der primiren Verlangsamung der
Herztitigkeit auf. Auch die Anderung des Atemrhythmus iibte keinen deutlichen Einfluf aunt
die Anderung der Geschwindigkeit aus. Die durch Vagusdurchschneidung oder Atropininjektion
von Stréhaiano stets erzielte Beschleunigung der Lungendurchstromung wurde durch Verab-
folgung von Digitalin nicht verstirkt; war seit der Vagusdurchschneidung mindestens eine Stunde
verstrichen, so trat die oben angegebene Digitalinwirkung auf die Geschwindigkeit der Lungen-
durchstromnng ein. Die sekundiire Verlangsamung durch Digitalin lief sich weder duxch nnmittel-
bare noeh durch eine eine Stunde vorher vorgenommene Vagusdnrchschneidung bessitigen.

Aus diesen Erfahrungen zieht der Verfasser den Sehluf, daf die als erste Digitaliswirkung
zu beobachtende Beschleunigung der Lungendurchstrémung in der Tat vom Zustand des Herzens
zur Zeit der Injektion abhingig ist; an die Beschleunigung schlieBt sich dann als Folge der Vaso-
konstriktion die Verlangsamung des Lungenblutes.

Gegen die in der oben referierten I. Weberschen Arbeit mitgeteilten Versuche, aus denen
der Autor die Existenz von Lungengefifnerven erschlossen hatte, hat A. Krogh (1912)4 den
Einwand erhoben, da8 sie auf falschen Voraussetzungen hinsichtlich des Pulmonalisdruckes basieren,
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den zu messen Weber fiir iiberfliissig erachtet hatte. Krogh erkldrt seinerseits den Ausfall der
Weberschen Versuche mit Einfliissen auf den zum rechten Herzen sich ergiefienden Venenstrom
und mit davon abhingigen Schwankungen in der Blutausgabe des rechten Herzens. So erweitere
beispielsweise Alkohol die peripherischen Gefifie; es nehme die Blutmenge im Venensystem zu
und bei sinkendem Aortendruck steige der Pulmonalisdruck und fithre zu der Volumzunahme
der Lungen, die Weber auf die Wirkung des Alkohols auf das Nervensystem der Lungenstrombahn
zurtickgefithrt hatte. Krogh hilt also die Messung des Druckes in der Pulmonalis fiir unbedingt
notwendig.

Zur Entkréftung dieses Einwandes, den er nicht hoch einschéitat, da sich in dlteren Erfahrungen
die Anderungen des Pulmonalisdruckes als sehr gering herausgestellt hatten, hat dann Weber
in einer zweiten Arbeit?® an Katzen und Affen seine Untersuchungen iiber die Innervation der
Lungenstrombahn unter gleichzeitiger Messung des Druckes in der Karotis und Pulmonalis und —
zuweilen — gleichzeifiger Registrierung des Volumens eines Lungeniappens wieder aufgenommen.
Weber wies als erste Wirkung des Adrenalins ein leichtes Ansteigen des Pulmonalisdruckes nach,
die neben der bereits frither nachgewiesenen Verkleinerung des Lungenvolumens einherging;
Kroghs Annahme, diese beruhe auf einer Verminderung der aus dem linken Herzen austretenden
Blutmenge, konnte somit nicht zutreffen, da ja der Pulmonalisdruek hitte sinken miissen. “Weiter
konnte Weber seine Auffassung von der, wie oben angegeben, in Erweiterung der Lungenstrom-
bahn auf Nervenreizung bestehenden Nitroglyzerin- und Alkoholwirkung durch den Nachweis,
daf§ der Pulmonalisdruck bei sinkendem Aortendruck nicht etwa anstieg, sondern ebenfalls sank,
erweitern und damit die rein mechanische Erklirung Kroghs widerlegen. SchlieBlich verwertet
Weber die in der fritheren Abhandlung mitgeteilte Beobachtung, dal unter dem EinfluB von
mehrmals wiederholten Dosen von Nikotin, Atropin, Koffein die anfinglich erweiternde Wirkung
schlieBlich ins Gegenteil umschligt, und daB bei der einen Tiergruppe bei Anwendung des gleichen
Reizes auf den Vagus die erweiternde, bei der anderen die verengernde Wirkung im Vordergrund
steht, bei den verschiedenen Tierarten gemeinsamer Wirkung auf das Herz und den Aortendruck,
zum Beweise der Hxistenz von Lungengefafinerven.

Liebmann (1912)5 hat den Einfluf des Kampfers am narkotisierten und kurarisierten
Tier untersucht bei plethysmographischer Registrierung des von der Atmung in besonders sorg-
faltiger Weise unabhiingig gemachten Lungenvolumens, Messung des Luftdruckes in der Luft-
rohre und Bestimmung des Blutdruckes in der Karotis und im rechten Ventrikel; auBerdem wurde
in einigen Versuchen der Druck in der Lungenarterie bestimmt. Die Kampferlosung wurde
in die Vena jugularis eingespritzt. Liebmann experimentierte an Katzen, Hunden und Kaninchen.
s trat hierbei eine Erweiterung wie der Arterien des grofien Kreislaufes, so, und zwar zuvor, der
Lungenstrombahn auf und infolge beider Einfliisse eine Verminderung des Druckes in der rechten
Kammer. Da die ~ unmittelbar nach der Injektion auftretende — Erweiterung der Lungen-
strombahn, wie die Kurven lehrten, nicht auf einer Drueksteigerung infolge vermehrter Arbeit
des rechten Herzens beruhte, da zweitens eine Stanung vom linken Vorhof her nicht in Betracht
kam, so schlof Liebmann auf eine erweiternde Wirkung des Kampfers auf die Lungenstrom-
bahn. ‘

Desbouis und Langlois 51-% haben in zwei Arbeiten aus dem Jahre 1912 den Einfluf
des Adrenalins auf die Lungenstrombahn untersucht, und zwar in der ersten Arbeit den Einflu
groBer Dosen (1 mg und mehr), in der zweiten Arbeit die Wirkung kleinerer Dosen. Sie bedienten
sich hierbei der in der Karotis vorgenommenen Messung der elektrischen Widerstandsinderung
nach Einspritzung einer Salzlosung in die Vena jugularis. Die zahlreichen Versuche ergaben iiber-
einstimmend eine betrichtliche Verlangsamung der Durchstromung der Lunge. In Kontroll-
versuchen wiesen die Verfasser nach, daB die durch Adrenalin bewirkte Modifikation der Atmung,
des Herzrhythmus und des Druckes im grofen Kreislauf auf dieses Resultat ohne Einflub war.
Somit muBte die Ursache in der Lunge gesucht werden. Durch vergleichende Messungen der
Stromungsgeschwindigkeit in der Vena jugularis, die vermindert gefunden wurde, und Karotis,
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wo sie sich vermohrt zeigte, und des Druckes, der in der Karotis vermehrt, in der Jugularis ver-
mindert war, ermittelten die Verfasser, daf nichf eine Ansammlung des Blutes in der erweiterten
Strombahn der Lunge, sondern Vasokonstriktion daselbst die Ursache war.

In einer weiteren Gruppe von Untersuchungen ist die Wirkung der Vagusreizung auf die
Geschwindigkeit der Stromung des Lungenblutes untersucht worden. Es ergab. sich, daf Reizung
des zentralen Endes eines Vagus auBer Apnoe, die aber, wie wir gesehen haben, die*Zeit der Lungen-
durchstrémung nicht beeinfluft, wie Adrenalin eine Verlangsamung der Durchstromung der Lunge
herbeifiihrte, was nur auf einer Vasokonstriktion beruhen konnte. Die Reizung des durchschnittenen
Vagus am zentralen Stumpf nach doppelseitiger Vagusdurchsehneidung stellte sich als erfolglos
heraus, woraus zu schlieBen war, daB die auf Reizung des zentralen Vagusendes eintretende Vaso-
konstriktion reflektorisch zustande kommt. Reizung des peripherischen Vagusstumpfes ergab
gerade wie bei anderen Autoren kein Ergebnis.

In der zweiten Arbeit wiesen die Verfasser unter Anwendung derselben Technik nach, daB
kleine Dosen Adrenalin (unterhalb '/;, mg) eine Beschleunigung der Lungendurchstromung zu-
stande bringen. Ebenfalls Beschleunigung wurde durch Digitalin erzielt. Diese und die durch
doppelseitige Vagusdurchschneidung zu erzielende Beschleunigung kumulierten sich nicht. Da
diese Beschleunigung der Durchstromung der Lunge parallel ging mit einer Beschleunigung des
Blutstromes in der Peripherie des Kérpers, und da sich weiter herausstellte, daf bei der Asphyxie
sowohl in den Lungen, wie auch im fibrigen Korper sich die Strémung sehr stark verlangsamte,
unabhingig vom Verhalten des Blutdruckes und der Atembewegung, so unterschieden die Ver-
fasser zwei Arten der Beeinflussung der Lungendurchstromung, einmal durch Modifikation der
gesamten Zirkulation im groBen und kleinen Kreislauf — hierher gehort die Beschleunigung durch
Digitalin und die Verlangsamung durch Asphyxie — und zweitens eine Beeinflussung seitens
der Konstriktoren und Dilatatoren: Vagusreizung und grofSe Adrenalindosen crregen die Kon-
striktoren, kleine Adrenalindosen die Dilatatoren.

Plumier-Clermont (1912) 3¢ kniipft an die oben referierte Arbeit vom Jahre 1904 an,
in der er eine Konstriktorenwirkung in der Lunge durch Adrenalin festgestellt hatte. Den Anlaf
zu dieser neuen Arheit hatten Einwiinde von Heger und Philippson gebildet, dieim Gegensatz zum
grofen Kreislauf bei Durchspiilung der Lunge mit Lockescher Fliissigkeit keine Beeinflussung
des Lungenkreislaufes durch Adrenalin hatten feststellen konnen. In neuen Versuchen bestitigte
Plumier an kiinstlich durchstrémten Lungen, daB sowohl kleine wie grofere Dosen von Adrenalin
eine Wirkung wie im grofen Kreislauf, wenn auch quantitativ geringer, entfalteten. Die negativen
Resultate filhrt Plumier auf den zu hohen Druck zuriick, unter dem Heger die Lungen hatte
durchstromen lIassen. Schliefilich erbrachte Plumier von neuem den Nachweis, daf elektrische
Reizung der Ansa Vieussenii an der isolierten durchstromten Lunge die Menge des aus den Lungen-
venen ausflieBenden Blutes verminderte. Den spiteren Einwand Hegers, die von Plumier
becbachtete Verminderung der Ausflufmenge aus den Lungenvenen durch Adrenalin habe auf
einer Herzwirkung beruht, da Plumier die Rohre in das linke Herzrohr gebunden hatte, wider-
legte Plumier in einem in einer zweiten Arbeit desselben Bandes mitgeteilten eigenen Versuch,
wo er einen einzelnen Lungenlappen durchstromen lie und mit Adrenalin Konstriktorenwirkung
erzielte.

Im Verlaufe seiner Studien iiber die Vanadinm-Wirkung hat D. E. Jackson (1912-—1913) 5
den Einflul} dieses Metalles auf den Lungenkreislauf untersucht, das er in Salzform in die Femoral-
vene injizierte. Es wurde beim itherisierten Hunde der Thorax erdffnet und unter kiinstlicher
Atmung der Druck in der Karotis und einer Pulmonalarterie gemessen. Jackson sah den Pul-
monalisdruck langsam, aber auf geraume Zeit steigen. Eine Verstirkung der Herzkraft war nicht
die Ursache, das Metall hat in den Versuchen des Verfassers mie eine solche, eher das Gegenteil
bewirkt. Dagegen nimmt Jackson an, daf die extrem starke Vasokonstriktion im groBen Kreis-
lauf durch Riickstauung dahin wirkte, den Pulmonalisdruck in die Hohe zu treiben, AuBerdem
lag eine Vasokonstriktion in den Lungen zugrunde, wovon sich Jackson an einem aus dem Korper
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genommenen Lungenlappen tiberzeugte, den er kiinstlich durchstromte: ein geringer Zusatz von
Vanadium verminderte die Ausflumenge betrichtlich. Auch wenn das Halsmark durchschnitten
oder der Kopf des Tieres amputiert worden war, iibte das Metall seine verengende Wirkung auf
die Lungenstrombahn aus. Ohne damit eine direkte Wirkung auf die glatte Muskulatur der Lungen-
gefifie anssehlieBen zu wollen, wies Jackson durch Versuche iiber die gegenseitige Beeinflussung
von Vanadium inerseits, Adrenalin, Ergotin und anderen Mitteln andererseits nach, dafi das
Vanadium am Nervensystem der Lungenstrombahn angreift.

Am Schluf dieser Gruppe von Referaten iiber den Stand der Frage nach den
LungengefaBnerven mochten wir noch einer &lteren, vor unserem Ausgangsjahr
1903 entstandenen Abhandlung % desim vorhergehenden oft genannten L. Plumier
gedenken, die einen Beweis fiir die Existenz der LungengefaBnerven in einer
Richtung erbracht hat, die in den #ibrigen von uns besprochenen Abhandlungen
unberiicksichtigt geblieben ist. '

An Hunden, in deren linker Pulmonalarterie am zentralen Ende und in deren Karotis je ein
Hg-Manometer angebracht worden war, wurde durch foreierte kiinstliche Atmung Apnoe erzeugt;
wenn dann infolge Aufhirens der kiinstlichen Atmung Asphyxie eintrat, stieg der Druck in beiden
Manometern, in der Pulmonalis nicht so stark wie in der Karotis. Begann dann das Tier wieder
zu atmen, so waren an den beiden Kurven die Traube-Heringschen Wellen zu beobachten,
in parallelem Verlauf, aber mit geringerer Amplitude im kleinen als im grofien Kreislauf, dabei
aber keineswegs von gevinger Hohe im kleinen Kreislauf. ,,Wenn es noch nétig wire, die Existenz
von vasomotorischen Nerven der Lunge zu heweisen, wiirde die Anwesenheit der Traube-Hering-
schen Wellen in der Drucklinie der Lungenarterie ein weiterer Beweis fiir diese Existenz sein® —
mit diesen Worten zieht Plumier den Schluf aus seiner wichtigen, durch Kurven belegten Beob-
achtung. :

In diesen Versuchen erhiclt, wie aus obigem hervorgeht, die linke Lunge kein Blut, somit
war Plumier in der Lage festzustellen, ob einseitige Sympathikusdurchschneidung auf eine oder
beide Tungen wirkt. Durchschnitt er die rechte Ansa Vieussenii, so blieben nach kiinstlicher Apnoe
und Unterbrechung der kiinstlichen Atmung die Wellen bestehen, bei gleichzeitiger starker Druck-
steigertmg in der rechten Lunge. Diese erhielt also trotz der Durchschneidung noch vasemotorische
Nerven, die nur von der linken Seite stammen konnten, Jeder der beiden Sympathici liefert somit
vasomotorische Nerven an beide Lungen; erst die Durchschneidung beider Ansae lieB die Traube-
Heringsehen Wellen verschwinden. Ihr aufsteigender Schenkel entsprach der Exspiration des
Tieres. :
Ein Riickblick auf die besprochenen zahlreichen Abhandlungen lehrt, dafl
das, wie ohne weiteres erkennbar, schwierige Problem der die Lungenblutstromung
beeinflussenden Faktoren sehr vielseitig, unter Verwendung aller in Betracht
kommenden physiologischen Methoden im engeren Sinne, bhehandelt worden ist.

Aus den mitgeteilten Versuchsergebnissen ist zunéclist hervorzuheben, dali
Krogh fiir den unbeeinfluft gelassenen kleinen Kreislauf aufier Schwankungen
der Geschwindigkeit, die denen des-groBen Kreislaufes parallel verliefen, auch
selbstindige nachgewiesen ‘hat, die erst aufhorten und einer unbedingten Ab-
hingigkeit des kleinen Kreislaufes vom grofen in bezug auf jene Schwankungen
der Gesehwindigkeit Platz machten, wenn der Vagus-Sympathikus darchschuitten
worden war. Diese Beobachtung und die der Traube-Heringschen Wellen
auch im kleinen Kreislauf durch Plumier lassen keine andere Deutung zu, als
daB das Nervensystem auch den kleinen Kreislauf beeinfluBit, so wie és im groBen
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unzweifelhaft die genannten Wellen hervorbringt und die Schwankungen im Blut-
gehalt, zum Beispiel der Driisen und Muskulatur bei Titigkeit und Ruhe, ver-
ursacht.

Mit dieser Feststellung ist es an sich vereinbar, dafl geniigend grofie Schwan-
kungen im groBen Kreislauf den kleinen beeinflussen, wenn auch unseres Erachtens
folgerichtig angenommen werden muB, daB diese Beeinflussung iiber das Nerven-
system hin verlauft.

Es haben aber die Versuche ergeben, daB selbst betréchtliche Variationen
des Druckes im groBen Kreislauf den im kleinen nicht zu beeinflussen brauchen
(Mellin, Wood) und daB jene nicht geeignet sind, die beobachteten Anderungen
des Druckes und der Geschwindigkeit in der Lungenstrombahn zu erkliren. So
haben Plumier und Wood nachgewiesen, daf die oft zur Erklarung von Strom-
bahnerweiterung in den Lungen verwandte Riickstauung auf die Lungen durch
starke Druckerhohung im groSen Kreislauf in ihren Versuchen nicht eintrat, wnd
die zahlreichen Experimente mit den verschiedensten chemischen Reizen haben
ergeben, dafl sie nicht etwa nur am groBen Kreislauf angreifen und den kleinen
indirekt, als die Appendix des groBen, beeinflussen, sondern daf sie wie auf den
groBien, so auf den kleinen Kreislauf einwirken. Dieser Nachweis ist einmal durch
den Vergleich der gleichzeitig aufgezeichneten Kurven des durch den Reiz beein-
fluBten Karotis- und Pulmonalisdruckes — unter Beriicksichtigung der Herz-
tétigkeit und ihrer Anderungen — erbracht worden, zweitens durch die Beob-
achtungen an der isoliert durchstromten, chemischen Reizen ausgesetzten Lunge,
drittens durch extrapulmonale Nervenreizung.

Im einzelnen ist die gleiche — konstriktorische — Wirkung im Kleinen und
groBen Kreislauf fiir Secale (Mellin, Plumier), Adrenalin (Plumier, Petitjean,
Wiggers, Desbonis und Langlois), fiir die Digitalispriparate (Plumier,
Stréhaiano), Nitroglyzerin und Alkohol (Weber), Kampfer (Liebmann),
die bei Asphyxie entstehenden Reize (Wood) festgestellt worden, wobei mehrere
Autoren durch Vergleich der Kurven erkennbare besondere Eigentiimlichkeiten
in der Reaktion des kleinen Kreislaufes — friiheres Eintreten der Wirkung, lingere
Dauer derselben, verschiedene Stirkegrade derselben, und zwar nicht nur geringere
im kleinen Kreislauf — hervorheben. An der isolierten Lunge ist die konstrik-
torische Wirkung des Adrenalins und von Secalepriparaten durch Plumier,
des Adrenalins durch Wiggers, des Vanadiums durch Jackson; die dilatatorische
des Nitroglyzerins und Amylnitrits durch Plumier dargetan worden. Und was
schliefilich die Nervenreizung angebt, so hat Plumier durch Reizung der Ansa
Vieussenii-Konstriktion der Lungenstrombahn, haben Desbouis und Langlois
durch Vagusreizung reflektorische Konstriktion, hat Weber durch Reizung des
Vagus-Sympathikus und der Bauchnerven ebenfalls reflektorisch Verengerung
oder, héufiger, Erweiterung, Krogh durch Durchschneidung des Vagus-Sym-
pathikus Erweiterung der Lungenstrombahn erzielt.
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In fast allen oben referierten Abhandlungen ist der Einfluf des grofen Kreis-
lanfes und des Herzens mit untersucht und bei der Beurteilung in Rechnung
gestellt worden. Mogen auch die Autoren zu verschiedenen Ansichten ilber die
Bedeutung dieser beiden Einfliisse gelangt sein — was bei der hohen Komplikation
der Verhéltnisse nicht wundernimmt —, so ist doeh als das Ergebnis der experimen-
tellen Forschung der jetzt gesicherte Nachweis der konstriktorischen und dila- -
tatorischen Lungenstrombahnnerven zu bezeichnen.

Als weiterer bestatigender Beweis kann die Erfahrung dienen, da Mittel,
die nachweislich im grofien Kreislauf auf das Nervensystem hemmend wirken
(Apokodein, Plumier, Atropin, Strubell), die Wirkung von Reizen auf die
Lungenstrombahn aufzuheben vermigen, ferner die Tatsache, daB fast ausschlief-
lich solche chemische Reize angewandt worden sind, deren Angreifen am Nerven-
system des groBen Kreislaufes nicht zweifelhaft ist, — diese Mittel miissen auch
in der Lunge auf das Nervensystem und nicht auf die glatte Muskulatur der GeféBe
einwirken. Schlieflich sind die von Weber betonten Stadien der Wirkung, ném-
lich die Aufeinanderfolge von Verengerung und Erweiterung und umgekehrt,
sowie der Einfluf der Héthe der Dosis (Adrenalin: Desbouis und Langlois)
nur als vom Nervensystem, dem konstriktorischen und dilatatorischen, abhéingig
zu verstehen.

Bei der Wichtigkeit gerade der dilatatorischen Nerven der Lunge fiir die
Erklérung der anatomischen Versinderungen bei der Quecksilbervergiftung stellen
wir zum Schlufl die hauptséchlichsten, die Existenz dieser Nerven beweisenden
Mitteilungen zusammen. KEs hat Plumier durch Nitroglyzerin und Amylnitrit,
Weber durch Alkohol und andere chemische Mittel, Deshouis und Langlois
durch schwache Adrenalindosen, Weber durch reflektorische Reizung Kr-
weiterung der Lungenstrombahn herbeigefiihrt, die nur von der Reizung dila-
tatorischer Nerven verursacht gewesen sein kann. Auch daf Krogh beschleunigte
Durchstromung der Lunge auf Durchsehneidung des Vagus-Sympathikus ein-
treten sah, kann sehr wohl der Reizung dilatatorisecher Nerven zugeschrieben
werden, wihrend Krogh selbst den Wegfall eines konstriktorischen Tonus als
Ursache ansieht.

b) Beobachtungen von Streifen aus der Lungenarterie.

Die anf von Frey zuriickgehende sogenannte Gefifstreifenmethode ist ebenfalls zur Ent-
scheidung der Frage, ob die Lungenstrombahn GefiBnerven habe, verwendet worden.

Der erste Autor, der sie iiberhaupt angewandt hat, Oscar B. Meyer (1906) *, stellte eine
unzweifethafte Wirkung des Adrenalins auf GefiBstreifen der Arteria pulmonalis fest, und zwar
von Asten, deren Kaliber viel kleiner als das der Arteria carotis und subclavia war. Die Kontrak-
tionen waren schwicher als an den eben genannten Arterien des grofen Kreislanfes, was der Ver-
fasser auf die geringere Stirke der Muskulatur der Pulmonalarterie zuriickfithrt. Den Angriffs-
punkt des Adrenalins verlegt er in die Nervenendigungen.

Anch Langendorff (1907)5® hat sich in seiner der Innervation der Koronargefilbe ge-
widmeten Abhandlung mit Asten der Arteria pulmonalis verschiedener Versuchstiere mittelst der
GefaBstreifenmethode beschiiftigt; die Ordnung der Aste ist nicht angegeben. Die Wirkung des



297

Suprarenins trat in der Mehrzahl der Versuche, und zwar stets als Verkiirzung des Streifens auf,
woraus der Verfagser auf Konstriktorenwirkung von seiten des Sympathikus schlielit.

de Bonis und Susanna (1909) % haben Ringe aus der Lungenarterie des Rindes (ob aus
dem Stamm oder Asten ist nicht angegeben) dem Extrakte des hinteren Lappens der Hypophyse
desselben Tieres ausgesetzt. Nachdem vor dem Zusatz des Mittels die Federn zweier Arterien-
ringe 30 Minuten zwei mit kleinen unregelmiBigen Oszillationen versehene Parallelen aufgesehrieben
hatten, hob sich sofort nach Applikation des Extraktes auf den einen Ring die Feder desselben
und hielt sich ungefdhr 214 Stunden mit minimalen Sehwankungen auf einer betrachtlichen Hohe,
um dann langsam zu sinken. Somit war eine starke Konstriktionswirkung, die die Verfasser fiir
andere Arterien gefunden hatten, auch fiir die Pulmonalarterie nachgewiesen, ob durch Beein-
flussung der Muskeln oder der Nerven zustande gekommen, erértern die beiden Autoren nicht
naher und lassen es unentschieden.

J. A. Campbell (1911)¢% hat Nebennieren- und Hypophysenextrakt verwendet und die
Formverinderungen sowohl an queren Streifen wie an aus ganzen Gefifen ausgeschnittenen
Zylindern untersucht. Wir beriicksichtigen anch hier nur die Angaben iiber das Verhalten der
Lungengefife. In 36 Versuchen an der Arteria pulmonalis des Schafes trat bei Verwendung trans-
versaler Streifen immer, bei Verwendung von Rohren meistens Kontraktion ein, und zwar stirker
als an der Art. subclavia. Auch an Streifen der Art. pulmonalis des Kaninchens wurden Kon--
traktionen erzielt. Ferner wurde in 10 Versuchen an isolierten Stiicken der Lungenvene des
Schafes siebenmal geringe Kontraktion, dreimal kein Effekt festgestellt. In den Versuchen mit
Hypophysenextrakt erzielte Verfasser je nach dem Kalzium- und Kaliumgehalt der Ringerschen
Lisung Verengerung oder Erweiterung.

In Versuchen, in denen Campbell die aus dem Korper herausgenommene Lunge von Katzen
und Kaninchen mit Nebennierenextrakt durchstromte, erhielt er meist Kontraktion, aber von
geringer Stirke, geringer auch als an der isolierten Arterie. Dagegen brachte Hypophysenextrakt
auch in schwacher Konzentration konstant eine lange und deutliche Kontraktion zustande.

Campbhell hebt die ausgesprochenen Eigentiimlichkeiten der Reaktion von Gefifien aus
verschiedenen Korperstellen gegeniiber demselben Reize hervor.

Cow (L911) ® hat gegeniiber Adrenalin Unterschiede im Verhalten von Ringen festgestellt,
die aus verschiedenen Stellen der Lungenarterienbahn, vorwiegend von Schafen und Ochsen,
genommen waren; Ringe aus dem Hauptstamm ergsaben ausgesprochene Konstriktion, aus den
ersten Asten eine geringere, solche aus den Asten an der Lungenwurzel waren kaum zn beeinflussen,
solche, die aus den im Inneren des Organs gelegenen Asten genommen waren, iiberhaupt nicht;
ihnen spricht Cow konstriktorische Nervenendigungen ab, um so mehr, als sie auch auf andere
Mittel, die an anderen Arterien verengend wirksam waren, nicht reagierten. Natriumnitrit und
Amylnitrit erzielten stets, mochte es sich um Koronararterien, andere Arterien des groBen Kreis-
laufes oder Lungenarterien handeln, eine Dilatation, die Verfasser auf eine Beeinflussung des
Muskelgewebes bezieht.

H. Gr. Barbour (1912) ® hat an dem extrapulmonalen Teil der Lungenarterie des Kalbes
unter sieben Experimenten viermal eine nicht sehr ausgesprochene Kontraktion beobachtet,
wihrend der Stamm der Lungenarterie beim Kaninchen in den zwei angestellten Versuchen sich
sehr stark kontrahierte. Bei Verwendung des intrapulmonalen Teiles der Lungenarterie trat in
vier Fillen, dreimal beim Kalbe, einmal beim Schwein, keine Reaktion auf. Der Verfasser fithrt
die Unterschiede der Reaktion der von verschiedenen Korperstellen entnommenen Gefifie und
GefaBabschnitte auf das Vorherrschen der elastischen oder Muskelfasern zuriick: ,,ein Vorherrschen
des elastischen Elements hat die Fihigkeit, die Wirkung des Adrenalins herabzusetzen, und ein
Ubergewicht der Muskulatur die Fihigkeit, sie zu erhohen®. Da er aber Ausnahmen von dieser
Regel an der Koronararterie des Menschen und des Kalbes, die bei gleicher Struktur verschieden
reagieren, beobachtet hatte, sieht Barbour dic Ursache der Differenzen in der Reaktionsart der
Arterien des muskelreichen Typus in Rigentiimlichkeiten der Innervation.
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Aus unserer Zusammenstellung ergibt sich, daB die GefdBstreifenmethode
die Erregbarkeit der Pulmonalgefalie im Sinne einer Konstriktion oder Dilatation
ihrerseits nachgewiesen hat. Nachdem wir im Vorhergehenden gesehen haben,
daB der anatomische Nachweis der LungengefiBnerven — bis zu einer gewissen
Grenze — gelungen ist, nachdem die Beobachtungen iiber Druckiinderungen in
der Lungenstrombahn auf Reize die Existenz von Lungengefdfnerven sicher-
gestellt haben, diirfen wir uns der Auffassung von O. B. Meyer und Langen-
dorff anschlieBen, dal auch an den GefaBstreifen die Reize, so namentlich das
am meisten verwandte Adrenalin, am Nervensystem angreifen. Den besten Beweis
dafiir sehen wir in der von fast allen Autoren, besonders von Campbell, hervor-
gehobenen Tatsache, daB die Reaktion der GefaBistreifen je nach ihrer Herkunft
aus den verschiedenen GefaBprovinzen des Korpers verschieden ausfallt, — es
fehlt an jedem Anhalt dafiir, daB die glatte Muskulatur der GefiBe an den ver-
schiedenen Korperstellen verschieden ist, wohl aber wissen wir, daB das Gefa3-

-nervensystem auf denselben Reiz an verschiedenen Korperstellen verschieden
reagiert: es sei nur an die erweiternde Wirkung des Adrenalins auf die Herz-
kranzgefdBe, auf seine verengende Wirkung im Splanchnikusgebiet erinnert,
Reizungseffekte, die mit den vom sympathischen Nervensystem aus zu erzielenden
iibereinstimmen.

Gegen diese Auffassung, daB auch bei der GefaBstreifenmethode die Reize
am Nervensystem angreifen, scheint der Einwand berechtigt, daB intrapulmonal
entnommene Streifen in der Hand von Cow und Barbour nicht reagiert haben.
Es ist aber zu beriicksichtigen, daB, wie wir gesehen haben, Nerven noch an Astchen
vom Durchmesser weniger Millimeter mikroskopisch nachweisbar sind, Astchen, die
in dieser Diinne zu den Versuchen der beiden Autoren sicherlich nicht gedient haben,
und ferner, dafi auch die groBeren Lungenvenen nachweisbare Nervenfasern be-
sitzen. Niemand wird annehmen wollen, daf die Muskelfasern der kleinsten Gefal3-
aste, etwa solcher von mikroskopischer GroBe, der Beziehung zum Nervensystem
entbehren, vielmehr ist die Vorstellung berechtigt, daB die GefaBnerven der Arterien
und die der Venen zusammenhéngen, wie dies fiir einen Teil des groBen Kreis-
laufes nachgewiesen ist, wo die Kapillarnerven die Verbindung herstellen. Es
mufl also an einem leichter eintretenden Verlust der Erregbarkeit der Nerven
der intrapulmonalen Aste liegen, wie er sehr wohl bei der Herrichtung der Priparate
eintreten kann, wenn sie sich bei Anwendung der GefiBstreifenmethode unerregbar
zeigen, haben doch auch die groen Aste nicht selten versagt. Auch daran ist zu
denken, dafl der bei der Entnahme aus der Lunge auftretende Kontraktionszustand
durch diejenigen MaBnahmen nicht beseitigt wird, die bei den griferen Gefilien
angewandt werden, um ihn aufzuheben.

Wie dem auch sein mag, wir werden, wenn wir die Hrgebnisse der letzten
Methode mitteilen, Tatsachen zu berichten haben, die die Erregbarkeit der aller-
feinsten Lungengefifie vom Nervensystem aus sicherstellen.
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¢) Direkt wahrnehmbare Anderungen des Blutgehaltes nach Eingriifen am
Nervensystem.

Da die in der Uberschrift gekennzeichnete Methode nur in wenigen Fillen zur Anwendung
gekommen ist, fithren wir hier auch #ltere Beobachtungen an, die vor dem Jahre 1903, von dem
wir sonst ausgegangen sind, angestellt worden sind.

An erster Stelle wiren hier die Beobachtungen aufzuzihlen, aus dener die Autoren (Brown-
Séquard, Vulpian, Claude Bernard u. a.) geschlossen haben, daf naeh Verletzung von
verschiedenen Stellen des GroBhirns, von Hirnnerven (Vagus, Trigeminus), der sympathischen
Halsganglien Blutungen in den Lungen entstehen. Um ein Beispiel anzufiibren, so hat H. Noth-
nagel (1874) 8 durch Verletzung einer bestimmten Stelle an der Oberfliche des Kaninchenhirnes
Hamorrhagien im Lungengewebe erzielt, ,,oft so stark, dafl fast die ganze Lunge von der Hémor-
rhagie durchsetzt ist”. Wir wollen auf diese &lteren Mitteilungen — neuere haben wir nicht ge-
funden — nicht im einzelnen eingehen, die sicher konstatierte, z. B. auch von v. Recklinghausen
(1888) ¢* anerkannte Tatsache, daB stérkere Eingriffe in das Nervensystem Blutungen in den Lungen
hervorrufen, besteht zu recht und kann nur mit Hilfe von Vorgéngen im Nervensystem der Lungen-
gefifie, und zwar der kleinsten, erklsrt werden.

Aus den zahlreichen und mannigfaltigen Versuchen, die O. Frey (1877) ¢ an den Lungen
nach Lihmung der Vagi angestellt hat, greifen wir eine Gruppe von Versuchen an Hunden heraus,
denen die Luftwege oberhalty der Kaniile, durch die sie atmeten, kiinstlich verschlossen worden
waren. Kontrollversuche hatten ergeben, daB die Kehlkopfkaniile an sich Hunden keinen Schaden
verursacht.

Versuch 52: Beiderseits je ein Stiick aus beiden Vagi geschnitten; Tod nach 102 Stunden;
keine Fremdkirper in den Luftwegen, auch mikroskopisch nicht. Stark gerdtete Lungen, mikro-
skopisch ebenfalls stark hyperfimisch; rote Blutkirperchen in einer Anzahl von Alveolen.

Der 53. Versuch, Tod nach 110 Stunden, ist ebenso verlaufen mit einer Abweichung, daf
anfer der allgemeinen Blutiiberfiillung der Lungen sich eine einzige kleine entziindlich verinderte
Stelle fand. _

Versuch 54: Versuchsanordnung wie angegeben ; Lungen ebenfalls hyperimisch; die Kapiilaren
verlanfen geschlingelt um die Alveolenhohlriume, dieselben zuweilen etwas zusammendriickend;
hier und da Ekchymesen.

Die in den Versuchen anigetretene Rotung der Lungen kann nach Frey nur eine Folge
der Vagusdurchsehneidung sein. Beim Kaninchen trat auf den angegebenen Eingriff hin aus-
gedehnte Hepatisation anf; den Unterschied zwischen Hund und Kaninchen fithrt Frey daranf
zuriick, daB beim Hund Vagus und Sympathikus in einer Scheide verlaufen, beim Kaninchen
aber beide Nerven getrennt sind, so daf der Vagus allein durchschnitten werden kann.

E. Couvreur (1839) %, ¢ hat unter dem Mikroskop an der Lunge des Frosches festgestellt,
da nach Durchschneidung des Ramus cardiacus auf Reizung des Stammes des Vagus oberhalb
der Abgangsstelle der Lungeniiste das Blut in einer kleinen Lungenarterie sich verlangsamte und
nach einiger Zeit zum Stillstand kam. Nach Unterbrechung der Reizung stellte sich nach einer
gewissen Zeit die Stromung wieder her. Dasselbe Versuchsergebnis kam auf nach Reizung des
peripherischen Stumpfes des durchschnittenen Vagus zustande. Der Stillstand der Blutstromung
hatte nichts mit dem Herzen zu tun, dessen Titigkeit ungestiort blieb, ebensowenig mit einer
reflektorischen Kontraktion aller GefdBe des Korpers vermittelst des Vasomotorenzentrums,
da die FuBarterien unveriinderte Zirkulation aufwiesen. Somit schlieBt der Verfasser, daB im
Vagus-Sympathikus des Frosches Konstriktoren fiir die Lungenstrombahn vorhanden sind, wahr-
scheinlich dem Sympathikus angehorend. Schon geringe Reizstiirke, die bei Intaktbleiben des
Ramus cardiacus die Herztétigkeit nicht hemmte, brachte jenen Stillstand infolge Verschlusses
der Gefifichen in der Peripherie zustande. Couvreur sieht die Hauptbedeutung seines Versuchs
in der Erklirung der Lungenkongestion nach beiderseitiger Vagusdurchschneidung. In einer kurz
vorhergegangenen Mitteilung im wesentlichen gleichen Inhaltes bringt Couvreur auch die Lungen-
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blutungen bei Siugetieren nach Durchschneidung beider Vagi, die er z. B. schon nach weniger
als einer halben Stunde beim Meerschweinchen gefunden hatte, mit der Durchschneidung der
Lungengefifinerven in Zusammenhang.

Arthaud und Butt (1890) & teilen folgendes Experiment mit. Nach Freilegung der Lungen
eines Frosches durch Anlegen eines Fensters in der Brustwand wurde der rechte Vagus isoliert
und durchschnitten, woranf die rechte Lunge kollabierte. Nachdem sie vom Kehlkopf her aut-
geblasen worden war, erwies sie sich als sehr geféireich, die Pulsation war heftig, die kleineren
Aste waren gut sichtbar, im Gegensatz zur blassen linken Lunge. Wurde auch deren Vagus durch-
schnitten, so geriet sie in denselben Zustand wie die andere Lunge. Die Verfasser schliefen aus
ihrem Versuch auf einen vasodilatatorischen Einflul des Vagus auf die Lungen.

In Bestiitigung eines ilteren Versuches von Velich (1898) % hat S. Moller (1905) % von
der Lunge des lebenden Frosches — allerdings nur in einem Versuch — nachgewiesen, dafl durch
Auttriufeln einiger Tropfen Nebennierenextrakt die Zirkulation nicht beeinflufit wurde, wihrend
an der Schwimmhaut und am Mesenterium die Adrenalinwirkung typiseh auftrat. Moller teilt
weiter mit, daB bei einem Kaninchen, das eine so groBe Dosis Nebennierenextrakt intravents
bekommen hatte, daBf der Tod nach 5 Minuten eintrat, blutiger Schaum aus Mund und Nasen-
lochern austrat, und daB die Lungen sehr hyperamisch und ¢dematds gefunden wurden.

Reineboth (1898) 7t hat folgende Versuche angestellt. Wenn er auf der durch Entfernung
* der Haut und Muskulatur freigelegten Pleura parietalis auf der AuBenseite mit der Sonde ohne
Gewaltanwendung einen Strich zog, so trat in dem anliegenden Streifen der Lungenpleura ein
dichtes Netzwerk von deutlich erkennbaren, vielfach anastomosierenden GefiBen bei dunkler
Farbe des Blutes auf, zuweilen auch eine leichte Hyperimie der anstofenden Lungenpartie. Deut-
licher war die Lungenhyperimie dadurch zu erzielen, daB er mit dem Perkussionshammer auf ein
Plessimeter, welches die freigelegte Rippenfellpartie bedeckte, einen miBigen Schlag ausiibte.
Die anliegenden Teile derPleura und der Lunge wurden bliulich und in dem bliulich gefarbten,
d. h. anch kapillire Hyperiimie aufweisenden Grunde war deutlich ein stark gefiilltes Gefdlbnetz
zu sehen. Lediglich eine bliuliche Verfirbung, d. h. eine diffuse, die Kapillaren betreffende Hyper-
imie der freigelegten Lungenpartie, trat dann auf, wenn das Plessimeter neben die freigelegte
Stelle der Lunge gelegt wurde und dann ein Schlag auf dasselbe ausgeiibt wurde. Auch durch
Erschiitterung einer unversehrten Thoraxhiilfte erhielt Reineboth eine bliuliche diffuse (kapillire)
Hyperimie, im blauroten Grunde waren wenige Gefifichen und einige Ekehymosen zu sehen.
Einmal erzielte Reineboth durch Schlige eine totale Hyperdmie der Lunge der gellopften Seite
mit bliulicher Farbe und Fillung der GefiBstimmchen, wihrend die Pleura und Lunge der
anderen Seite blabritlichgelb blieben. Verfasser filhrt die durch seine mechanischen Eingriffe
erzielte Wirkung teils auf direkte, teils auf reflektorische Beeinflussung der Lungengeffifinerven
zuritck, worin ihm ohne weiteres zuzustimmen ist. '

So klein die Zahl der im voranstehenden Abschnitt zusammengestellten
Experimente ist, so wertvoll sind ihre Ergebnisse; sie sind allein geeignet, die
Existenz der verengernden und erweiternden LungengefaBnerven, und zwar auch
fiir mikroskopisch kleine GefaBaste sicherzustellen. Daran kann auch der eine
negativ ausgefallene Versuch Mollers nichts dndern, um so weniger als, wie wir
gesehen haben, auf andere Weisen der EinfluB des Adrenalins auf die Lungen-

strombahn von zahlreichen Autoren nachgewiesen worden ist.
Verwendung des Nachweises der LungengefaBnerven zur Erklirung
der durch Quecksilber erzielten Lungenverinderungen.

Auf Grund der im vorhergehenden erwihnten und ertrterten Forschungs-
ergebnisse sind wir berechtigt, die Existenz von Lungengefifnerven, Konstriktoren
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und Dilatatoren, als bewiesen anzusehen und daher verpflichtet, sie bei der Er-
klirung der Lungenbefunde nach Quecksilbereinwirkung zu beriicksichtigen.
Da die Experimente keinen prinzipiellen Unterschied, im Gegenteil eine weit-
gehende Ubereinstimmung im Verhalten des Nervensystems des groBen und kleinen
Kreislaufes gegeniiber Reizen dargetan haben, so diirfen wir die an jenem gewonnenen
Erfahrungen auf diesen iibertragen.

Der haufigste Lungenbefund unserer mit Quecksilber vergifteten Tiere ist die
Erweiterung der Strombahn, verbunden mit Extravasation von roten Blutkérper-
chen, in umschriebenen Teilen des Organs gewesen.

Es unterliegt keinem Zweifel, daB diese hyperimischen Stellen bereits withrend
des Lebens vorhanden waren; dies beweist der Umstand, daB sie auch bei getoteten,
nach Ausweis anderer Versuche weit vom Tode entfernt gewesenen Tieren fest-
gestellt worden sind.

Der Grad der Blutfiille in der iibrigen Lunge wihrend des Lebens entzieht
sich zwar unserer Erkenntnis, dennoch sind wir mit einiger Wahrscheinlichkeit
zu der Annahme berechtigt, daf diese iibrigen Teile der Lungen, die ja auch den
Quecksilberddmpfen ausgesetzt gewesen sind, in geringerem Grade hyperidmisch
gewesen sind; der Grad der Dilatatorenreizung ist also an jenen umschriebenen
Stellen mit der schwersten Hyperdmie stirker als in der iibrigen Lunge. '

Es besteht nun der wesentliche Unterschied, daB mit dem Eintritt des Todes
die umschriebenen schwer hyperdmischen Stellen in den einzelnen Lungenlappen
ihren maximalen Blutgehalt bewahren, wéhrend die fibrige Lunge mehr oder
minder vollstéindig bla$ wird, d. h. den normalen oder den durch das Quecksilber
leicht gesteigerten Blutgehalt der Arterien und Kapillaren verliert. Mit anderen
Worten: in jenen schwer hyperdmischen Bezirken haben die Konstriktoren, die
durch den Eintritt des Todes erregt werden, ihre Erregbarkeit eingebiit, wihrend
sie im Gros der Lunge mehr oder minder vollkommen erhalten geblieben ist.

An den Stellen mit dem stérksten Grad der Hyperdmie ist uns regelméafig,
auch bei frisch getoteten Tieren, die dunkelrote Farbe aufgefallen, die einen scharfen
Gegensatz zu der fast weiBen Farbe oder, bei weniger vollstindiger Entleerung,
dem hellen Ziegelrot der iibrigen Lunge bietet. Weist schon dieser Farbenunter-
schied mit Bestimmtheit daraufhin, da8 hier das Blut langsam geflossen ist, so hat
das Experiment gelehrt, daB rote Blutkorperchen, die wir so héufig in den Alveolen
beim stérksten Grad der Hyperdmie gefunden haben, nur dann austreten, wenn -
das Blut betrachtlich verlangsamt in erweiterter Strombahn flieBt oder zum Still-
stand gelangt, ein Zustand der Strombahn, der, wie im Experiment bewiesen,
regelmaBig mit starker Herabsetzung oder Aufhebung der Erregharkeit der Kon -
striktoren verbunden ist, wie wir sie schon oben aus dem unverénderten Bestehen-
bleiben der Hyperimie beim Tode erschlossen haben. Somit gehtren unsere Befunde
in das Gebiet der Stase und ihrer Vorstufen.

Wihrend altere Autoren die Stase und ihre Vorstufen gewohnlich mit Ver-
dnderungen des Blutes erklirten, hat Julius Cohnheim?® ihre Ursache in einer
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dem Nachweis sich entziehenden ,molekuliren” Gefillwandalteration gesucht.
Nachdem in der Zeit nach Cohnheim die Physiologie in der Erforschung der
GefaBnerven groBe Fortschritte gemacht hatte, ist in Anwendung dieser Kennt-
nisse und auf Grund von zahlreichen Versuchen mit mikroskopischer Beobachtung
am lebenden Tier im Jahre 1910 von Ricker und Natus® eine neue Theorie
der Stase aufgestellt worden, die sich auf Beobachtungen iiber die Stromweite
und Strémungsgeschwindigkeit unter dem EinfluB von mannigfachen Reizen
stiitzt. Unabhéngig von der Natur der Reize ergab sich hierbei unter anderem,
daB bei fortgesetzter starker Reizung die durch den starken Reiz hervorgerufene
Erregung der Konstriktoren erlischt und an ihrer Stelle die linger erregbar bleiben-
den Dilatatoren ihren Einflub auf die GefdBbabn ausiiben; die zunichst beschlen-
nigte Stromungsgeschwindigkeit geht in Verlangsamung iiber, ohne daB sich dabei
die Weite der Strombahn #ndert, und ohne daB eine Anderung in der Zusammen-
setzung oder Beschaffenheit des stromenden Blutes seine Verlangsamung erkiérlich
machen wiirde. Iieraus haben Ricker und Natus auf eine vom Nervensystem
abhingige Mitwirkung der Gefdf3- und Kapillarwand auf die Bewegung des Blutes
geschlossen, die unter dem Einflu fortdauernder starker Reizung langsam erlischt,
o dafl nach dem volligen Verlust der Erregbarkeit auch der Dilatatoren Stase
eintritt.

AuBer der hiermit besprochenen Hyperimie verbunden mit Blutung, die
sich zum Infarkt steigern kann, haben wir, wie oben bemerkt, bei bestimmten
Tierarten entziindliche Verinderungen in den Lungen festgestellt, namlich mehr-
kernige weile Blutzellen und fliissiges Exsudat in den Alveolen. Auch die Er-
klirung dieses Befundes haben die Experimente von Ricker und Natus ergeben,
es hat sich némlich wieder fiir die verschiedenartigsten Reize als gesetzmibig
herausgestellt, daf derselbe Reiz, der in stirkerer Form Stase und Haémorrhagie
hervorruft, in schwécherer Form den als entziindlich zu bezeichnenden Strémungs-
typus hervorbringt, der mit Randstellung und Extravasation von weiBen Blut-
korperchen und Austritt von Exudatfliissigkeit verbunden ist (wozu sich, offenbar
von der verdnderten Blutstromung und der Exsudation abhingig, Desquamation
des Alveolarepithels gesellen kann). Somit sehen wir in den entziindlichen Ver-
inderungen eine schwichere Wirkung des Quecksilbers; in unseren Versuchen
ist thr Auftreten, wie oben erwihnt, abhiingig von der verwendeten Tierart gewesen,
da sie die empfanglichsten Mause haben vermissen lassen, wihrend sie bei Meer-
schweinehen, Ratten und Kaninchen in einem Teil der Fille zur Beobachtung
gekommen sind. Es bedarf kaum der ausdriicklichen Bemerkung, dafl wir zur
Erlguterung dieses Unterschieds in dem Verhalten der verschiedenen Tierarten
gegen das Quecksilber ebensowenig etwas beitragen konnen wie zum Versténdnis
der an anderen Organen beobachteten Eigentiimlichkeiten der benutzten Tier-
arten.

In unseren Protokollen ist hervorgehoben, daf die in Infarzierung bestehenden
Lungenverinderungen in der Regel, die in Entziindung bestehenden ausnahmslos
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inmitten unveridnderten Lungengewebes gelegen haben. Dieser Befund bedarf
einer Aufkldrung, da ja das Gift bei der Inhalation in die ganzen Lungen und,
gleichgiiltig wie es dem Korper einverleibt wurde, nach der Resorption mit dem
Blute und der Gewebsfliissigkeit iiberallhin gelangt.

Wir haben oben nachgewiesen, dafi das Quecksilber als Nervenreiz angreift,
und zwar nach einer ziemlich langen Latenzzeit, einer Zeit, in der eine als Nervenreiz
wirksame Menge des Giftes in den fiberhaupt fiir dasselbe empfinglichen Organen
des Korpers erreicht wird, Deren einzelne GefdaBnervenprovinzen diirfen nun nicht
als in einem gegebenen Zeitpunkt gleich beschaffen angesehen werden, vielmehr
haben wir uns vorzustellen, dafl, wie in den Gefi#figebieten eines normalen Organs,
z. B. in den einzelnen L#ppchen einer Driise, Perioden der Erregung und des
Unerregtseins der GeféBnerven nachweislich abwechseln, so auch solche der gréferen
oder geringeren Erregbarkeit alternierend vorhanden sind und unter dem Einflu
der Vergiftung — wir erinnern an den Erethismus mercurialis der &lteren Autoren —
verstirkt auftreten. Auf dem Boden dieser Vorstellung sind es diejenigen Gef48-
gebiete, deren Nervensystem zur Zeit des Erreichtseins und Angriffes der wirk-
samen Giftmenge besonders erregbar sind, in denen die anatomisch nachweisbaren
Verénderungen auftreten, wihrend die anderen Organteile weniger oder gar nicht
beeinfluft werden. — Obne uns den hypothetischen Charakter dieser Erklirung
zu verhehlen, mochten wir nicht versiumen hervorzuheben, dal eine andere Fr-
klérung tiberhaupt nicht moglich ist, und daB wir es fiir geboten erachten, nachdem
der Nachweis des Lungengefifinervensystems erbracht ist, es bei der Erdrterung
auch dieser Kigentiimlichkeit unserer Befunde zu beriicksichtigen. —

Es bleiben nun noch einige wenige andere histiologische Befunde zu besprechen
tibrig.

Was zunéchst die Anwesenheit von Blut in den kleinsten Bronchen anbelangt,
die wir nicht ganz selten im Bereich der infarzierten Stellen mit roten Blutkorperchen
gefiillt gefunden haben, so ist es uns nicht zweifelhaft, daB diese aus den Alveolen
und nicht aus der Bronchialwand stammen, da wir in dieser nichts von Hyperéimie
oder Blutung bemerkt haben. In diesem Zusammenhange mochten wir auch
darauf hinweisen, daB wir die Luftrohre sowie die groBen und mittleren Bronchen
weder hyperémisch noch mit abnormem Inhalt gefiillt angetroffen haben, auch
nicht in den Inhalationsversuchen, wo doch das Gift dauernd die Schleimhaut
bestrichen hatte; das Quecksilber hat also in unseren Versuchen das Nervensystem
der BronchialgefiBe unbeeinflut gelassen.

Der Umstand, daB die kleinsten und gréBeren Bronchen meist ein freies Lumen
gehabt haben, macht es unmoglich, die oft im Bereich der hyperamischen Partien
gefundene Anektase im iiblichen Sinne der sogenannten Resorptionsanektase
aufzufassen. Uber das Zustandekommen der nicht mechaniseh bedingten Anektase
fehlt es zur Zeit an befriedigenden Kenntnissen und sind weitere Untersuchungen
nétig, so dall wir iiber die Genese dieses Befundes nichts aussagen konnen. Dagegen
scheint uns das bei fast allen Tieren mit umschriebener Hyperimie festgestellte
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Emphysem der nicht schwer hyperdmischen Lungenteile mit den Alterationen
der Atmung befriedigend erklart werden zu konnen, die wir als schon frith aunf-
tretende Beschleunigung, schlieflich, gegen das Lebensende, als Vertiefung und
Verldngerung der Atemziige beobachtet haben. Auch hier wéren eigens angestellte
Untersuchungen notig, um zu ermitteln, ob und inwieweit das Quecksilber das
Atemzentrum direkt beeinfluBt und inwieweit die von uns beschriebenen Anderungen
der Blutstrémung auf das Atemzentrum einwirken. —

Im vorhergehenden haben wir nachgewiesen, dafl die Lungenverdnderungen,
die durch Quecksilber, namentlich eingeatmetes, hervorgebracht werden, teils
entziindliche sind und als solche in einem bestimmten Stromungstypus bestehen,
teils in das Gebiet der Stase des Blutes und der Vorstufen der ausgebildeten Stase
gehoren. Wihrend iiber die Entziindung nichts weiter zu bemerken ist, konnen
wir nicht umhin, den Stasecharakter noch einmal nachdriicklich zu betonen, im
Hinblick darauf, daB E. Kaufmann zwar auch zuweilen und nur in seiner zweiten
Abhandlung ® von Stase, im allgemeinen aber von einer Thrombose sprieht, die
das Quecksilber in den Lungenkapillaren (und in den Kapillaren anderer Organe)
hervorbringen soll. Die Beschreibung, die E. Kaufmann vom Inhalt der Kapil-
laren gibt, beweist indessen unzweideutig, daB auch er es mit Stase zu tun gehabt
hat; so hebt er namentlich auch die der Stase bekanntlich folgende und fiir sie
charakteristische Aggregation der roten Blutkorperchen hervor, die doch als ein
durch Verlust des Plasmas entstehendes rein optisches Phénomen nichts mit
Gerinnung zu tun hat. Wie diese Stase zustande kommt, haben wir oben aus-
fiihrlich auseinandergesetzt; es geht daraus hervor, daf sie nicht, wie Kaufmann
will, auf einer primiren Schidigung der roten Blutkérperchen beruht. —

Mit dem Nachweis, daB das Quecksilber in den Lungen am Gefélnerven-
system angreift, haben wir uns an eine Gruppe #lterer Untersuchungen angeschlossen,
deren wichtigste Ergebnisse wir nur kurz hervorheben mbchten.

Natus (1910)% hat bei Berieselung des Mesenteriums und Pankreas
mit Sublimatlésung und gleichzeitiger mikroskopischer Beobachtung fiir die
Konzentration von 1 :20000 nachgewiesen, daB zuerst eine Veremgerung der
Strombahn, und zwar in stirkerem Grade an der Arterie, in geringerem Grade
an den Kapillaren und Venen, darauf, nach etwa 10 Minuten, der Beginn der
Erweiterung und Stase eintritt, die nach einiger Zeit vollstéindig werden. Schneller
vollzog sich derselbe ProzeB, wenn die Konzentration auf 1 : 1000 gesteigert wurde,
jedoch mit der bemerkemswerten Eigentiimlichkeit, daf die Verengerung der
Kapillaren ausblieb. Wurde die Sublimatlésung in die Ohrvene verabfolgt, so trat
sofortige Arterien- und Kapillarverengerung auf, die mit der Zeit noch etwas
zunahm. War dagegen vorher der Ausfiihrungsgang der Bauchspeicheldriise unter-
bunden worden, so bewirkte die Sublimatlosung (1 : 20 000) ebenso wie andere
Mittel, Kalte, z. B. Suprarenin, keine Verengerung mehr, sondern steigerte die
durch die Gangunterbindung bewirkte Erweiterung der Strombahn und fiihrte
schneller zur Stase als gegeniiber dem nérmalen Pankreas und Mesenterium, und
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zwar sowohl Stunden, als Tage, als Monate nach der Unterbindung des Aus-
fihrungsganges.

Ricker und Foelsche (1913)*7 haben fiir die nach Stunden bis Tagen todlich
endigende Quecksilbervergiftung der Kaninchen wieder vorwiegend mittelst
der mikroskopischen Untersuchung am lebenden Tier nachgewiesen, dal — auBer
einer Herzschwiche — eine davernde Verengerung der abdominalen Arterien
vorhanden ist, die auf einer Wirkung des Sublimats auf die Konstriktoren beruht,
wahrend eine alleemeine Gefalerweiterung ausbleibt. War die Pankreasgang-
unterbindung voransgeschickt und dadurch wieder ein anderer Erregungszustand
der GefaBnerven erzielt worden, so erwies sich wie bei der direkten Einwirkung
(in den soeben besprochenen Berieselungsversuchen) die Erregbarkeit der Kon-
striktoren herabgesetzt oder aufgehoben, wahrend die linger erregbar bleibenden
Dilatatoren gereizt wurden; im Gegensatz zu den Berjeselungsversuchen blieb
ein Verlust der Erregbarkeit auch der Dilatatoren und damit die Stase nach der
subkutanen Einverleibung des Giftes aus. Auch in dieser Versuchsreihe stellte
sich ein ungleiches Verhalten der Arterien und zugehdrigen Kapillaren heraus,
indem sie nicht wie in der Norm gleichzeitig, sondern diese stark verspatet reagiert
haben.

Haben sich die beiden beriicksichtigten Untersuchungen mit dem lebenden
Objekt beschaftigt, so kommen wir jetzt zu den anatomischen Untersuchungen
besonders der Nieren und des Dickdarmes von mit Sublimat vergifteten Tieren,
wie sie zur Begriindung der Theorie der Quecksilberverbindungen als eines Gefali-
- nervenreizes von Elbe (1905)% und Weiler (1913)° vorliegen und die ver-
breitete Auffassung des Quecksilbers als eines Giftes, das das Gewebe unmittelbar
abtotet, als unhaltbar dartun. Diese Untersuchungen (vgl. Weiler) haben unter
genauester Beriicksichtigung des histiologischen Befundes zu den verschiedensten
Zeiten der Vergiftung gezeigt, daf der ProzeB, der sich bei der Sublimatvergiftung
in einem bestimmten Teil des Darmes und in den Nieren abgespielt, in einer Gewebs-
nekrose besteht, der eine in Stillstand, Stase, iibergehende Verlangsamung der
Blutstromung, die terminal, nimlich im Darm auf der Hohe der Schleimhaut-
falten, in der Niere subkapsulér, beginnt und herzwarts fortsehreitet, als Ursache
zugrunde liegt.

Aus allen diesen Untersuchungen und dem hier neu iiber die Lungenver-
dndervungen Hinzugekommenen geht somit hervor, dafl die anatomisch nachweis-
baren Verinderungen bei der Quecksilbervergiftung die Folgen von Anderungen
der Blutstrémung sind, die nur von Anderungen, Reizwirkungen des Queeksilbers
am GefaBnervensystem abhéngig sein kinnen. Da nicht minder die funktionellen
Stérungen, die bei der Quecksilbervergiftung beobachtet werden, vom Nerven-
system herriithren, das von dem Gifte in einen abnormen Erregungszustand versetzt
wird, wie teils selbstversténdlich, teils, wir denken hier besonders an das Herz,
ausdriicklich nachgewiesen worden ist, so ist das erste Glied aller pathologischen
Prozesse, die bei der Quecksilbervergiftung auftreten, das Nervensystem.

Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd. 217. Hit. 2. 20
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