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Vorwort

Nachdem auf den verschiedensten Cebieten der Medizin die Vertraglichkeit der
Thoriumsalze in Gestalt des Thorotrastes und seine hervorragende Brauchbarkeit als
Kontrastmittel zur rontgenologischen Darstellung von Korperhohirdiumen erwiesen
ist, wurden vor Jahren schon von Jacost und LOHR zwei Probleme in Angriff genommen,
dic Venographie und Arteriographie, inshesondere aber die Arteriographie der Ge-
hirngefiRe und ferner die Darstellung des zentralen Nervensystems durch das Hinein-
bringen von Thorium intraventrikular, enzysternal und endolumbal. In einer Anzahl
von Publikationen haben Jacort und Lour iiber die Brauchbarkeit des Thoriums bei
der Arteriographic des zentralen Nervensystems berichtet. Im Laufe der Jahre konnte
eine so groBe Erfahrung mit dieser diagnostischen Untersuchungsmethode gewonnen
werden, dal} die Arteriographie als cin gesicherter und wertvoller Bestandteil der Hirn-
diagnostik jetzt schon angesehen werden kann. Die Reliefdarstellung des zentralen
und peripheren Nervensystems stellte uns vor schwerere Aufgaben. Es galt hier sehr
viel mehr Schwierigkeiten zu iiberwinden, auf die in der vorlicgenden Arbeit cin-
gehend hingewiesen ist. Dieses in Angriff genommene Arbeitsgebiet ist auch noch nicht
zum AbschluB gekommen und findet in der vorliegenden Arbeit keine vollkommene
Abrundung. Unabhingig von Jacost und LOwR hat WusTMaNx tierexperimentell die
Reliefdarstellung des Gehirns in Angriff genommen, woriiber anderenorts wiederholt
berichtet ist, Frgebnisse, die von ihm erstmalig auf dem Chirurgenkongref 1931 ver-
offentlicht wurden und die sich mit den Erfahrungen an menschlichen Gehirnen, iber
die auf dem gleichen Kongre von Jacosl und LOHR berichtet wurde, in weitestgehen-
dem MaBe deckten. Es liegt in der Natur der Sache, dal zunichst einmal tierexperimentell
versucht werden mufite, mit unseren Kenntnissen iiber dic Reliefdarstellung des Ge-
hirns durch KEinverleibung von Thoriumpriparaten voranzukommen, denn die Schwie-
rigkeiten lagen darin, daB die kolloiden Thoriumpréparate in dem Liquor ausflocken,
withrend sie, in die Blutbahn hineingebracht, eine chemisch-physikalische Verinderung
nicht erfahren. Hierdurch kommt es zu Reaktionen von seiten des zentralen Nerven-
systems sowohl beim Menschen als auch im Tierexperiment, die sich zwar in keinem
Fall als bedrohlich erweisen, wohl aber als uncrwiinscht gelten konnen. Sie zu ver-
meiden ist eine noch nicht vollig geloste Zukuunftsaufgabe. Die Krfahrungen beim Men-
schen und dic Tierexperimente haben aber eine solche Fiille von beachtenswerten Be-
obachtungen und Feststellungen ergeben, dal wir den Zeitpunkt fiir geboten halten,
unsere gesammelten Erfahrungen im KExperiment und am Menschen zusammenzu-
legen, win ein Bild des bis jetzt Erreichten zeichnen zu konnen und damit auch den
Weg, der weiter begangen werden muf}, vorzuzeigen.

Neben sorgfaltigen ticrexperimentellen Studien gebihrt vor allen Dingen WusT-
MANN das Verdienst, durch enge Zusammenarbeit mit der Firma von Heyden neuc
kolloidale Thoriumpriparate geschaffen zu haben, die vertriglicher sind, die oben ange-
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deuteten Allgemeinreaktionen in geringerem Mafie auslosen und bei denen es gelingt,
sie aus dem zentralen Nervensystem grofitmoglich wicder zu entfernen, was im Tier-
experiment nahezu restlos schon gelingt.

Wir versicherten uns der Mitarbeit des Hirnanatomen Harpxwvorpey, Lands-
berg a.d. W., der die Giite hatte, das ihm iibersandte Hirnmaterial histologisch zu
untersuchen und kritisch zu beurteilen.

Wir hoffen, in der vorliegenden Monographie eine Basis zahlreicher Vorarbeit ge-
schaffen zu haben, die uns der Losung des Problems der fiiv den Menschen ungefahr-
lichen Reliefdarstellung des zentralen Nervensystems niherbringt.

Dem Verlag sei fiir die Avnahme der Arbeit und die prichtige Bildausstattung
der vorliegenden Monographie anfs beste gedanlkt.

Dezember 1933 Jaeobi, Lihr, YWustmann
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Einleitung

Seit dem Vortrag des cinen von uns (Long) iiber Thorotrast in der Medizinischen
Gesellschaft Magdeburg am 19. XTI, 1931 mit ciner Demonstration von einer Reihe
von Rontgenbildern von Patienten. die durch intravenose Einverleibung von Thoro-
tragt zur Speicherung dieses Praparates im retikuloendothelialen Apparat gebracht wor-
den waren, ist eine groflere Reihe von Arbeiten erschienen, die sich mit dem Thorotrast
als neuem Mittel zur Diagnostik hauptsachlich der Erkrankung von Leber und Milz
beschaftigt haben. Das ibereinstimmende Urteil dieser zahlreichen Autoren, die zum Teil
iiber recht stattliche Zahlen von Fillen schon verfiigen. geht dahin, dal} das Thorotrast,
mit der notigen Vorsicht intravenis cinverleibt, einen Schaden der Patienten nicht her-
beifithrt. Demgegeniiber steht cine Versffentlichung von BévernrEr und Kravrwic
(Klin. Wschr. 1932, Nr. 4), dic einen Fall von Endotheliose anf entziindlicher Basis
von Milz und Leber mitteilen, bei dem nach Thorotrastinjektionen eine Milzthrombose
beobachtet wurde mit todlichem Ausgang. Es sind auller aus dem SeNcrReENBERGschen
Institut aber auch bereits aus dem STErNBER Gschen Institut und aus dem Diisseldorfer
Pathologischen Institut (RaxpuraTha) Mitteilungen gekommen, die sich mit dem
Thorotrast beschiftigen. Dicsc Arbeiten kommen zu dem Resultat, dafl das intravenos
einverleibte Thorium sich nahezu restlos in dem retikulo-endothelialen System der
Leber und Milz speichert und in anderen Organteilen sich nicht halt.

So hat Ravprrats (Klin., Wschr. 1932, Nr. 4) Fille aus der Klinik EnExs
und auns der Klinik Frevs systematisch untersuchen konnen, bei denen 180 cem
hzw. 70 cem Injiziert worden waren, ohne dal} es klinisch hierbei zu irgendwelchen Sto-
rungen gekommen war. Die Raxprratuschen Untersuchungen decken sich im grollen
und ganzen mit denen aus dem STERNBERGschen Institut, d. h. es wird dic Substanz
ausschlicBlich in den Zellen des retikulo-endothelialen Systems im engeren Sinne
Ascuorrs vorgefunden. Von Veranderungen in der Leber konnte sclbst in den Féllen
Raxorratas (beides Karzinome) sonst nichts festgestellt werden, trots der enormen
Mengen einverleibten Thoriums. Wihrend naturgemall BUxeeTER auf Grund seiner
Beobachtung vor der Anwendung des Thoriums in diagnostischer Hinsicht warnt, ist
er der Meinung, dal} trotz der Speicherung des Thoriums im retikulo-endothelialen
System die Verwendbarkeit des Thoriums nicht ausgeschlossen ist, da wir iiber die
Funktion des retikulo-endothelialen Svstems noch nicht eindeutig unterrichtet sind.
Sowohl hinsichtlich der bisher im Schrifttum vorliegenden Mitteilungen tiber die Be-
einflussung experimenteller Infektionen bei'lieren, deren retikulo-endotheliales System
durch Injektion kolloidaler Substanzen der verschiedensten Art gespeichert ist, oder,
wie man frither sich auszudriicken pflegte, .blockicrt ist, als auch hingichtlich analoger
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Abb. 1. 10jahriger Knabe mit Hirntumor. Abtransport des Thoriums
auf dem Lymphwege

hegt zu werden brauchen.
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Versuche iiber die Beeinflussung des Geschwulstwachstums beim Tiere sind die Re-

sultate so widersprechend, dafl man iiber die Funktion dieser blockierten Organe klare
SchlubBfolgerungen nicht abzuleiten vermag. Jedenfalls haben RaNpERATH und ScHLE-
SINGER bei thoriuminjizierten Tieren nachgewiesen, dall die so blockierten Zellen sehr
wohl noch andere Kolloide aufzunehmen imstande sind, wie etwa Gold. Auch die sorg-

faltigen bisher vorlie-
genden klinischen Be-
obachtungen  beim
Menschen lasgen ir-
gendeine Funktions-
dnderung der beson-
ders mit Thorium be-
ladenen Organe Leber
und Milz nicht er-
kennenl).

Da wir selbst auch
eine Reihe von in-
operablen Patienten
mit Karzinom mit
Thorium, wenn auch
mit wesentlich gerin-
geren Mengen, als in
der Literatur meist
mitgeteilt ist, intra-
vends behandelt ha-
ben,gokénnen wir uns
hinsichtlich der Beob-
achtungen nach Tho-
riuminjektionen ge-
naun den DBeobach-
tungen anschlieflen,
wie sie eigentlich
durchweg in der Li-
teratur mniedergelegt
sind. Trotz sorgfal-
tiger Proben haben
wir Funktionsausfille
der Leber usw. nicht
beobachtet.  Dabei
miissen wir hemer-
ken,dall wir unter un-
seren Kranken meist

nur solche hatten, welche infolge ihres Grundleidens (Krebs) schon alle in einem schr
reduzierten Allgemeinzustand waren; ja, wir haben darunter einen Patienten, bei dem
man nach Thoriuminjektion frotz hochgradiger Arteriosklerose und vorhandenem

1) Zu allen diesen Fragen hat Kaprunka kiirzlich kritisch Stellung genommen und nachge-
wiesen, dald das Thorium aus den Springerorganen wieder eliminiert wird und deshalb Befiireh-
tungen hinsichtlich der Schidlichkeit des Thoriums bei lingerem Verweilen im Kérper nicht ge-
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Abb. 2. 56jihrige Patientin mit Lues cerebri. Glandulae cervieales profundae und Vagus-Gruppe

Diabetes irgendeinen EinfluB im Sinne einer Verschlimmerung des Diabetes nicht
nachweisen konnte. Wir sind der festen Uberzeugung, daf bei der heute schon soviel ven-
tilierten Frage der Brauchbarkeit des Thoriums in der Diagnostik noch wesentlich
mehr Injektionen gemacht worden sind, als der Veroffentlichung iibergeben wurden.
Es sei nur festgestellt, daB groBie und bedeutende Kliniken sich mit diesem Problem
sehr eingehend befallt haben.

Wir hielten es fiir selbstverstindlich, daB wir nur ganz zogernd und vorsichtig

l*

Vagus-Gruppe
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und mit sorgfiltiger Aus-
wahl Patienten fiir die
Thoriuminjektion heran-
zogen, um die fir den
Chirurgen  aullerordent-
lich wichtige Frage zu
priifen, ob das Thorium
uns in der schwierigen
Diagnostik der rechten
oberen Bauchseite Hilfs-
dienste leisten konne.
Diese Versuche haben
einen gewissen Abschluf}
gefunden, und zwar in
dem Sinne, dafB}, die wei-
tere Brauchbarkeit und
Ungefihrlichkeit  dieses
Praparates vorausgesetzt,
man in der Speicherung
der Leber und Milz in
differentialdiagnostischer
Hinsicht keinen wesent-
lichen Fortschritt er-
blicken darf, wenn es
gilt, Tumoren oder
Echinckokken gegen das
Leber- und Milzgewehe
abzugrenzen.

Es sei ganz aus-
driicklich ~ betont, dal
trotz der guten Spei-
cherung  des  Thoro-
trastes und trotz der
guten Bilder, die damit
erzielt werden, das Ront-
genbild wegen der man-
cherlei Uberschattungen
uns kleinere Meta-
stasen bis zn der GroBe
einer Kirsche oder Pflau-
me nicht mit Sicherheit
zeigh und dal} hier dieses
diagnostische Hilfsmittel

Abb. 3.
48 jihriger Paralytiker, Dar-
stellung  der Cauda equina
und der peripheren Nerven

im unteren  Bereich  der
Lendenwirbelsiule
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versagt. Wir haben uns davon durch kontrollierende Operationen iitberzeugen konnen,
indem wir bei der Operation reichlich Karzinommetastasen fanden, die wir in dem
nachfolgenden Thorotrastbilde trotz guter Bilder nicht wiederfinden konnten.

Da zweifellos die
ganzen Thorotrast-
studien sich noch im
Anfangsstadium be-
finden, so ist zu be-
tonen, dall nur wei-
tere sorgfiltige Be-
obachtungen unsdar-
iiber eine Aufklarung
geben konnen, ob das
Thorotrast auch fiir
den Menschen ein
akut oder chronisch
schidigendes Mittel
ist. Da das Thoro-
trast urspriinglich in
der Urologie zur Ver-
wendung kam und
vielfach gebriuchlich
ist. so konnten wir,
wie wir das (Medizi-
nische  Gesellschaft
Magdeburg vom 19.
XI. 1931) demon-
gtriert haben, mach-
weisen, dafl ohne die
geringsten subjekti-
ven und klinischen
Erscheinungen  das
Thorotrast z. B. aus
der Urethra oder aus
der Niere in Lymph-
und Blutbahnen iitber-
treten und dort auch
lagern kann, ohne dals
man die allergering-
sten Funktiongbehin-
derungen, z. B. eines
so empfindlichen Or-
ganes wie der Niere,
jemals feststellen
konnte. Die Unter-
suchungen aug dem
STERNBERGschen In-

Abb. 4. 48jahriger Paralytiker., Seitliche Aufnahme wic Abb. 3. Dar-
stellung des Lumbalsackes und seiner Lymphbahnen. Anfirbung der
schon den Beweis ge- Knorpelscheibenrinder in den unteren Partien der Lendenwirbelsiule

stitut haben nun
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liefert, dafl das Thorotrast nahezu vollstandig in der Leber und Milz gesammelt wird und
daBl die tbrigen Organe, welche mit einem retikuloendothelialen Apparat ausgestattet
sind, praktisch das Thorotrast nicht speichern. So hat denn auch die Untersuchung des pa-
thologischen Anatomen RANDERATH aus dem Ht Bscumaxyschen Institut in Ditsseldort
gezeigt, dafl bei den Untersuchungen nur in geringen Mengen Thorium in der Neben-
nierenrinde vorzufinden ist (Zona glomerulosa), dall aber Hypophyse, Pankreas,
Schilddriise, Epithelkorperchen, Epiphyse und Hoden vollig frei waren. Als thorium-
frei erwiesen sich ferner das Gehirn, die harten und weichen Hirnhdute, der Plexus
chorioideus, das Ependym der Hirnkammern, der Herzmuskel, das Endo- und Epi-
kard, die Aorta, die Vena cava inf., Lungen, Bronchien, Trachea, Gaumenmandeln,
thorakale und zervikale Lymphknoten, Zunge, Epiglottis, Osophagus, der Magen-
Darm-Traktus, subkutancs und mesenteriales Fettgewebe, die Gallenblasenwand, die
extrahepatischen Gallenwege, Ureteren, Harnblase, Prostata, Samenblagsen, Ductus
deferens, Rektum und die Extremitatenmuskulatur. Nicht sicher zu entscheiden war
die Frage, ob in den Nicren eine Speicherung in den Epithelien der Hauptstiicke vor-
kommt. Thorium findet sich in den Retikulumzellen der Milzpulpa, in den KupPrrER-
schen Sternzellen der Leber und in geringem Malle in dem Retikulum des Knochen-
marks. Diese pathologisch-anatomischen Feststellungen zeigen sich ja auch klinisch
darin, daf} bei intravensser Injektion mit nachfolgender Rontgenphotographie der Or-
gane des Kopies, des Halses und der Brusthohle sowie der Knochen irgendein schat-
tengebendes Bild sich nicht erzielen 146t. Bewiesen ist jedenfalls von anderen sowohl
als auch von uns, daBl die Einverleibung des Thoriumpriparates selbst absolut keine
Beschwerden macht. Wihrend man z. B. bei der Pyelographie mit anderen Mitteln
oft sehr unangenehme, schmerzhafte Zustinde erlebt, die manchmal den zu unter-
suchenden Patienten sehr belastigen, beobachtet man das bei Thoriuminjektionen
niemals, auch dann nicht, wenn einmal Thorium durch eine vulnerable Harnrohre
oder durch ein geschidigtes Nierenbecken in das Parenchym der Organe eingedrungen
ist. Das Thorotrast ist also lokal aulerordentlich gut vertriglich, zweifellos ein Vorteil
des Priaparates.

Da wir uns bei der Urethrographie und bei der Pyelographic davon iiberzeugen
konnten, dafl das in die GefiBe und Lymphbahnen eingedrungene Thorium klinisch
keine Entziindungserscheinungen hervorruft, vor allem nicht zu einer Lahmung oder
Schadigung des Organs fithrt im Laufe der nachsten Wochen und Monate und auch
nicht zu subjektiven Erscheinungen klinischer Art, so haben wir gemeinsam, Chirurg
und Neurologe, Untersuchungen angestellt, ob das in die GefiBe oder zufillig neben
die Gefille gelangte Thorium irgendwelche Erscheinungen machen kénne. Wir haben
uns ferner davon tiberzeugt, dall auch das an Nervensubstanz herangebrachte Thorium
nicht die allergeringsten Sensationen oder Ausfallserscheinungen auslost und sind ganz
durch Zufall zu Beobachtungen hierbei gekommen, die das Thorium als ein Mittel
crkennen lassen, die peripheren Nerven im Rontgenbild hiermit darzustellen.

Es mul} noch einmal betont werden, dal} fir diese Untersuchungen natiirlich nur
Kranke in Frage kommen, bei denen die Diagnostik der Nervenerkrankung zu einem
gewissen Stillstand gekommen war, und wo man mit diesem neuen Diagnostikum,
nachdem sich pathologisch-anatomisch sowic auch klinisch dessen Harmlosigkeit be-
ziiglich des Nervensystems, in dem es sicher nicht gespeichert wird, erwiesen hatte,
neue Wege erhoffte. Deswegen mul} auch an dieser Stelle ausdriicklich betont werden,
daf die hierbei gemachten Entdeckungen keineswegs das Endgiiltige darstellen und
dafl sowohl hinsichtlich der Verbesserung der Thoriumpraparate als auch der Tech-
nik bei diagnostischer Anwendung dieses Priparates wesentliche Verbesserungen
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zu erwarten und zu erhoffen sind. Keineswegs darf die Methode schon als Allgemein-
gut angesehen werden.

Man muf} unseres Erachtens bei der Thoriumeinverleibung in den Organismus
auBerordentlich scharf unterscheiden, auf welchem Wege das Thorium in denselben
gelangt. Die iibliche, schon oben besprochene Methode ist die intravenose. DasThorium
kreist hierbei im Korper in der Blutbahn und wird allméhlich in Leber und Milz, bzw.
ihrem retikuloendothelialen Apparat, gefiltert und gespeichert. Allméhlich laden sich
also diese Organe voll Thorium. Dagegen diirften die Mengen von Thorium, die wih-
rend des Blutumlaufes die iibrigen Organe bespiilen, auBlerordentlich gering sein, und
wie wir schon oben gezeigt haben, speichern ja auch alle anderen Organe auller Leber. [

Miderer K

Defekthegrenzu uﬁrl = Seitenvenl

3. Ventrik
. l”r’n.’m’rm
SELSRUS / mil
. - . [
injundilinii , Recessus

Abb. 6. Darstellung der UmriBzeichnung der Seitenventrikel, des Recessus opticus und in-

fundibuli, sowie des Recessus supra- und infraspinalis

Milz und vielleicht auch Knochenmark bei der intraventsen Injektion das Thorium
nicht.

Eine andere Frage ist die, wie mitten in Gewebsparenchym deponiertes Thorium.
inshesondere grofere Mengen Thorium, abgefithrt werden, wie das geschieht und anf
welchem Wege. Diese Frage ist von ganz besonderer Bedeutung deshalb, weil das
Thorium ja an der Einspritzungsstelle linger lagert und man sich durchaus vorstellen
konnte, daff der langdauernde Konnex des Thoriums mit dem umgebenden Gewebe
zu schweren akuten oder chronischen entziindlichen Erscheinungen mit Gewebs-
reaktionen und schmerzhaften Zustinden fithren kénnte. Die Erfahrungen, die wir
mit dem Thorotrast gemacht haben, sprechen schon gegen die Vermutung.
Aber immerhin blieb die Frage, wie sich Thorotrast, als Depot in das Parenchym
von Organen gesetzt, verhalten wiirde, auBerordentlich wichtig. Wir haben uns
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nun davon iiberzeugen konnen, daf das Thorotrast, selbst an Organe herangebracht,
die ganz auBerordentlich schmerzempfindlich sind, wie Nervenstamme (N. ischiadicus)
und Gelenke, nicht die allermindesten Sensationen hervorruft und auch objektiv ir-
gendwelche Entziindungserscheinungen vermissen 14Bt. Wir haben unter anderem das
Thorotrast mehrfach in geeigneten Fillen in das Kniegelenk gespritzt, so z. B. bei
einem hochbetagten Patienten mit einer auf arteriosklerotischer Basis beruhenden,
trockenen Beingangran. Selbst eine Menge von 10 cem Thorotrast intraartikular 1oste
nicht die allergeringsten Schmerzen oder Schwellungszustinde bei diesem Patienten
aus. Dieser Fall zeigte, dai das Thorotrast, als Depot angelegt, lediglich auf den

Abb. 7. 51jihrige Paralytikerin. Darstellung der Cisterna venac magnae corebri, des Klein-
hirng und der vorderen Konturen der Brucke

Lymphbahnen fortgeschafft wird und sich in den Lymphdriisen in der Knickehle auf-
stapelt, um von dort langsam zentralwirts abgegeben zu werden.

Tnsere zahlreichen Feststellungen an einer Reihe von Organen, die mit Thoro-
trast injiziert waren, lassen uns den AllgemeinschluB ziehen, daf} ithberall da, wo Tho-
riumdepots angelegt sind, diese ganz allmihlich auf dem Lymphwege abgefiihrt wer-
den. Durch Fiillung der perineuralen Lymphriume kann man auf diese Weise auch die
peripheren Nerven im Rontgenbild sichtbar machen. Bei einigen Patienten mit Hirn-
erkrankungen, bei denen die Arteriographie der Gehirngefifie von der Arteria carotis
interna aus vorgenommen war, gelangte bei der Injektion zufillig ein wenig Thoro-
trast in das GefaBnervenbiindel des Halses, das ja bekanntlich durch Bindegewebs-
septen und -binden eng verbunden und gut gegen das Nachba rgewebe abgegrenzt ist.
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Hierbei entdeckten wir im Réntgenbild den Abtransport des Thorotrastes auf den
Lymphwegen, wie er z. B. auf Abb. 1 bei einem 10jiahrigen Knaben mit Hirntumor,
bei dem eine Art Arteriographie ausgefiilhrt worden war, zur Darstellung kommt.
Geringe Mengen von Thorotrast, die in die Nervenscheiden neben die Carotis gelangt
waren, werden allmihlich in den recht engen Binden, die alle diese Gewebe umschlin-
gen, brustwérts transportiert. Bei dieser Gelegenheit kommen die Lymphriume des
Halses und die perilymphatischen Raume der Nerven- und vor allen Dingen die der
Vagusgruppe zur Darstellung.

Wir haben diese Beobachtungen des Abtransportes von Thorium entlang den
Nerven des Halses auf dem Lymphwege bei einer ganzen Reihe von Patienten beobach-
ten konnen, zeigen hier aber nur noch den Verlauf des Thoriums entlang dem Vagus
in die Brust bei einer Patientin mit Lues cerebri (Abb. 2). Neben den Gland. cervi-
cales profundae prasentiert sich hier deutlich die Vagusgruppe.

Histologisch ergaben sich hierbei ganz analoge Bilder, wie sie z. B. bei Kny und
Rerzivs durch Einstichinjektion oder Injektion von Rrcaarpsox schem Blau oder von
Asphalt-Chloroformmassen an den Spinalganglien oder dem peripheren Nervenstamme
gewonnen worden sind und wie wir sie mit der H,0,-Methode bereits vor Jahren dar-
stellen konnten. Weiter wurde Thorotrast in bestimmten Mischungsverhiltnissen endo-

lumbal injiziert. Das Kon-
SAR Wurzelscheiden ~ trastmittel sammelte sich zu-
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Abb. 8. Schematische Darstellung des Kontrastmittelab- 3 Caid : der
schubes in den perineuralen Lymphbahnen auf Grund histo- i .'m] _'a' eqtllnfi-, oo
logischer Untersuchungen terminalis des Riickenmarkes

a — Sammlung des Thoriums in den retikuldren, peri- und die hinteren Wurzeln in
neuralen Lymphbahnen des Segmentnerven, b = Ende der  gehr plastischer Weise im

Araohngidlealtasche Rontgenbild zur Darstellung
kommen.

Auf Abb. 3, die von einem Paralytiker stammt, dem vor etwa 1 Monat geringe
Thoriummengen in den Lumbalsack eingefiihrt waren, sicht man so in der ein-
drucksvollsten Weise die einzelnen Nervenstimme der Cauda equina angefirbt und die
peripheren Nerven im unteren Bereich der Lendenwirbelsaule dargestellt. An Hand
weiterer Aufnahmen wurden diese Vorgiinge bei seitlicher Betrachtung, durch die beson-
ders der ganze periphere liquorhaltige Arachnoidealsack, jene aus retikuloendothelialem
Gewebe aufgebaute Hinheit, sehr schon zur Darstellung kommt, im Bilde gezeigt.

In Abb. 4 sehen wir die Lymphbahnen des Lumbalsackes in der priichtigsten Weise
rontgenologisch erfaBlt; die austretenden Lymphgefifle bzw. Nervenstimme in den
Zwischenrdumen unterhalb der Querfortsitze kommen deutlich zur Darstellung. Da-
bei fillt auf, daBl der Rand der Knorpelscheiben sich auBerordentlich stark in den Par-
tien der unteren Lendenwirbelsiiule abhebt. Es liegt so die Vermutung nahe, daB auch
hier Verbindungen mit dem Lumbalsacklymphsystem bestehen, so daB es zu einer
Thorotrastfiillung der Rénder der Zwischenwirbelscheibe kommt.
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Abb. 9. Rontgenologische Darstellung der segmentiren Riickenmarksnerven
und des Opticus

Ein zweiter Fall (progressive Paralyse, Abb.5) gei in diesem Zusammenhang
noch erwihnt, bei dem ebenso wie bei dem ersten Patienten 3 cem Thorotrast intra-
lumbal einverleibt wurden und bei dem das Thorotrast, genau wie in den vorigen Ab-
bildungen, sofort in streifenformigem Verlauf entlang den Lymphbahnen der einzelnen
Nerven in die Hohe zieht, um den Riickenmarkskanal zu verlassen. Hierbei gelang es
uns, den Plexus ischiadicus, die N. N. der Glutiusgruppe und den Ischiadicusstamm
rontgenologisch darzustellen.

Durch die soeben geschilderten Abtransportmechanismen des Thorotrast sind
die Voraussetzungen gegeben, abnorme Vorginge am Riickenmark und an seinen
Hauten unter Benutzung physiologischer Vorginge rintgenologisch im Bilde festzu-
halten, was fiir den Ausbau der spinalen topischen Diagnostik grofle Ausblicke er-
offnet. Der Thorotrast-Abtransport am Spinalnerven vollzieht sich nach histologischen
Ergebnissen vorwiegend perineural an den motorischen Kabeln (ef. Schema: Abb. 8).
Zwischen S. A. R.-Wurzelscheiden und den erst in einem gewissen Abstand vom Riicken-
mark voll auggebildeten Lymphgefifien ist das Thorotrast nngeordneter und diffuser im
perineuralen Fettbindegewebe verteilt (Strecke a—h). Es greift auch auf das sympath.
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Abb. 10. Gehirnbasis

Ganglion iiber und folgt zum Teil seinen Asten (c). Die Thorotrast-Speicherung am
Sympathicus ist aber fiir Rontgenwirkung zu schwach. Ebenso folgt auch selten das
Thorotrast dem Ramus posterior. Die Hauptmasse des Thorotrastes sammelt sich dann
retikular, den gemischten Nervenstamm umspinnend, immererst peripher vom Ganglion.

SchlieBlich injizierten wir in den ausgedehnten, lignorhaltigen Prolaps eines vor

Monaten an einem linksseitigen Stirnhirntumor operierten Patienten in vorsichtiger
Weise einige cem Thorotrast (Abb. 6), die sich im Laufe der nichsten Tage iiber das
ganze Ventrikelsystem ausbreiteten. Man sieht die UnriBzeichnung der Seitenven-
trikel an der Ependymmembranspeicherung der Ventrikelwéinde mit Thorium, die

sich in Form deutlich erkennbarer, wellenformiger Linien darstellen. Weiter sind der

Recessus opticus und infundibuli sowie der Recessus supra- und infrapinealis deutlich
erkennbar. Bei dieser Injektion in die Ventrikel war der Zentralkanal des Lenden-
markes bis zum Filum terminale voll gefiillt. Der ganze Abtransport ging auBlerordent-
lich langsam vor sich. Im Verlaufe all dieser Studien kamen wir schlieBlich auf den
Gedanken, durch Mischung der zerebrospinalen Fliissigkeit mit kolloidalem Thorium
auch die Subarachnoidealriiume rontgenologisch zu erfassen. Bs gelang uns hierbei, die
Umrifizeichnung der Grof3- und Kleinhirnhemisphéren, die wichtige Kontur der Briicke,
die Fissura Sylvii sowie die Optici beim Menschen zur Darstellung zu bringen,




Einleitung 13

Abb. T zeigt die seitliche Schidelaufnahme einer 51jahrigen Paralytikerin, der
5 Tage vor dem Tode 10 cem Thorotrast injiziert worden sind.

Die Deutung des Bildes, auf dem wir die Cisterna venae magnae cerebri, das Klein-
hirn und die vorderen Konturen der Briicke zu sehen glaubten, wurde durch die réntge-
nologische Untersuchung des Zentralnervensystems nach dem Ableben der Patientin
bestatigt.

Die folgenden Bilder (Abb. 9, 10, 11) lassen nicht nur die topographischen Ver-
hiltnisse von Hirnstamm und Kleinhirn in iibersichtlicher Weise erkennen, sondern
demonstrieren vor allem im Zusammenhang mit den histopathologischen Untersuchun-
gen den Ubertritt des Thoriums aus den Sehnervenscheiden in die Bulbuslymph-
bahnen und einen Abtransport desselben aus dem spinalen Arachnoidealsack auf dem

Abb. 11. Lage des Hirnstammes zu Grof- und Kleinhirn

Wege der perineuralen Lymphbahnen der segmentiren Riickenmarksnerven. Auch
die perivaskuliren Vikcnow-Rosixschen Réume, die bekanntlich eine Fortsetzung
der Subarachnoidealriume und der in das Gehirn eindringenden Piatrichter darstellen,
konnten als deutlich erkennbare Begrenzungen zerchraler Gefalle zuweilen wihrend
des Thorotrastabtransportes erfalit werden.

Abb. 12, das Bild einer 30jahrigen Paralytikerin, der 16 Tage vor dem Tode Thoro-
trast injiziert war, zeigt, wie mit Tusche gezeichnet, das Relief des Zentralnerven-
systems.

SchlieBlich kommt es nach zisternaler Thoriuminjektion zu einer Darstellung
mandibularer und pharyngealer Lymphbahnen und Lymphdriisen im Rontgenbild-
befunde, die gut mit den kla
RETZIUS u. v. a. vereinbar sind.

wsischen Farbstoffversuchen von (+. Scawarse, Kuy und

Dall Beziehungen des Subarachnoidealraumes zu Nase, Auge, Ohr, zum Rachen,
besonders aber zum peripheren Lymphsystem bestehen, machen nicht nur klinische
und anatomische Erfahrungen wahrscheinlich, sondern ist auf Grund unserer Be-
obachtung zweifelsfrei. Das Vorhandensein von eigentlichen Lymphgefiflen im Hirn
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dagegen, die bei unseren Studien bestimmst hitten in Krscheinung treten miissen, ist
abzulehnen. Wir glauben vielmehr, da8 es sich bei den z. B. von Fr. Arxorp be-
schriebenen (lebilden in den Seitenventrikeln und an der Vena magna cerebri ledig-
lich um Vircuow-Roprxvsche Riume handelt. Zusammenfassend 163t sich sagen, daf3
die Resorptionswege des Liquors, gegeben durch die arachnoidealen Venensysteme
und die groffen Sinus der Dura mater, durch die lymphatischen Scheiden der Schadel-
nerven und groBen HirngefiBe, durch die perineuralen Lymphbahnen der spinalen
Nerven und ihrer Begleitgefille und die Lymphraume der Cauda equina, gleich-
zeitig die Abfuhrwege zisternal injizierter Thoriumpriparate darstellen. Durch Re-
sorption derselben in die Lymphscheiden der Hirnnerven, besonders des Opticus und
Olfactorius, in die Pacchionischen Granulationen, die Lymphscheiden der Spinal-
nerven, wie auch nach dem Venenplexus und den perivaskuliren Scheiden lassen sich
diese rontgenologisch erfassen. Wir haben also Vorginge am lebenden Organismus,
und zwar rontgenologisch, in ihrem Zustandekommen studiert, dic durch die be-
kannten Farbstoffversuche von Kuy und RETzivs, GoLDMAN, SPATZ u. v. a. unter
dem Mikroskop auf das deutlichste anatomisch zur Anschauung gebracht worden sind.

Uber unsere Untersuchungen haben wir erstmalig in der Medizinischen Gesell-
schaft zu Magdeburg berichtet. Unabhangig von uns hat Wrstaaxy (Diisseldorf)
dasselbe Problem in ausgedehnteren Tierversuchen in Angriff genommen. Seine Be-
miihungen galten besonders der Losung der wichtigen Aunfgabe, ein auf die pH- und
Alkalireserveverhiltnisse des Liquor abgestimmtes Priparat zu finden, das keine
oder nur geringfiigige Reizerscheinungen verursacht.

In einer vorliufigen Mitteilung, die in der Akademie de Medizin in Paris am
18, IT. 1932 vorgelegen hat und die daselbst am 1. III. 1932 gelesen wurde, machten
Ravovier und Mrrrer, Bukarest, Mitteilung tiber ahnliche Versuche wie wir, bei
denen sie bestrebt waren, durch Verschattung des Liquor cerebrospinalis mittels Thoro-
trast das Relief des Zentralnervensystems im Rontgenbilde zur Darstellung zu brin-
gen. Sie berichten hieriiber in der Klinischen Wochenschrift vom 18. TTT. 1933 und
bemerken, dal WrsTtvaxw, Diisseldorf, am 30, III. 1932, somit einen Monat nach
ihrer Mitteilung, iiber #hnliche Versuche mit Thorotrast auf der 56. Tagung der Deut-
schen Goscllschaft fiir Chirurgie in Berlin erstmalig berichtet habe. Wir haben nicht
das Bediirfnis, in einen Streit iiber Prioritit und Vorrang einzutreten, miissen aber im
Hinblick auf die kurze Mitteilung von Rapovicr und MerLer darauf hinweisen, daf
Thorotrast in seiner jetzigen Form fiir die Periencephalographie ungecignet ist, da es
ungiinstige pH-Werte ergibt und zu einer Schidigung des Zentralnervensystems fiihrt.
s kommt zu ciner Verschiebung der Wasserstoffkomponenten nach der sauren Seite
und zu keiner rechtzeitigen Abpufferung durch die Ligquoralkalireserve, dic gleich-
zeitig nach der Injektion vermindert ist. Die Liquorsduerung wird schlicBlich noch ver-
stirkt durch die nach der Injektion auftretende sterile Meningitis und wahrscheinlich
durch die Abbauprodukte des Schutzkolloids. Es kommt zu einer Ausflockung des-
sclben besonders in den Subarachnoidealriumen der Hirnsulcustiefe, zu einer be-
trichtlichen Meningitis und zu Blutungsherden der dufleren Korner- und Pyramiden-
schicht, welche die Sulcustiefen kappenformig umrahmen.

Gelang es auch in der Folgezeit, kolloidale Losungen von Thoriumdioxyd herzu-
stellen, in denen sich Liquor- und Wasserstoffkomponenten und Alkalireserve in
physiologischen Grenzen hielten, die keine Ausflockungen und keine Blutungsherde
verursachten, so kam es jedoch zu einer betrichtlichen Erhéhung der redusierenden
Substanzen und der Milchsdure im lLiquorraum.

SchlieBlich kam es zu einer Verlegung der Liquorabtluliwege mit ausgefilltem
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Abb. 12. Relief des Zentralnervensystems, Sinistro-dextrale Aufnahme

Kolloid, das nicht mehr resorbiert wurde und im Liquor zu einer Eiweil3- (Globulin-)
Vermehrung bei gleichzeitiger geringer oder fehlender Pleocytose fiihrte. Die klinische
Erfahrung zeigte jedoch, daf dieses Syndrom nicht allzu schwer ins Gewicht fallen
kann, denn wir verfiigen iiber eine Reihe von Beobachtungen, wonach die entsprechen-
den Thorotrastgaben iiber Jahresfrist zuriicklagen und ohne nachweisbare Schidigung
geblieben sind. Bei fortlaufenden vergleichenden Rontgenaufnahmen ergab sich hierbei
die iiberraschende Tatsache, daf das Relief des Zentralnervensystems nach wie vor
unvermindert zur Darstellung kommt. Das hat seinen Grund darin, dalli Thorotrast
nur zu einem gewissen Prozentsatz auf dem Gefiiwege und lings der Lymphbahnen
der Nerven abtransportiert wird, um nachher in den benachbarten Geweben und
Lymphdriisen gespeichert zu werden. sondern auch in den hindegewebigen Hiillen
des Gehirns abgefangen wird. Noch monatelang nach der Injektion findet sich Thoro-
trast in den Liquorriumen an den dufleren und inneren Oberflichen des Gehirns, zu-
meist in Kornchenzellen gespeichert, die in den weichen Hauten oft dicht aneinander-
gedrangt liegen.

Damit die auBerordentlich wertvollen Eigenschaften des Thorotrast fiir die
menschliche Diagnostik nicht verloren gingen, mufite es Aufgabe weiterer Versuche
sein, auch die letzten schiidlichen Nebenwirkungen zu beseitigen und ein fiir die allge-
meine Praxis brauchbares Priparat zu finden. So kann es als ein Abschlull des ersten
Stadiums unserer Untersuchungen bezeichnet werden, dall Wustmany die Her-
stellung eines hochliquorstabilen Priaparates gelang, das auf Grund analytisch-chemi-
scher Untersuchungen zu 709 aus den S. A. R., wahrscheinlich sogar in hoherem
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AusmaBe ausgeschieden und die Reizmeningitis und Dauerspeicherung im Retikulo-
endothel damit wesentlich herabgemindert wurden.

Die Ergebnisse unserer Untersuchungen fassen wir wie folgt zusammen:

1. Durch Verbringung geringer Thorotrastmengen in die Nihe peripherer Nerven
gelang es uns, diese (Vagus, Plexus ischiadicus, N. N. der Glutdusgruppe und Ischiadi-
kusstamm) dadurch rontgenologisch zur Darstellung zu bringen, dafl das Thorium
auf dem Wege der feinen, maschenférmigen, perincuralen Spaltraume abtranspor-
tiert wird.

2. Der Abtransport der Thoriumpriparate aus den liquorfithrenden Raumen des
Zentralnervensystems geschieht auf Strafien, die als Liquorresorptionswege bekannt
sind.

3. Hierdurch kommt es zu einer réntgenologischen Erfassung von Olfactorius.
Opticus und besonders der segmentiren Riickenmarksnerven,

4. Es kommt weiter zu einer Darstellung der Cauda equina und des Plexus lum-
bosacralis.

5. In vercinzelten Fillen konnten die Vircnow-Rosixschen Réume in Form
zarter Gefdllkonturen erfallt werden.

6. Durch zisternale Thoriuminjektion wurde nicht nur ecine Umrilzeichnung
des Grofi- und Kleinhirns, sondern auch cine réntgenclogische Erfassung des Hirn-
stammes (Briicke) gewonnen.

7. Durch Ependymspeicherung und Plexusresorption wurden die Seitenventrikel
in ihrer UmriBzeichnung, Recessus opticus und infundibuli, sowie der Recessus supra-
und infrapinealis deutlich erkennbar.

8. Durch Ubergang in die Blut- und Lymphbahnen kommt es nach zisternaler
Injektion schlieBlich zu einer Thoriumspeicherung in Milz, Leber, Lunge, Niere und in
den Lymphdriisen, die besonders als mandibulare und parapharyngeale Driisen
rontgenologisch erfafibar sind.

9. Die Methode verspricht fiir den Ansbau der Diagnostik spinaler Tumoren, der
Kleinhirnbriickenwinkeltumoren und basalen Meningeome reiche Ergebnisse.

10. Fiir ausgedebnte klinische Versuche ist das Praparat nicht reif.




Chemie und Pharmakologie der Thoriumdioxyd-
kontraststofle

Das Priparat von Huypey 1073a, das wir zunachst fiir die Reliefdarstellung
des Zentralnervensystems im Tierversuch verwendeten, ist nach den Angaben der
Herstellungstirma eine stabilisierte, hochdisperse 25 %, ige Thoriumdioxydsolverbindung
mit Kohlehydratschutzkolloidzusatz. Es ist hitzebestindig und steril. In der Aufsicht
stellt es eine milchige, in der Durchsicht eine braunliche Fliissigkeit dar, die im Gegen-
satz zu molekulardispersen Stoffen keine auf osmotischen Vorgingen beruhenden
Schiden lebender Membranen auslost. Es soll sowohl in alkalischer wie saurer Losung
als homogenes Kolloid bestindig sein. Bei starker rontgentechnischer Kontrastwir-
kung wird die Reizlosigkeit fir Gewebe gerithmt. Auf Crund der Untersuchungen von
Gross (Pharm. Institut, Leipzig) soll es bei ganz belangloser Radioaktivitit in kleinen
Mengen fiir den Organismus praktisch ungiftig sein.

Die von dem Radiumforschungsinstitut der Bergakademie Freiberg ermittelten
Werte sind:

100g Thoriumdioxyd haben cine y-Strahlung = der y-Strahlung von 1.24-10 °g
Radium. Die Halbwertszeit ist 1.1010 Jahre. Die Radioaktivitat ist also auBerordent-
lich gering, etwa 10mal so stark als die des im Korper vorhandenen Kaliums.

Eigene Versuche:

Wir haben zunichst die Angabe der chemischen Fabrik von Hrypmx iiber die
Loslichkeitsverhaltnisse des Priparates 1073a (Thorotrast) im frisch entnommenen
menschlichen Liquor gepriift. Frrroy, HUussey und Berxe-Jows stellten im Liquor
einen mittleren pH von 7.75 fest, ihnen fiel es auf, daB die pH-Werte bei eben ent-
nommenem Liquor niedriger waren als bei abgestandener Zerchrospinalflussigkeit.
Luopord fand im Durchschnitt pH-Werte von 7.32 in Zerebrogpinalfliissigkeiten, die
mittleren Zell- und EiweiBgehalt aufwiesen. LuviNsox hat dann die pH-Differenzen
swischen frischem und abgestandenem Liquor eingehend untersucht. Im Durch-
schnitt steigen frische Liquorwerte von pH 7.4 schon nach 1/, Stunde auf 7.6, nach
1 Stunde auf 7.7, spiter anf 8.1—8.6. Die Ursache fiir diese Verschiebung der H-Ionen-
Konzentration im Liquor ist in dem Austritt von CO, zu suchen. Man mul} auf diesen
Vorgang bei der Bestimmung der H-Tonen-Zahl im Liquor achten. Alle Werte, die
hoher als 7.6 liegen, sind meist auf ungeniigende Technik bzw. auf das U nterlassen der
sofortigen Uberschichtung des frisch entnommenen Liquors mit sterilem Paraffinum
liquidum zuriickzufiihren. Auch mufl man beriicksichtigen, da bei pathologischen
Vorgiingen am Zentralnervensystem die pH-Werte cine Veréinderung erfahren. Bei
Meningitis fand Levissox unter Beachfung der Technik pH-Werte von 7.2—7.3,
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Eskvcnexy und LikiNT 7.36—7.5. Bei Syphilis, Epilepsie und Hydrocephalus be-
obachteten sie keine Abweichung von der Norm. Bei urimischem Coma, hesonders
auch beim Diabetes konnten pH-Verschiebungen des Liquors nach der sauren Seite
festgestellt werden. Lrororp ist der Ansicht, daB fiir Liquor und Blut iibereinstim-
mend pH-Zahlen als physiologisch anzusehen sind, die hartnickig festgehalten werden.
Wir haben bei unseren Untersuchungen der Zerebrospinalfliissigkeit diese Feststellun-
gen beriicksichtigt und technisch Fehlerquellen auszuschalten versucht. Wir verwende-
ten frisch entnommenen Liquor, der bei Encephalographien, bei Lumbalanésthesien
und bei Hirndruckerscheinungen infolge traumatischer Hirnschiden gewonnen wurde.
Wir haben in allen Fillen, wenn die Versuchsbedingungen dem nicht entgegen standen,
unmittelbar nach der Entnahme den Liquor mit sterilem Paraffinum liquidum iiber-
schichtet und Eiweill- und Luesreaktionen zum Ausschlufl von pathologischem Liquor
ausgefithrt. In einer Reihe von Tierversuchen haben wir den durch Suhbokzipital-
punktionentnommenen, in der Spritze verbliebenen Liquor unmittelbar in die Elektroden
der Gaskette iibergefithrt und die Bestimmungen des pH-Wertes angeschlossen. Diesem
Vorgehen sind jedoch Grenzen gesetzt, da fiir einwandfreie Liquorgaskettenbestim-
mungen groflere Liquormengen erforderlich sind. Wir haben uns, solange eine Chinhy-
drongaskette nicht zur Verfii-

[ l [ I ’ [T { [ ! f | ‘ gung stand, mit der Entnahme

‘ geringerer Liquormengen be-

| [ | | i et | gniigt, wenn das Versuchstier

B o % « erhalten bleiben sollte, mufliten

¢ ! 1 | }-1{4 5 e - siben s ._ \
' * i | ‘ * & ! : "‘pq: 1 ' dann aber zur pH-Folienbe-

| stimmung nach WruoLrrschen

Indikatoren greifen. Auf Grund
' ' ' ' ' ' ' ‘ ' ‘ i ! von Paralleluntersuchungen mit

(askette und Folienbestimmun-
gen konnten wir feststellen, daf
die Fehlergrenze der Folienbe-
stimmung zwischen pH 7—7.5
etwa um 0.2 Differenz liegt, ein Unterschied, der bei manchen Untersuchungen
keine grofle Rolle spielt. Von pH 7.5 ‘ehlergrenze bei Indikatoren wesent-
lich erweitert.

Zur Priifung der Loslichkeit von 1073a (Thorotrast) wurde Normalliquor in Rea-
genzglisern durch Wattepfropfen steril verschlossen und zum Abdunsten des CO,
lingere Zeit aufgestellt. Mit dem nun alkalisch gewordenen Liquor wurde Préiiparat
1073a in dem Verhiltnis 1 Teil 1073a:20 Teilen Liquor unter Vermeidung von Schiit-
tel- und Rohrbewegungen im Reagenzglas gemischt. Vorher wurde der pH-Wert des
ungemischten Liquor (Folienmethode) festgestellt. Die Ansiitze zeigten in allen Konzen-
trationen eine homogene stiirker bis schwiicher briaunliche molkenartige Beschaffenheit.

'/, Stunde spiter erfolgte die Rontgenaufnahme, um die Schattendichte dieser
Losungen zu priifen (s. Abb. 13). Die Rontgenschatten der Losungen wechseln auf dem
Bildabzug mit abnehmender Konzentration vom tiefen Sepiaschwarz (1:1) zum rontgen-
technisch noch vollig brauchbaren helleren Grauschwarz. Es war weiterhin festzu-
stellen, dal die Abnahme der Schattentiefe zwischen den Losungen 1:10 bis 1:20 ge-
ringgradig ist. Nach 6 Stunden wurden die Liquor-1073a-Mischungen auf ihren pH
untersucht. Alle pH-Werte der Lésungen wiesen eine mehr oder minder starke Ver-
schiebung nach der sauren Seite auf. Der pH-Hochstwert des Priparats 1073a (Thoro-
trast) ist 7.11, der niedrigste 6.68. Wir haben diese Losungsreihe unter den gleichen

Abb. 13. Réntgenschattentiefe von Kontrastmittelverdiin-
nungen mit Liquor im Verhéltnis 1:1 bis 1:20
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Bedingungen 14 Tage lang im Zimmer, dem Licht nicht direkt ausgesetzt, stehen lassen.
3 Tage spiter dnderte sich ihr Ausschen. Die niedrigsten Losungskonzentrationen von
1:8 abwiirts verloren ihre homogene molkenartige Beschaffenheit und zeigten ein
mehr milchiges Aussehen. In den folgenden Tagen kam es zur vollkommenen Aus-
flockung des Kontrastmittels 1073a, das sich als weillich kiisige Masse am Boden der
Reagenzgliser, die die niedrigen Konzentrationen enthiclten, ansammelte. Die Lo-
sungen 1:1 und 1:2 bleben wochenlang fast homogen, wihrend dic Losungen 1:3
bis 1:13 in steigerndem Ausmal spater flockten. Auf diec Ursachen der Ausflockungen
von 1073a (Thorotrast), die der herstellenden Firma bisher unbekannt waren, werden
wir noch zuriickkommen. Nach der Feststellung, dafl Praparat 1073a bei geringem
Mischungsverhaltnis mit Zerebrospinalfliissigkeit im Reagenzglasversuch als homo-
genes Kolloid nicht bestiandig bleibt, sondern ausflockt, haben wir im Modellversuch
die Wirkungen des Thorotrast auf lebende Zellen untersucht. GROEDEL und SCHNEIDER
bestimmten die H-lonen-Konzentration von Medien, in denen Paramaccien (Pan-
toffeltierchen) am Leben bleiben. Fiir unsere Zwecke erschien uns das Paramaecium
chenfalls geeignet, da es auf den jeweiligen physikalisch-chemischen Zustand seiner
Umwelt durch kontrollierbare LebensiuBerungen reagiert. Wir verwendeten reine
Kulturen vom Paramaecium candatum und einen Mischstamm : Paramacciuin caudatum
mit Chilodonparamaecien. Wirstellten fest, daB inreinem Thorotrast erst nach '/, Stunde
die Mehrzahl der eingesetzten Pantoffeltierchen Lihmungserscheinungen zeigt, nach
6 Stunden ist der groBte Teil getotet; es fanden sich jedoch bis 14 Stunden iiberlehende
Parmaecien. Chilodonparamaecien sind widerstandsfahiger. In einer Losung von 1 Teil
1073a : 2 Teilen physiologischer Kochsalzlgsung iberleben sie 4 Stunden. Grole
Paramaecien werden in alkalischen Losungen schnell geschadigt und getotet, infolge-
dessen gehen in frisch entnommenen Menschen-, Hunde- und Katzenliquor eingesetzte
Paramaecien im Laufe von Stunden zugrunde, da diese Liquorarten durch COy-Ab-
dunstung alkalisch werden. Werden diese Liguorarten mit 1073a gemischt, so zeigen
sie anfangs ebenfalls einc Verschiebung ihres pH-Wertes nach der alkalischen Seite,
die jedoch gebremst wird und einer neueinsetzenden Verschiebung nach der sauercn
Seite hin Platz macht. Durch die auf Kontrastmittelzusatz beruhende Siuerung konnen
die Losungen pH-Werte bekommen, die sich dem Neutralpunks nihern. Grofle, aber
namentlich kleine Paramacecien kénnen, wenn sie iiberleben, dann sich vermehren, ochne
Schiadigung durch 1073a-Zusatz zu zeigen. Wir sahen mehrfach Anlagerungen von
Thorotrast an die Zellmembranen iiberlebender Ticre, ohne daf diese in ihren Lebens-
auBerungen hierdurch geschadigt waren.

Tn Reagenzglasversuchen war eine Verinderung der Wasserstoffionenkonzentra-
tion des Liquor durch Thorotrastzusatz nachweisbar. Aus unseren Versuchen schlossen
wir, dal3 dhnliche Vorginge sich intravital abspielen wiirden. Is wurde daher bei Hun-
den durch Subokzipitalpunktion Liquor aus der Zisterne entnommen und durch
(laskette die H-Tonen-Konzentration des {rischpunkticrten Zisternenliquors vom
Hund festgestellt. Sie betrug 7.63. Nach Absaugung von insgesamt 12 cem Liquor
wurde Thorotrast in einer Menge von 12 ccm subokzipital eingespritzt. 1 Stunde nach-
her bekam der Hund starke Krimpfe. Durch Subokzipitalpunktion wurde das intra-
vitale Liquorkontrastmittelgemisch entnommen. Die Gaskettenbestimmungen ergaben
jetzt cinen pH von 7.21. Ks wird angenommen, dafl die betriichtliche, die physiologischen
Grenzen weit iibersteigende pH-Verschiebung im Liquorraum nach der Injektion von
Thorotrast mitverantwortlich ist fiir das Auftreten der beobachteten Krampfzustinde.
Bei der intravitalen Verschiebung des pH-Wertes im Liquorraum nach Injektionen
von 1073a spielen sicher auch andere Umstande einc Rolle. s muB hierbei die durch

RES
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Morphium-Athernarkosc erzeugte Azidose und die durch den Kontraststoff ausge-
loste Fremdkorpermeningitis beriicksichtigt werden.

Die Narkoseazidose ist jedoch, wiec Versuche ergaben. weitaus geringer. Wir be-
obachteten pH-Verschiebungen, die zwischen 7.64—7.56 lagen. Ebenso wichtig wic
die H-Ionen-Konzentration ist die Hohe der Alkalireserve. Grirravyiy halt die Be-
stimmung der Alkalireserve im Liquor fiir nétig zur Wertung einer Azidose. Er fand
bei gesunden Erwachsenen Zahlen zwischen 50.6—55.3 Vol. %,. Nach ihm ist die Fest-
stellung der pH- und Alkalireservewerte fiir die Beurteilung von Azidoseerscheinungen
auf Grund von meningitischen Reizungen von besonderem Wert. Karka hat diese
Werte nachpriifen lassen und betont, daB die Alkalireservebestimmung des Liquors
eine sehr empfindliche Methode sei, die ither den Biochemismus des Liquors oft mehr
aussagt, als die pH-Bestimmung. Wir fanden im Durchschnitt bei menschlichem, frisch-
entnommenem Liquor Alkalireservewerte von 52.8—54.4 Vol. 9.

Bei Reagenzglasmischungen von Liquor 1073 a (Thorotrast) in Verdiinnungen 1:1
und 1:15 fanden wir keine wesentlichen Verinderungen der Liquoralkalireserve. Die
geringen beobachteten Verschiebungen sind auf das Mischungsverhiltnis zuriickzu-
fithren, da 1073a (Thorotrast) einen Alkalireservewert von 0 hat. Wir bestimmten beim
Hund die pH- und Alkalireservewerte des Liquors vor und nach der Subokzipital-
injektion von 1073a (Thorotrast). Der Normalliquor ergab pH 7.64 (Gaskette); Alkali-
reserve 53.9 Vol. 9,; pH-Wert des 1073a-Liquorgemisches nach 4 Stunden 6.99.

Die Gaskettenbestimmungen bestitigen das Sinken des pH-Wertes von 7.64 auf
6.99 nach der intraarachnoidalen Einspritzung von 5 cem 1073a. Dementsprechend
war eine Verminderung der Alkalireserve um 8.1 Vol.%, festzustellen. Zur Klirung
dieser Azidose im Liquorraum, die den pH-Eigenwert des injizierten 1073a nach der
sauren Seite tiberschreitet, miissen noch andere Umstinde herangezogen werden ; ein-
mal die sterile liquorsiuernde Fremdkoérpermeningitis und die Moglichkeit, daf beim
Abbau des Kohlehydratschutzkolloids Sduren (darunter Milchsiure) entstehen. Wir
priiften deshalb mit der Methode von HicEporx-JENsSEN den Gehalt des 1073a-
Schutzkolloids und des Praparates 1073a (Thorotrast) an reduzierenden Substanzen
und fanden:

Schutzkolloid allein 1840 mg?, reduzierende Substanzen, darunter Praparat
1073a (Thorotrast) 556 mg %, reduzierende Substanzen.

KzrLey fand, daB der Zuckergehalt des normalen Liquors zwischen 40 und
95 mg 9, schwankt. Auf dem Woge von den Ventrikeln iiber die Zisternen zum Liquor-
raum findet eine Verminderung des Zuckergehaltes statt. Tm Normalliquor des Men-
schen stellten wir einen Zuckerwert von 62 mg °, im Durchschnitt fest und konnen die
Befunde von HercmruTh, Riskr und MERiEL bestitigen.

Beim narkotisierten Hund wurde der Blut- und Liquorzuckerwert vor und nach
der Injektion von 1073a (Thorotrast) bestimmt. Die Blutzuckerwerte haben durch die
subokzipitale Einspritzung von 7 ccm 1073a (Thorotrast) keine nennenswerten Ver-
anderungen erfahren. Dagegen ist der anscheinend infolge der Morphium-Athernar-
kosewirkung schon crhohte Hundeliquorgchalt an reduzicrenden Substanzen von
120 mg %, vor der Injektion auf 460 mg¥ nach dieser gestiegen. Nach der Mitteilung
von v. HEYDEN ist Traubenzucker in dem auBerordentlich kompliziert zusammen-
gesetzten Schutzkolloid in elementarer Form nicht enthalten.

Einc Analysierung der reduzierenden Stoffe, dic die starke Vermehrung von
460 mg %) im Mischungsliquor ergaben, erscheint daher zunichst nicht moglich.

Bei den guten rontgentechnischen und liquorloslichen Higenschaften von 1073a
(Thorotrast) suchten wir den storenden, fiir den Liquorraum ungecigneten pH-Eigen-
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wert des Praparates abzuandern. Tn Zusammenarbeit mit der chemischen Fabrik von
HeypeN wurde ein Thoriumdioxydpraparat mit sehr erheblichem Alkaliiiberschuf3
hergestellt, der jedoch heim Sterilisieren unter Aufnahme durch das Kohlehydrat
wieder verschwindet. Fine Verschiebung des normalen Liguor-pH-Wertes konnte nun
durch. Abstimmung vermieden werden.

Das neue Priparat von Hevpex 1073d bewihrte sich in den Tierversuchen.

Die Gasketten- und Alkalireservebestimmungen vor und nach der Einspritzung
von 1073d zeigten jetzt nur geringfiigige Verdnderungen. Liquor vor der Einspritzung
pH 7.64 (Gaskette), nach der Einspritzung pH 7.72. Alkalireserve (v. SLykx) Liquor
vor der Einspritzung 60 Vol.?,, nach der Einspritzung 58 Vol. . Der pH-Wert von
Praparat 1073d ist pH 8.31. Es weist im Gegensatz zu 1073a einen Eigenalkalireserve-
wert von 8.5 Vol.¢, ohne Sattigung und einen solchen von 32.7 Vol. %) mit CO,-
Sattigung auf.

Der Gehalt an reduzierenden Substanzen (Schutzkolloid) betragt bei 1073d
870 mg Y,. Daher ist nach subokzipitaler Einspritzung des neuen Praparates beim
Hund auch ein Ansteigen der reduzierenden Substanzen von 93 mg?, im Liquor vor
Injektion auf 426 mg°, im Mischungsliquor nach der Injektion festgestellt worden.

Da das Schutzkolloid von 1073 aund 1073 d ein Kohlehydratkorperist, unter suchten
wir auch den Milchsiurespiegel im Liquor vor und nach der Einspritzung von 1073d.

Dovwari fand im Liguor Milchsiurewerte von durchschnittlich 9—13 mg %, mit
der (‘LavsENschen Methodik. Nach Karka entsteht dic Milchséure zum groBen Teil
aus dem Zucker. Sie ist das Ergebnis der Lebenstitigkeit von Zellen und Bakterien.
Die so im Liquorraum gebildete Milchsiure kénnte man als endogene Milchséaure be-
zeichnen, ein anderer Teil, dor exogene, stammt aus dem Blut. Wir fanden beim Hund
nach Einspritzung von 5 cem 10734 folgende Milchsiurewerte: Vor der Einspritzung
12.8 mg?, (Firth-CharnaB), 15 Minuten nach der Kinspritzung 40 mg %,, 4 Wochen
14.1 mg%,. Verinderungen des Liquor-pH-Wertes gind nach der Einspritzung nicht
feststellbar gewesen. Bei der Bourteilung der Erhdhung des Milchsaurespiegels im
Liquor nach der Injektion muf man den Kigengehalt von 1073d an Aldehyd bildenden
Substanzen beriicksichtigen. Fr betrigt 70 mg %, nach unseren Bestimmungen (Fiirth-
Charnaf).

Ob intravital durch Glykolyse des Schutzkolloids Milchséure entsteht, konnte
auch in Modellversuchen nicht sicher entschieden werden. Sicher spielt die Kremd-
kérpermeningitis tiir die Erhohung des Milchsaurespiegels eine Rolle.

Da an ein ideales Kontrastmittel die Forderung gestellt werden soll, dall es bei
guter Rontgenschattenwirkung auf Gewebe und Organe moglichst reizlos wirken und
nach nicht allzu langer Zeit wicder ausgeschieden werden soll. wurden auch bei Pra-
parat 1073d Flockungsversuche im Reagenzglas ausgefithrt. Auf Grund histologischer
Untersuchungen glauben wir zu der Annahme herechtigt zu gein, daB die Abbeforde-
rung der kolloiden Kontraststoffe abhingig von der Stabilitat und KorngroBe des ver-
wendeten Kontrastkolloids ist. AuBerdem scheinen auch toxische Wirkungen bel Aus-
tallung der Kolloide und Bildung von Niederschlagsmembranen an den Meningen cin-
sutreten. Ferner ist zu berficksichtigen, dafl die Liguor- und Kontrastmittelabschub-
wege aus den Subarachnoidealriumen durch stirkere Flockung gewissermalflen ver-
sandet und verlegt werden konnen, so dall in diesem Falle mit der Kntstehung eines
Hydrocephalus zu rechnen ware. Die Flocknngsuntersuchungen von 1073d hatten
folgendes Ergebnis:

Verdiinnung im Verhaltnis 1: 1bis 1: 8 bliechen unter Paraffiniiberschichtung bei
37° im Brutschrank stabil, withrend die Verdimnung 1:16 und 1:32 nach 12 Stunden
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ausgeflockt waren. Gleichartige Ansétze mit Hydrocelenfliissigkeit ergaben Kolloid-
stabilitit in dem Verhidltnis 1:1 bis 1:8 iber 100 Stunden, Tritbung im Verhéltnis 1:10
bis 1:14 und Ausflockung im Verhiltnis 1:16 his 1:20.

Wir versuchten nun durch Verdnderungen im Thoriumdioxyd- und Schutz-
kolloidgehalt sowie in der Viskosivitat der Préparate eine Erhohung der Kolloid-
stabilitiat zu erreichen. Die Verminderung des Schutzkolloidgehaltes bei Praparat 1073
(402 mg °, reduzierender Substanzen) hat sich im Ticrversuch nicht bewahrt. Kbenso
bewihrten sich nicht die dialysierten Priparate 1193, die ebenfalls eine Verminderung
des Schutzkolloidgehaltes gegeniiber 1073d aufwiesen. Wir stellten bei subokzipitaler
Injektion von 1193 eine unerwiinschte Stabilititsverminderung sowie toxische Fr-
scheinungen im Tierversuch in Gestalt von initialen Krampfen mit tagelanger Abge-
schlagenheit des Tieres fest. Bei hoheren Dosen sahen wir Todesfille. Im Modellver-
such flockte 1193 bereits in Verdiinnungen von 1:4 abwirts.

Da der pH-Wert unverindert gegeniiber 1073d war, war die Frage zu kliren, ob
die Ausflockung bei Mischung von Liquor und Thoroxydkolloid auf die pH oder aber
ein spezifisches Fallungsagens im Liquor zuriickzufithren sei. Wir versuchten eine
Klirung mit 50 %jigen Thoroxydlosungen, die auf einen verschiedenen pH-Wert zwi-
schen 7.6—8.3 eingestellt waren, herbeizufithren. Fiir die Annahme eines spezifischen
Fallungsagens sprach an sich die Erscheinung, dafl nur bei dem Verhiltnis der Mi-
schung von Liquor und Thoroxydsol von 5:1 bis 20:1 Flockung auftrat. Man konnte
alsoannehmen,daf in denVerdiinnungen 1 :1 bis 1 : 4dasim Ligquor vorhandene Flockungs-
agens nicht gegeniiber dem Thoroxydsol wirksam wird. Es ist andererseits aber auch
moglich, da der pH-Wert allein die Erscheinungen erklirt, etwa so, dall ein Eiweil3-
spaltprodukt im Liquor bei einer pH unter 7.2 und ither 8 ausgeflockt wird, wahrend
bel noch stirkerer Alkalisierung und auch bei den Werten zwischen 7.2 und 8 die
Loslichkeit erhalten bleibt. Das wiirde auch erkliren, warum eine Mischung etwa
gleicher Teile Liquor und Thoroxydsolpraparate ohne Flockung stabil ist. Es konnte
sich also um Stoffc handeln, die bei ganz verschiedenen pH-Werten von saurem und
alkalischem Milieu stabil bzw. instabil sind.

Wir ermittelten zunichst die Stabilitdt dicser neuen Priaparate bei verschiedenem
Mischungsverhaltnis und abgestufter Wasserstoffionenkonzentration.

Die mit Hydrocelenfliissigkeit ausgefithrten Versuche ergaben, daf dic Losungen
wiederum mit niedrigem Mischungsverhiltnis flockten, wéhrend gleichartige Kon-
trollen mit physiologischer Kochsalzlosung, Aqua dest. und durch Kochen mit Essig-
sdure enteiweilte Hydrocelenfliissigkeit auch bei niedrigem Losungsverhiltnis stabil
blichen. Damit wurde es wahrscheinlich, daff ein EiweiBkorper urséchlich fiir die
Flockung verantwortlich zu machen sei. Um einc fermentative Einwirkung auf die
Flockung ausschalten zu koénnen, haben wir im Wasserbad langsam lLiguor bis auf
100° in der Art erhitzt, dall die Kiweillsubstanzen durch die Erwarmung nicht zur
Fallung kamen. Hierdurch war mit Sicherheit eine Zerstérung etwaiger Fermente zu
erwarten. Die mit derartiz vorbchandelten Zerebrospinalfliissigkeiten angesetzten
Flockungsversuche zeigten ebenfalls eine Fallung der Thoroxydsole in nicdrigerem Mi-
schungsverhiltnis. Es war nun fiir uns die Frage zu kliren, welche Eiweilarten in erster
Linie fiir die Fiallung der Thoroxydsole in Frage kimen. Wir verwendeten daher die
Flockungsreaktion in verschiedensten Seren und Drisensekreten. Im Verhiiltnis 32:1
{Serum zu Kontrastmittel) waren die Ansitze mit Rinderserum, Schweineserum und
Hundeserum nach 12 Stunden ausgeflockt. Enteiweifite man mit Trichloressigsiure
diese Seren, so blieben die Ansitze stabil. Auch bei enteiweiBtem Urin (Kochen mit
Essigsdure) blieb die Flockung in allen Verdimmnungen aus.
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Da normalerweise im Ventrikel ein niedrig konzentrierter Liquor sich findet, der
hauptsachlich durch seine (lobolinarmut und seinen vollkommenen Mangel an Zellen
sich auszeichnet, haben wir bei Ventrikulographien direkt frisch gewonnenen Ventrikel-
liquor zu Flockungsansatzen verwandt und im Parallelversuch den an Eiweill und
Zellen reicheren Lumballiquor fiir eine zweite Flockungsreihe angesetzt. Merkliche
Unterschiede in der Flockungsintensitit und Flockungszeit ergaben sich hierbei nach
anseren Beobachtungen nicht. Wir haben auch in Vitroversuchen die Frage, ob die
Albumine oder Globoline fiir die Flockung verantwortlich zu machen sind, niher zu
kliren versucht. Es wurden Albumin-Globolinfraktionen aus Liquor und Seren her-
gestellt durch Voll- und Halbsattigung mit gesattigter Amonsulfatlosung. Die Nieder-
schlage wurden durch wiederholtes Auflosen und Fallen gereinigt und dyalisiert bis zur
Qulfatfreiheit. Die Konzentration wurde durch Trockengewicht festgestellt. Die iso-
lierten Albumin- und Globolinfraktionen wurden mit den Kontraststoffen in den vor-
erwihnten Mischungsverhiltnissen angesetzt. Sowohl isolierte Albumin- und Globolin-
fraktionen, wie auch verschiedene Mischungsgrade von Albumin- und Globolinfrak-
tionen ergaben jedesmal eine Ausfillung der Kontraststoffe in niedriger Konzentra-
tion. Wir haben auch nicht feststellen kinnen, daB durch Zusatz von Albumin zum
Liquor die Flockung verhindert werden konnte. Als weiter bemerkenswerte Tatsache
stellten wir fest, daBl das AusmaBl 25000 ;
e Flockang abhingi ot von susf. 45 TR
dem Verhiiltnis des Schutzkolloid- 22000 A
und Thoriumgehaltes in dem Prii- 20000
parat, in dem Sinne, daB ein er- 0%
hohter Thoriumgehalt die Stabili- /7"
tat der Priiparate vermindert. Es
wurden daher neue Praparate her- g3
gestellt, die bei einem 25 9 igen
Thoroxydsolgehalt 50 % Schutz-
kolloid enthielten (Priparat 1210).

In Flockungsversuchen wurde hierbei festgestellt, daB durch Verminderung des
Thoroxydsolgehaltes und Vermehrung des Schutzkolloides allein die Flockung des
Praparates 1210 in Liquorverdiinnungen 1:16 und 1:32 nicht verhindert werden
konnte. Tm Tierversuch ergaben sich noch Reizerscheinungen selbst dann, wenn vor
der Injektion des Kontraststoffes eine Injektion von reinem Schutzkolloid zeitlich vor-
ausgegangen war. Die Injektion von 5 cem reinem Schutzkolloid wurde von den Tieren
anstandslos vertragen. Die Versuche, Kollodium als Schutzkolloid fiir das Thoroxydsol
zu verwenden, scheiterten, deshalb versuchten wir Gelatinelosungen. Sie gind mit den
Priiparaten mischbar, befriedigten jedoch ebenfalls nicht in Tierversuchen. Wir ver-
suchten durch Heparin- und Germaninzusitze zum Liquor die Flockung zu verzogern
bzw. zu verhindern. In den Heparinreihen sahen wir keinen EinfluB}, in den Germanin-
reihen waren die Versuchsergebnisse nicht so ei ndeutig, als dal eine Stabilitatserhohung
der Kontraststoffe durch Germaninzusatz aussichtsvoll erschien. Wir werden diese
Frage noch niher zu bearbeiten haben. Da die bisherigen Versuche nicht zu einer Hr-
hohung der Stabilitat der Préparate fithrten, verwendeten wir nunmehr ein neues
sweites Schutzkolloid, und zwar eine fast molekulardisperse Hemizellulose. Es zeigte
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Abb. 14, Veriinderungen des weilen Blutbildes nach sub-
okzipitaler Injektion

gich, daf} diese mit dem Thoroxydsol allein nicht mischbar ist, wohl aber mit den bis-
her verwendeten Priaparaten, z. B. mit 1073d. Eine Hemizelluloselosung wird ebenso
wie die Thorotrastschutzkolloidlosung ohne wesentliche Reizerscheinungen selbst in
grofleren Mengen vom Hund intraarachnoideal vertragen. Wir verfolgten das Blut-
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bild nach subokzipitaler Injektion von 4.5 cem steriler 19%iger Hemizellulose, das
nach 2 Stunden eine Erhohung der Leukozytenwerte im Blut ergab (s. Kurve Abb. 14)

Uber das Verhalten von Blutdruck und Atmung bei subokzipitaler Einspritzung
von 1.7 cem 20 9iger ungereinigter Hemizellulose, ferner 1.7 cem einer Migchung von
20 9iger Hemizellulose und Thorotraststirkeschutzkolloid und 1.7 cem von 30 biger

Abb. 15. Blutdruck- und Atmungskurve bei subokzipitaler Injektion von:
B
2. 1.7 cem Hemizellulose und Stérkeschutzkolloid
b, S [

cem 2091ger Hemizellulose
cem 309%igem Stirkeschutzkolloid

Stirkeschutzkolloidlosung allein gibt die beiliegende Kurve (Hund) AufschluB (siche
Abb. 15).

Hieraus war zu entnehmen, daBl von diesen Stoffen bei Injektion in den Sub-
arachnoidealraum keine unmittelbaren toxischen Einwirkungen ausgehen.

Wir verwendeten von nun an nur frisch auf diese Art zubereitete Praparate, da
wir die Beobachtung machten, daB alle bisher verwendeten schutzkolloidhaltigen
Thoriumkontrastmittel mit der Zeit eine wesentliche pH-Verschiebung nach der
sauren Seite hin zeigten. Diese Erscheinung beruht darauf, daB Alkali das Stirke-
molekiil — nach der heutigen Vorstellung ein ringformiges Gebilde — unter Ein-
lagerungen von NaOH sprengt. Es entstehen dabei Natronsalze organischer Siuren,
und wenn der Prozefl weitergeht, freie Siuren. Eine Moglichkeit besteht, diesen Ubel-
stand zu vermeiden. Man muB die Sterilisation der Praparate so lange ausdehnen,
daB nachtriigliche Verinderungen sich in einem &uBerst bescheidenen Rahmen halten.
Die Praparate werden hierdurch hypertonischer, was auf Grund unserer Beobachtung
jedoch gar nicht ungiinstig zu sein scheint. Das Filtrieren dieser mit zwei Schutz-
kolloiden - geschiitzten 259%igen Thoroxydsole durch Seirzsche Bakterienfilter zur
Verkleinerung der TeilchengroBe und zur Sicherung der Sterilitit hat sich bewihrt.
Die Praparate wurden hierdurch stabiler und wesentlich vertriaglicher bei gleich
guter Rontgenkontrasttiefe.

Die tierexperimentellen Versuche mit diesen letzten Priparaten befriedigen.

Aus Abb. 16 ist ersichtlich, daB 72 Stunden nach der subokzipitalen Injek-

Injektion von Scem 25% ThO;Priparat tion von 5 cem dieses letzten Pri-
mgg mgg Bt parates die Wasserstoffionenkonzen-
0 50 A = —=—=Michsaure p Firth- : . )

90 P o N _ Lharnass tration und der Giehalt an reduzieren-
Lt S~ T reduzierende Substanzen
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den Substanzen im Liquor die Normal-
werte wieder erreicht hat. Langsamer

100 20 728 D wmm : . . i - .
o S ~~ klingt, die Milchsiure- und (lobolin-
© 0 135H 19 age

erhohung ab.

Abb. 16




Die Kontrastdarstellung des Zentralnervensystems
im Tierversuch

Die hochdispersen kolloiden Thoriumdioxydpraparate eignen sich im Tier-
versuch sehr gut zur intravitalen rontgenographischen Darstellung der zentralen und
peripheren Liquorriume. Durch Subokzipitalstiche mufl hierzu beim Hund und Affen
6 oder 7 cem Liquor abgesaugt werden. Das vorgewarmte, unter Umstinden durch den

abgesaugten Liquor verdimnte Kontrastmittel wird nun in einer Menge von 5 cem
langsam unter Vermeidung von Uberdruck injiziert. Hierbei ist zu beachten, daf die
Menge des injizierten Kontrastmittels immer unter der des abgesaugten Liquor liegen
muB, sollen Reiz-, Krampf- und Hirndruckerscheinungen beim Versuchstier ver-
mieden werden. Die vorherige Verdimnung des Kontraststoffes im Verhéltnis 1:3

Abb. 17. Blutdruck, Karotiskurve, Frank-Petter-Manometer

durch angesaugten Liquor erleichtert die Abstimmung und Angleichung des Kon-
trastgemisches an die pH- und Alkalireserveausgangswerte des Liquors und liefert
infolge gleichméfBiger Fiillung der Subarachnoidealriume recht gute, aber kontrast-
schwiichere Rontgenbilder, als die Einspritzung der unverdiinnten Kontraststoffe.
Beachtet man diese VorsichtsmaBnahme nicht, so ist eine deutliche, wenn auch kurz-
dauernde Einwirkung auf die Karotiskurve (s. Abb. 17) nachzuweisen. Nach der in
Athermorphiumnarkose ausgefithrten Injektion werden bei dieser Technik keine Reiz-
erscheinungen beobachtet, sofern man die auf die physiologischen Verhiltnisse des
Liquorraumes abgestimmten Priiparate 1073d und folgende verwendet. Die Tiere sind
nach Ablauf einer Stunde wieder auf den Liufen. Sie zeigen gewthnlich in den ersten
Tagen eine rektalgemessene Temperaturerhohung bei klinischer Abgeschlagenheit und
Miidigkeit. FreBlust ist vorhanden. Immer ist als Ausdruck der Fremdkorpermenin-
gitis ein Leukozytenanstieg im Blut festzustellen, der i. D. nach 6 Stunden den Hochst-
wert erreicht. Wir haben dieses Ansteigen der Leukozytenwerte bei subokzipitaler
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Injektion von phy-
siologischerKochsalz-
Issung, Schutzkolloi-
den u. a. klinigch ver-
wendeten pharmako-
logischen Stoffen
ebenfalls nachweisen
konnen. Bei subok-
zipitalen Injektionen
von Thorotrast in
Dosen iiber 4 cem
treten bel mittel-
kriftigem Hund fast
immer, bei Dogen iiber
6 cem  immer teta-
nische Allgemein-
krampfe auf, die etwa
1-—2 Stunden an-
halten. Namentlich
bei zeitlich kurz auf-
einanderfolgendenIn-
jektionen von Thoro-
trast und bei Anwen-
dung von Uberdruck
wahrend der Injek-
tion sahen wir diese
jetzt  vermeidbaren
Folgeerscheinungen,
die noch nach Tagen
den Tod des Versuchs-
tieres unter den Er-
scheinungen der zen-
tralen Atem- und
Kreislauflahmung be-
dingen konnen. Die

Abb. 18. Réntgenaufnahme des Zentralnervensystemns
Links: Hund. Thorotrastinjektion, 6 Monate im Dauerversuch. Starke
Thoriumfiillung der Subarachnoidealrdume
Roechts: Afft-..-injeld.inn von 1073d. Das Kontrastmittel ist nur noch im histologische Gehirn-
Riickenmarksbereich in grofieren Mengen nachweisbar, das Hirn ist frei untersuch ung derver-

endeten Tiere zeigte
in einigen Fillen petechiale Blutungen in der Rindensubstanz, namentlich in der
Umgebung der Sulcustiefen. Ferner eine extreme bleibende Th.-Fiillung der basalen
Subarachnoidealriume im Bereich der Briicke und basalen Stammganglien. Weniger
bedeutungsvoll fiir das Auftreten von pathologischen Reizzustinden scheint die
Kontrastmittelfiillung der Arachnoidealscheiden von Hirngefillen (Piatrichter und
Vircuov-Rosinsche Raume) zu sein. Diese Fiillung ist auch nur in der Peripherie in
groBerem Ausmalle nachweisbar (s. Abb. 18).

Da das spezifische Gewicht, der Kontrastmittel hoher als das des Liquors ist. so
erfolgt rascher und intensiver eine Kontrastfiilllung in dem Bezirk des kommunizieren-
den Liquorsystems, der bei der Injektion den tiefsten Punkt darstellt. Will man z. B.
einen rechtsseitigen Hirnteil zur Rontgendarstellung bringen, so wird man bei rechts-
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seitiger tiefer Kopflage die Tnjektion vornehmen. Diese Kopfseite mull dann bei der
stereoskopischen Réntgenaufnahme plattennahe zu liegen kommen. Will man eine
moglichst gleichmaBige Fiillung und Darstellung beider Hirnhemisphiren und der
basalen Zisternen erzielen, so muf die subokzipitale Injektion bei herabhéngendem
Kopfteil des Versuchsticres erfolgen. Hierbei fiillen sich gleichzeitig und gleichméBig
auch die Liquorriume des Riickenmarks.

Man erhillt durch die subokzipitale Injektion der hochdispersen liquorloslichen
Thoriumdioxydkolloide ithersichtliche réntgenographische Umriizeichnungen der
Hirn- und Riickenmarksoberfliche  (Periencephalomyelographie, Liguidographie,
Dstch. Z. f. Chir.,, Bd. 238, H. 9710).




Uber die Bewegungsvorgiinge kolloider Kontrast-

stoffe im Liquorsystem

Die Rantgenbildwirkung bei der Kontrastdarstellung des Zentralnervensystems
wird durch eine fast homogene und gleichméfige Durchmischung des Liguors und des
Kontraststoffes im peripheren Arachnoidealsack erreicht. Dadurch war die Moglich-
keit gegeben, in Rontgenkontrollen die Bewegungen des Kontrastmittels intravital
zu verfolgen, die ihrerseits gewisse Riickschliisse auch auf die normalen Liquorbewe-
gungen zulassen. Wir stellten hierbei fest, dal alle peripheren Kammern des Arachnoi-
dealsackes ungeachtet des Spinnengewebes miteinander und mit den Ventrikelbinnen-
raumen in Verbindung stehen. Wird der Kontraststoff in die Ventrikelriume cinge-
spritzt, so tritt er rasch in periphere Subarachnoidealriume iber. Er ist beim Versuchs-
tier nach Ablauf von etwa 1-—2 Monaten fast vollig aus den Binnenrdumen verschwun-
den. (leringe Reste finden sich nur noch in den basalen Ventrikeltaschen und im Zen-
tralkanal des kaudalen Riickenmarks. In den peripheren Subarachnoidealriumen von
Hirn und Riickenmark sind gesetzméfBig bestimmte Wanderungen und Anhaufungen
des gegeniiber dem TLiguor spezifisch schwereren Kontraststoffes festzustellen. Schon
in den ersten Stunden nach der Einspritzung beginnt eine im allgemeinen kranial-
kaudal gerichtete Bewegung des Kontraststoffes im Arachnoidealsack. Verstarkte
Ablagerungen sind zunachst an den tiefsten Punkten des kommunizierenden peripheren
Arachnoidealsackes, so an der Hirnbasis, auf der ventralen Scite des Brustmarkes,
zwischen den Schulterbliattern und im Conus terminalis festzustellen. Gleichzeitig ist
cine zunehmende Aufhellung der Kontrastschatten in den peripheren Subarachnoideal-
riumen der Grof- und Kleinhirnhemisphiren nachzuweisen. Zu diesem Zeitpunkte
treten die zentralen Subarachnoidealriume der (ehirnfurchentiefen und einstrahlen-
den groBen HirngefaBe (Fissura choroidea, Subarachnoidealraum der Falx und des
Corpus callosum der Vena magna Galeni) im Rontgenstereobild stirker hervor. Die
feinen spinngewebsartigen Schatten vermitteln ein aufschluBreiches Bild iiber den
Aufbau der inneren Subarachnoidealriume des Gehirns. Die einzelnen Phasen der
Kontrastmittelbewegungen in den peripheren Liquorriumen wurden genauer mit
folgender Methodik untersucht. Unter Ausschaltung aller technisch moglichen Fehler-
quellen erhielten gleich kraftige Katzen subokzipital die gleichen Kontraststoffmengen.
Sie wurden in bestimmten Zeitriumen getdtet, das Zentralnervensystem im Zusam-
menhang mit den Sehnerven und Augépfeln sorgfiltig unter Schonung der Dura ent-
knocht und spater gerontgt.

Abb. 19 zeigt die Rontgenaufnahume eines derartig gewonnenen Praparates 24 Stun-
den nach der Injcktion. Der Aufbau der kontrastgefiillten peripheren Subarachnoideal-
riume und basalen Zisternen des Gehirns der Katze ist noch erkennbar. Bemerkens-
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Abb. 19. Kontrastmittelbewegung im Liquorsystem (Katze), I. Phase

Abb. 20. 2. Phase

wert ist die beginnende Anhaufung des Kontraststoffes im Riickenmark an den Ab-
gangsquellen der Segmentnerven. Abb. 20, die von einem Tier stammt, das 8 Tage |
nach subokzipitaler Injektion getotet wurde, zeigt die Suba rachnoidealriume des
Gehirns schon fast vollig frei von Kontraststoff, der noch in den Opticusscheiden und
den Liquorriumen des Riickenmarkes nachweisbar ist.

Abb. 21 stammt von einem Tier, das 4 Wochen nach der Einspritzung getotet
wurde. Hier sehen wir den Kontraststoff becherartig pripapillar die Augipfel nm-
greifen. Er ist, wie histologische Untersuchungen ergaben, in die epichoroidealen
Lymphbahnen der Augiipfel iibergetreten und wird von hier durch die retikuliren
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Lymphwege der Vena angularis und facialis in die Unterkieferwinkel und tiefen Hals-
driisengruppen, die dann im Réntgenbild erscheinen, iibergefiihrt. In weiteren Ver-
suchen legten wir die Mebrana atlanto-oceipitalis vor der Injektion operativ frei und
schlossen nach der subokzipitalen Injektion des Kontrastmittels beim Herausziehen
der Nadel eine die Punktionsstelle gicher verschlieBende Kreuznaht, so dafl das Kon-
trastmittel nachtraglich nicht aus dem Liquorraum durch die Punktionsstelle aus-
treten konnte. Auch bei diesen Tieren konnten wir im gleichen AusmaBe den Uber-
tritt des Thoriums in die Driisengruppen nachweisen. Die vordere Augenkammer ent-
hilt keine nachweisbaren Thoriummengen.

Auch histologisch ist der Weg des Kontraststoffes zu verfolgen. Hierzu beniitzten
wir alkoholfixierte Celloidinschnitte, die ungefarbt im Dunkelfeld den feinsten und
sichersten Thoriumnachweis im Gewebe ergeben. Die schon bei der Durchsicht des un-
gefirbten Schnittes erkennbaren weililichgelben Thoriumlinien und Felder leuchten
bei der Betrachtung im Dunkelfeld hellsilbrig auf. Das noch schutzkolloidhaltige Pra-
parat erscheint dabei in Form von glinzenden Kiigelchen.

Abb. 21. 3. Phase

Nach dem Abbau des Kohlehydratschutzkolloids werden die amorphen viel
kleineren, staubchenartigen Thoriumdioxydteilchen frei, Sie legen sich oft membran-
artig den auskleidenden Wandflichen an und kénnen von histiozystaren Wandzellen
gespeichert werden.

Auf Grund unserer eingehenden riéntgenologischen, chemischen nnd histologischen
Untersuchungen wird der Kontraststoff aus den Subarachnoidealriumen von Hirn-
und Riickenmark beim Versuchstier auf folgenden Wegen fortgeschafft:

1. Durch venése, vielleicht auch arterielle Blutleiter des Gehirns und Riicken-
markes.

2. Durch Saftlicken und Lymphsysteme
a) der Gehirn- und Riickenmarkshiute,
b) der Hirn- und Spinalnerven,
¢) der Hirn- und Riickenmarksgeféille,
d) der Weichteile im Bereich der Augipfel, des Kopfes, Halses, Mittelfells,
der paraaortalen und ingninalen Korpergegenden.

Bei diesem im allgemeinen herzwiirts gerichteten Abschube des Kontraststoffes
aus den Liquorriumen wird das Thorium lebhaft von histozystiren Zellgruppen ge-
speichert. Ks ist aber auch amorph frei in Lymphbahnen, sowie angelagert an Faser-
strukturen des GefiaBbindegewebes und gespeichert in Bluthystiozyten auf seinen Ab-
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schubwegen zu verfolgen. Man darf hierbei wohl annchmen. dafl dic Bewegungen des
nicht ortlich gebundenen Kontraststoffes in den Liquor- und Lymphréumen in grolien
Ziigen die Bewegungsrichtungen von Liguorstromungen widerspiegeln. Sie entsprechen
anch der allgemeinen Ansicht tiber die normalen Resorptionswege der Zerebrospinal-
flitssigkeit, die aus dem Plexus kommend von kranial nach kaudal das Ventrikelsystem
und den Subarachnoidealsack passiert und in die erwithnten Lymph-, aber auch in
Blutbahnen abgefiithrt wird. Atmung, Kreislauf, Korperbewegung tragen dazu bei, dal
diese Bewegung wellenformigen Charakter erhélt.




Die rontgenographische Darstellung von Hirn- und
Spinalnervenabschnitten im Tierversuch

Bei den experimentellen Untersuchungen iiber die Reliefdarstellung des Zentral-
nervensystems im Rontgenbild durch subokzipitale Injektion unserer Kontrast-
kolloide konnten bei entsprechender Aufnahmetechnik u. a. auch der Verlauf und die
Gestalt der Sehnerven erstmalig beim lebenden Tier in Réntgenbildern sichtbar ge-
macht werden (Abb. 22).

Uber die histologisch nachweisbaren Thoriumlager in den Sehnervenscheiden
geben die nachfolgenden Dunkelfeldaufnahmen in 47facher VergrisBerung Aufschluf.

Abb. 23 zeigt den thoriumumspiilten Schnerven des Hundes im Querschnitt. Im
pripapillaren Abschnitt verlifit das Thorium durch die hier kontrastkolloiddurch-
lassigen Opticusscheiden den perineuralen Liquorraum des Opticus. (Abb.24.) In der
rechten unteren Bildecke ist der quergetroffenc Sehnerv erkennbar.

Im Papillenbereich endet die das Kontrastmittel enthaltende Opticusscheide
blind (Abb. 25, Bildmitte). Das Thorium tritt in die epichoroidealen Lymphbahnen
des Augenbulbus (linke obere Bildseite) iiber und kann in ihnen bis zur Konjunktiva
gelangen. Die Pigmentschicht der Retina (Abb. 25, rechte obere Bildecke) ist jedoch
fiir den Kontraststoff nicht durchgiingig, der nach unseren Beobachtungen niemals
im Augeninnern, insbesondere auch nicht in der vorderen Kammer, festzustellen ist.

Aus den 8. A. R. des Riickenmarks tritt das Thorium unmittelbar nach der sub-
okzipitalen Tnjektion in die Arachnoidealscheiden der Segmentnerven iiber, die vor
dem spinalen Ganglion endigend, an Ausdehnung und Grobe vom Brustmark nach der
Canda hin zunehmen. Dadurch werden namentlich im Caudabereich die einzeluen
Nervenwurzeln und Kabel plastisch in Stercoréntgenaufnahmen sichtbar.

Die mikroskopische Dunkelfeldaufnahme (Abb. 26) einer Lendenmarkswurzel (a),
zeigt die mit Thorium gefiillte Arachnoidealtasche (b). Diese Taschen enden sowohl
an der motorischen wie sensiblen Wurzel blind vor dem sensiblen Ganglion. Sic bilden
aber im Gegensatz zu der Ansicht von Sepp keine absolute Liquor-Lymphbahnen-
schranke, sondern sind fiir das hochdisperse Thorium stark durchlassig, das aus ithnen
in die perineuralen Lymphbahnen (¢} der Segmentnerven iibertrist. Auch das sen-
sible Ganglion wird perineural vom Kontraststoff umgangen (Abh. 27).

Das innere Durablatt weist bei Tieren im Riickenmarksbhereich zahireiche Sto-
mata auf, dic den Austritt des Thoriums aus den Liquorriumen in die epiduralen Fett-
lager gestattet. Das Thorium wird von hier teils durch epidurale Venensysteme
direkt in die Blutbahn iibergefithrt oder gelangt in dic perincuralen Lymphbahnen,
der Spinalnerven. Infolgedessen finden wir schon frithzeitig nach subokzipitaler Kon-
trastmittelinjektion die spinalen Nervenstimme auf weitere Strecken peripherwirts




Die réntgenographische Darstellung von Hirn- und Spinalnervenabschnitien im Tierversuch 33

Abb. 22. Rontgendarstellung des Zentralnervensystems beim lebenden Affen. Stereobild. N = Dar-
stellung der Sehnerven

Abb, 23. 0 = Thoriumgefiillte Abb. 24. Austritt des Thori- Abb. 25. Blindes Ende der
Opticusscheibe ums  aus  der  Schnerven- thoriumgefillten Sehnerven-
scheide seheide im Papillenbereich

hin, von thoriumfithrenden Lymphbahnen und gespeicherten Thoriumlagern um-
sponnen.

Uber die Verhiltnisse an der Peripherie einer Interkostalnervenwurzel (Hund)
gibt die aus 12 korrespondierenden Dunkelfeldmikroaufnahmen zusammengesetzte
Abb. 28 Aufschlufl.

Der thoriumhaltige Liquor in den 8. A. R. des Riickenmarkes ist als breiter weiller
konvexer Streifen am Unterrande der Abbildung erkennbar. Dariiber findet sich die
schmale, dunkler erscheinende Dura, die die nur in Originalschnitten erkennbaren
feinen, den Thoriumdurchtritt gestattenden Stomata enthilt.

Jacobi-Lihr-Wustmann, Nervensystem im Rintgenbild 3

s
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In der Bildmitte liegt
der Randteil der quer ge-
troffenen Nervenwurzel
(Abb. 28b), deren perineu-

rales Fettbindegewebe mit
Thoriummassen Impri-
gniert ist.

In den Rontgenauf-
nahmen von lebenden Tie-
ren, denen intralumbal der
Kontraststoff injiziert wur-
Abb. 26 Abb. 27 de, ist der sichere, fiir die

|

a = densibles Ganglion, b — Kontraststoff, ¢ - Thoriumiibertritt. anatomische Lagebestim
| ' am distalen Ende der Arachnoidealtasche mung der Nerven erforder-
liche perineurale Schatten-
| nachweig uns nicht sicher
| gelungen. Die Weichteile
und Knochen iiberdecken
die nur am isolierten Riik-
kenmarks-Nervenpriiparat
rontgenographisch in Er-
scheinung tretenden feinen
perineuralen Schattenge-
spinsfe (Abb. 29).
Rontgenaufnahme eines
durabekleideten Brust-
marksegmentes mit zuge-
horigen Interkostalnerven

ll' (Katze), 40 Min. nach sub-
i okzipitaler Injektion von
} Thoriumdioxydsol 1073d,
::'! b . Das Perineurium der Inter-
| Abb. 28. ¢ — Thoriumgefiillicr Liquorraum des Riickenmarkes, kostalnerven Zt.‘jglﬁ- die netz-
i b = quergetroffene Interkostalnervenwurzel, ¢ — perineuraler m'figcn Schatten des aus
|ii Abschub des Kontraststoffes dem Subarachnoidealraum
I indie Lymphbahnen iiber-
il getretenen Thoriums.
| _ Ahnliche perineu-
.| rale Schatten haben
I wir auch an den iso-
g, lietten  Olfaktorius-
dsten und den Vagi
000 S T g des Hundes rontge- ‘
- il nographisch nach
: subokzipitaler Kon-
| traststoffinjektion
‘ nachweisen konnen.
} Abb. 29. Perineuraler Kontrastmittelabschub aus dem Brustmarkliquor- Da die Thoroxyd-
!| raum der Katze sole im Gewebe keine
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Abb. 30. Réntgenkontrollbild zu Abb. 22 nach 1'/, Jahren

wesentlichen Reizerscheinungen auslésen, haben wir auch tierexperimentell versucht,
durch direkte extraarachnoideale Injektion in das Perineurium von Interkostalnerven
die Schattentiefe der thoriumgefiillten Lymphbahnen zu vergroBlern.

Wir gingen hierbei technisch wie bei der Leitungsanisthesie zur Thorako-
3*
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plastik vor und setzten bei Katzen paravertebral im Perineurium der einzelnen
Interkostalnerven Kontrastmitteldepots. TIn Routgenserienaufnahmen verfolgten
wir ihr weiteres Schicksal. Bei zunehmender streifen. und fleckformiger Verschat-
tung der Brustwandweichteile war jedoch eince eindeutige isolierte Darstellung der
Interkostalnerven beira Tier mit dieser Methodik nicht zu erzielen,

Wir haben hierbei den Eindruck gewonnen, dafl der Kontraststoff nur zum ge-
ringen Teil und auf kurze Wegstrecken peripherwiirts den perineuralen Lymphbahnen
der Interkostalnerven folgt und mit der Hauptmasse in die retikularen Tymphbahnen
der Brustwandweichteile iibertritt. Er breitet sich zunachst zentrifugal von den In-
jektionsstellen nach allen Seiten hin aus und folgt dann aulierordentlich langsam herz-
wirts verlanfenden Lymphbahnen, wobei regelmiBig mediastinale, hinter dem Ster-
num gelegene und paraortale Drisengruppen durch Kontraststoffspeicherung im
Réntgenbild sichtbar werden. Der Ubertritt in die Blutbahn wird an der zunehmen-
den Verschattung von Milz und Leber kenntlich.

Die Weichteile und Organe zeigen eine langdauernde Speicherung mit Thorium-
dioxyd. Aus den Subarachnoidealriumen des Zentralnervensystems erfolgt mit der
Zeit ein betrichtlicher Abschub unserer Kontraststoffe. Dies ist aus unserer Abb. 30
ersichtlich, die die Réntgenkontrolle zu Abb. 22 nach 11, Jahren darstellt.

Auf Grund analytisch chemischer Untersuchungen ist mit einer ganz geringen,
aber andauernden, anscheinend passiven Ausscheidung des Kontraststoffes im Stuhl
und Harn zu rechnen.

Zusammenfassung

Durch subokzipitale Injektion von geeigneten Thoriumdioxydsolen wird heim le-
benden Tier eine Oberflichendarstellung des Gehirns, des Riickenmarkes, des Seh-
nervens und der spinalen Wurzeln im Rontgenstereobild erzielt. Da der Kontraststoff
aus den Subarachnoidealriumen des Zentralnervensystems u. a. in die perineuralen
Lymphbahnen der Hirn- und Spinalnerven iibertritt, konnen rontgenographische Um-
riibilder isolierter Nervenpriparate gewonnen werden.

In den Réntgenaufnahmen von lebenden Tieren konnte auch bei direkter Kon-
trastmittelinjektion in das Perineurium die Verlaufsrichtung extraarachnoidealer
Nervenabschnitte nicht mit Sicherheit bestimmt werden. Auf Grund experimenteller
Ergebnisse ist jedoch bei dem Vorliegen von giinstigeren anatomischen V orbedingungen
(Mensch) damit zu rechnen, daB auch extraarachnoideale Spinalnervenabschnitte im
Rontgenstereobild sichtbar werden.




Anatomische Befunde

Zur vorlaufigen Orientierung iiber die Auswirkung der Thorotrastinjektion in
die Liquorriiume des Menschen konnten vier Gehirne untersucht werden. Ks handelt
sich um Patienten mit fortgeschrittener Paralyse, deren jedem 10 ccm Thorotrast in
die Zisterne eingespritzt worden waren (Jacosr und Lonry:

1. Bs., 51 Jahre alt; Injektion 5 Tage vor dem Tode

2. Pu, » 16, N » s
3. Fi,, 30 » » 16 » " »
4. La., 44 ,, ' - 3 Monate ' '

Die Gehirne waren in Formol konserviert. Es wurden zundchst kleinere Stiicke in Gblicher
Weise in Zelloidin eingebettet und untersucht, sodann aber aueh,um einer Verschleppung von Thoro-
trast bei der Vorbehandlung méglichst vorzubeugen, von jedem QGehirn auch ganze Scheiben von
1 em Dicke — und zwar je eine aus dem Frontal- und dem Okzipitalpol sowie aus der Mitte einer
Hemisphire, vom Kleinhirn in Zusammenhang mit dem Hirnstamm — in Zelloidin eingeschlossen
und erst nachtréglich zerteilt.

Die Untersuchung wurde mit den iiblichen histologischen Methoden vorgenom-
men. Die Zell-, Markscheiden-, Fett-, Achsenzylinder- und Gliafarbungen ergaben in
allen Fallen die typischen Befunde einer schweren Paralyse mit ausgebreiteten Ent-
ziindungserscheinungen in der Hirnsubstanz und in den weichen Hauten, nur bei La.
sind als Besonderheit an einzelnen Rindenstellen , Kolloidablagerungen® »u erwihnen.
Eine eingehendere Darstellung der pathologischen Befunde eribrigt sich, da os ja hier
nicht darauf ankommt, die besonderen Verinderungen der Paralyse zu studieren, son-
dern lediglich die Frage der Aushreitung des Thorotrasts im Gewebe und einer
eventuell moglichen Schiadigung des Parenchyms zu klaren.

Die Beantwortung dieser Fragen ist dadurch erschwert, daB es zum Nachweis des
Thorotrasts keine einfache chemische Reaktion gibt, welche cs erlaubt, einwandfrei
kleinste Mengen im Gewebe darzustellen und von anderen Bestandteilen zu unter-
scheiden, wie wir dies etwa bei der Turnbullblau-Reaktion fiir das Eisen kennen. Da-
fiir ist es aber im Dunkelfeld leicht durch ein charakteristisches silbernes Aufleuchten
zu erkennen, so daB schon die Betrachtung ungefirbter Schnitte einen guten Uber-
blick gestattet. In den mit Thionin gefarbten Praparaten — diese Farbung erwies sich
fiir den vorliegenden Zweck am geeignetsten -— erscheint das Thorotrast mit seinem
Schutzkolloid als graugelbliche kornige Masse ; einzeln liegende Kornchen sind schwirz-
lich und gleichen dem Formolpigment. Die Untersuchungen wurden grofitenteils mit
dem Wechselkondensor vorgenommen, damit der Dunkelfeldbefund stindig mit dem
histologischen Bilde am gefirbten Priparat verglichen werdon konnte.
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Die Anwendung der Dunkelfcldmethode allein kénnte zu bedenklichen ¥rrtiimern fithren,
denu nicht alles, was glanzt, ist Thorotrast. Wie man sich an mikroskopischen Praparaten, die nie-
mals mit dem Mittel in Berihrung gekommen sind, itherzeugen kann, ergeben die gleichen Ge.
websbestandteile durchaus nieht immer dasselbe Bild im Dunkelfeld, sondern sie kénnen recht
verschiedene Helligkeitswerte aufweisen. Weil die Beurteilung der Einzelheiten schwierig scin
kann, muf3 hier etwas ndher darauf eingegangen werden.

Man erkennt an gewéhnlichen — thorotrastfreien - - Thioninpriparaten im Dunkelfeld i
Nervenzellen und die Gliakerne, die Kerne des Bindegewebes und der GefaBBe: der Gewebsgrund
der grauen und weilen Substanz hat einen mattweilen Schimmer. Einzelne Fasern, namentlich
des Bindegewebes, konnen als feine helle Streifen hervortreten. Dunkle Aussparungen im Mark,
oft um die Gefafic gelagert, stellen Gewebsliicken dar, die entweder leer sind oder einen ungefarhten
homogenen Inhalt besitzen. Myelinschollen und andere Kunstprodukte der Fixierung kénnen
teils unsichtbar bleiben, teils auch als milchig leuchtende wolkige Gebilde auffallen; oft enthalten
sie kleine glitzernde Kristalldrusen mit feinen Nadeln. Der Inhalt von Geféden bleibt meist dunkel,
doch kann er gelegentlich auch gldnzen; wie eine Nachprifung bel den verschiedenartigsten Krank-
heijtsfallen ergab, scheint dies von der Bildung fadiger Fibrinausscheidungen im Blute abzuhéngen.
Ein Aufleuchten des CGefaBinhaltes in mikroskopischen Schnitten cines Thorotrastgehirnes mul
also nicht notwendig auf den Gehalt des Blutes an dem Kontrastmittel bezogen werden ; mitunter
ist eine sichere Entscheidung kaum mdaglich. Alle kaérnigen Bestandteile und Pigmente kénnen
stark aufleuchten und daher mit Thorotrastteilchen verweehselt werden. Blutpigment in den
Adventitialraumen der Gefaie leuchtet mitunter vordrmglich hell. wobei aus nicht ersichtlichen
Griinden einzelne Kérner auch dunkel und daher unbemerkt biciben, aber hier entscheidet immer
der Vergleich mit dem Aussehen im Hellfeld, Melanin in den Chromatophoren der Pla, in Ganglien-
zellen der Substantia nigra, im Auge usw. hat einen eigenen goldigen Schimmer, der vom Silber-
glanz des Kontrastmittels absticht. Fast gar nicht ist das Formolpigment von den Thorotrast-
kornchen zu unterscheiden: im Hellfeld sind beide schwirzlich, im Dunkelfeld leuchten sie sehr
hell, wenn auch das Formolpigment gewdhnlich mit einem mehr gelblichen Ton. Die Schwicrig-
keit wird dadurch vermehrt, daf sich das Formolpigment in feinkérniger Form ebenfalls innerhalb
von Zellen befinden kann, wie dies z. B. schr schén an weillen Blutzellen in den GeféBen zu sehen ist.

Dag Thorotrast findet sich iiberall in den Ligquorriumen an der duBeren und
inneren Oberfliche des Gehirns. In den weichen Hauten liegt es stellenweise als amorphe
Masse frei im Glewebe, zumeist jedoch ist es bereits auch in Kornchenzellen aufgenom-
men, welche dichte Beete bilden und besonders die Adventitialriume der Gefiale
fiillen. Eine kurze Strecke weit folgen die Kérnchenzellen den GefiBen in die Rinde
hinein, um dann bald zu verschwinden (Abb. 31). In den mittleren und unteren Rinden-
schichten ist Thorotrast weder in Kérnchenzellen noch in den Wandzellen grolerer
oder kleinerer Gefifle und schon gar nicht an den Kapillaren zu finden. Wie Wusr-
MANN auseinandergesetzt hat, geht das Thoriumdioxyd sehr bald in das Blut iiber;
dementsprechend ist denn auch der GefaBinhalt ofters leuchtend hell, und man sieht
darin Zellen, die das Kontrastmittel gespeichert haben. In den Meningen sind die
GetiBwandzellen vielfach mit feinsten schwirzlichen Thoriumdioxydkérnchen besetzt
und leuchten deshalb; namentlich gut sieht man dies an den Venen. Bei den grofleren
Arterien bildet die Intima einen leuchtenden Saum, auch die Adventitialzellen sind
dicht mit Thorotrastkornchen gefiillt, nur die Media bleibt frei und trennt im Dunkel-
feld als schwarzer Ring die hellglanzende Innen- und Auflenschicht. Bei weitem nicht
alle GefaBe fithren das Thorotrast im Blute, selbst nicht in der reichlich damit ver-
sehenen Pia; frei davon pflegen auch die Gefafle in der Rinde zu sein, dagegen sieht
man in der Marksubstanz unterhalb der Rinde, weniger im ticfen Mark, GefaBinhalt
aufleuchten. In den zentralen Ganglicn, besonders im Putamen, sind nicht selten die
Adventitialriume der groBen GefaBe mit thorotrasthaltigen Kérnchenzellen besetzt,
und auch der GefiBinhalt 1aft im Dunkelfeld eine Beimischung von Thorium erkennen.

Nirgends aber iberschreitet das Kontrastmittel die glivse Grenze:
wederinder Glianochin Ganglienzellen waren Spuren davon aufzufinden.
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Abb. 31. Hirnrinde mit Pia. Thionin. VergréBerung 1:150, A. Dunkelfeld.

B. Hellfeld. Die beiden Bilder verhalten sich wie Negativ und Positiv: [n A

hebt sich das Thorotrast helleuchtend vom Grunde ab, in B tritt es dunlkel
hervor

i Pia mit amorphen und in Zellen eingeschlossenen Thorotrastmassen

b thorotrastfreies Gefild

. Anfangsteil eines in die Rinde einstrahlenden GefilBes mit Thorotrast im

Adventitialraum
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Im Riickenmark liegen dieselben Verhiltnisse vor; die weichen Haute enthalten
reichlich Thorotrast, ebenso auch der Inhalt der meisten (JefaBe innerhall des Riicken-
marks, jedoch bleibt das Nervengewebe einschlieBlich der vorderen und hinteren Wur-
zeln davon vollkommen verschont.

An der inneren Oberfliche des Gehirns sicht man Thorotrast dem Ependym
der Ventrikelwande und der Plexus aufliegen, teils in Substanz, teils in Kornchen-
zellen eingeschlossen. Das Thorotrast wird von den Epithelzellen im allgemeinen offen-
bar nicht aufgenommen. Man sicht zwar Gefale unterhalh der Ventrikeloberfliche
und auch innerhalb des Plexus mit helleuchtendem Inhalt, aber auBerhalb der ClefiGe
ist es nirgends anzutreffen (Abb. 32).

Die in den Epithelicn der Plexus im 'I‘hioninpréparat sichtbaren schwarzen Kérnchen sind
in gleicher Form und Lage auch in thorotrastfreien Gehirnen zu schen. Da sie bei primérer
Alkoholfixierung zu fehlen scheinen, handelt es sich um Pigmente. Bei der Schwierigkeit der
Unterscheidung 1dBt es sich aber nicht immer sicher ausmachen, ob nicht doch auch Thorotrast-
korncehen hier und da in den Epithelzellen eingeschlossen sind.

Man darf also sagen: das direkt in die Liquorraume injizierte Thoro-
trast wird in den bindegewebigen Hiillen abgefangen und dringt nicht
in die Hirnsubstanz ein. Auch wenn es nachtriglich in das Blut aufgenommen
wird, iiberschreitet es die Blutliquorschranke nicht, obwohl deren Durchliissigkeit bei
der Paralyse erhoht ist.

Wie Wostmaxy dargelegt hat, wird das Thorotrast auf dem Blutwege und in den
Lymphbahnen der peripheren Nerven abtransportiert, doch konnen Reste des Mit-
tels noch lange liegen bleiben, wie durch Rontgenaufnahmen beim Menschen und aus
den Tierexperimenten bekannt ist. Von unseren vier Paralytikern hat nur einer (La.) die
Einverleibung des Thorotrasts linger iiberlebt, und zwar wm drei Monate. Bei jhm
ist der Abridumprozefl daher auch etwas weiter vorgeschritten als in den drei anderen
Fillen. Wihrend man bei diesen noch ziemlich viel freies Thorotrast in den Meningen
findet, ist es bei La. lediglich in Zellen anzutreffen, und die Bindegewebsmaschen der
Pia, welche durch die anfianglich stiarkere Besetzung vermehrt und erweitert sind, ent-
halten nur noch relativ wenig Kornchenzellen mit Thoriumdioxyd.

Da also eine direkte Schidigung der Gehirnsubstanz durch das Thorotrast nicht
stattfindet, so wire immer noch eine indirekte Benachteiligung durch die Anfiillung
der Liquorrdume moglich. Bei unseren Patienten 1486t sich dies nicht klarstellen, da die
entsprechenden Verdnderungen von den schweren paralytischen Gewebsalterationen
nicht zu trennen sind. Das gilt jedenfalls von der entziindlichen Reaktion, welche das
Eindringen auch relativ indifferenter Stoffe in den Liquor hervorzurufen pflegt; eine
solche »»Fremdkorpermeningitis™ hat Sratz 7, B. bei seinen Trypanblauexperimenten
beobachtet. In allen unseren 4 Fallen war eine Meningitis vorhanden ; es muB aber offen
bleiben, wieweit man sie auf die Krankheit oder die Thorotrastwirkung zu bezichen hat.
Hier entscheidet das Tierexperiment. Bei den Versuchstieren Wustaanys, von denen
mir zahlreiche Schnitte freundlichst zur Durchsicht itherlassen wurden, sind solche
Reizerscheinungen zu erkennen. Bei Tieren, dic mit den dlteren Thorotrastpriaparaten
behandelt sind, waren die Entziindungen recht betrichtlich ; weil aber diese Priparate
nicht mehr zur Anwendung kommen, ist es unnotig, auf die Einzelheiten niher einzu-

gehen. Das neue Kontrastmittel 1073d scheint nur sehr geringe Reizerscheinungen zu
veranlassen. Bei zwei Affen, welche die Injektionen 20 Tage und mehr iiberdauert
hatten, fand sich das Thorotrast nicht mehr frei in den Liquorriumen, sondern nur
an Kornchenzellen gebunden in maliger Menge. Deutliche Infiltrate an den Gefillen
waren nicht vorhanden, nur ganz vereinzelt waren Lymphozyten und selten nur ein-
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Abb. 32. Teil aus dem Plexus des Seitenventrikels, Thionin. Ver-
groBerung 1:150. A. Dunkelfeld. B. Hellfeld

a — Arterie und

b = Vene mit thorotrasthaltigem Blut

¢ = Plexusepithel mit Einschliisse

1 von Kérnehen, die in A hell
leuchten, in B als schwarze Punkte neben dem Zellkern dentlich
zu erkennen sind; sie stellen gréBtenteils Pigment dar

d = stark lichtbrechendoe thorotrasthaltige Kérnchenzellen, welche
auBerhalb des Plexusgewebes zwischen den Zotten liegen
(schr deutlich bei d1)

mal eine Plasmazelle zu sehen. In der ersten Rindenschicht aber bestand ein Reizzu-
stand der Gliazellen, wenn auch nicht iiberall, so doch an vielen Stellen ganz unver-
kennbar. Die Zellen waren nicht nur an Zahl vermehrt, sondern besaffen auch reich-
licheres Plasma, sowohl Astrozyten als auch Elemente vom Typus der Hortegazellen.
Diese Reizerscheinungen waren am deutlichsten unmittelbar unter der Pia und nahmen
nach der Rinde zu rasch ab, so daB in der zweiten Schicht bereits kaum noch etwas zu
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bemerken war. Im ganzen handelt es sich also um eine recht geringe Reaktion. - —
Plexus und Ventrikelependym verhielten sich ebenso wie beim Menschen.

Die klinische Erfahrung zeigt, daB diese geringen Reizerscheinungen praktisch
ziemlich belanglos sind. Da sie eine gesetzmiiBige Reaktion darstellen, werden sie sich
auch nie ganz beseitigen lassen; es kommt nur darauf an, sie auf ein Mindestmal} zu
reduzieren. Ob das lingere Zuriickbleiben von Thorotrastbestandteilen im Zentral-
nervensystem schidlich ist, 1aBt sich noch nicht mit Sicherheit beantworten; einige
klinische Beobachtungen und die pathologisch-anatomischen Untersuchungen an
Korperorganen von Tieren haben in dieser Hinsicht bisher nichts Nachteiliges ergeben.
Wir diirfen also erwarten, daf3 das Thorotrast mit weiter fortschreitender Verbesserung
der Technik das unentbehrliche Kontrastmittel in der Réntgenologie des Zentral-
nervensystems bleiben wird.
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Gehil'l‘lpathologie vornehmlich auf Grund der Kriegserfahrungen

YVon Drof. Dr. Karl Kleist, Direktor der Stadt und Universititsklinik fiie Gemdits- und

Nervenkranke, Franklurt a M.

XV, 1067 Seiten mit 413 Abbildungen im Text und 6, teils tarbigen Taleln. 1934, 40,
B 118, —, gebunden RM 122.—

(Sonderdruck aus dem Handbuch der drztlichen Erfahrungen im Welthriege, herausgegeben von
Otto v. Schjerning, Bd. I Goistes- und Nervenkrankheiten, redigiert v. Karl Bonhoeffer, Berlin)

Auf allen Gebieten konnten neue Feststellungen gemacht werden. Besonders hedeutungsvoll
erscheinen die Krgebnisse an Storungen der Sprache, des Ilandelns, des Denkens und der
Iehleistungen. Die Beobachtungen sind wichlig far die Ovtsbestimmung, Behandlung und
Begutachtung von Hirnkrankheiten. Die seclischen Einzelstérungen licfern zusammen eine
Psychopathologie auf hirnpathologischer Grundlage, Tm ganzen crgab sich ein in vielem
newer Bau- und Funktionsplan des Gehirens.

Die amyostatischen Unruheerscheinungen

Klinisch-kinematographische Analyse ihrer Kennzeichen und Begleiterscheinungen. Von
Privai-Dozent Dr. med. Ernst Herz, Stadtische und Universitatsklinik fir CGremitts- und
Nervenkranke, Frankfurta. M. Mitcinem Geloitwort von Prot, Dr. Karl Kleist, Frankfurta, M.
I1, 182 Sciten mit 186 Abbildungen im Text. 1931 4% Steif broschiert RM 36.—

(Sonderdruck aus ,Journal fiir Psychologie wnd Neurologie®, Band XLII, Heft 1 und 2
Hirnpathologische Arbeiten Nr. I und 2)

Die Medizinische Welt: Der hier verlolgte Weg der kinematographischen Aufnahmen,
z. T. mit der Zeitlupe, erlaubt es, die einzelnen Phasen einer Bewegung so aufzukliren,
daff man ihre Charaktere erkennen kann. Da zeigt sich nun, dal ganz ncuc wichtige Er-
kenntnisse iiber Bewegungsetiekt, _ablauf und -wechsel, iber zeitliche Abstinde und das
Tempo der cinzelnen Bewegung cich ereeben haben. Die Kleistsche Schule hat hier zum Aui-

greifen eincs ganz neuen Gebietes und seiney sorgfaltigen Turcharbeitung gefithrt.  F.HL Lewy

Beilrige zur arztiichen Fortbildung: Die cinzelnen Unruheformen werden an [Tand
der Lautbilder gekennzeichnet, Besonderheiten einzelner Beobachtungen hervorgehoben
und sehlieBlich aus den Mitteilungen mit anatomischen Befunden und anatomischen Fest-
stellungen eine Oricnitierung iher die anatomische Grundlage der i einzelnen crirterten
Unraheformen gegchen. Kleist und Herz. haben damit eine grundlegende Arbeit geschalfen,
die um so mehr bedeutet, als sic nich?, nurneue Tatsachen bringt, sonderr sichzeitig cinen Weg
t, dor ein weiteres Eindringen inhirnpathologiselie Zusamme nhiingesichert. Ed. Gamper
*

Vom Lokalisationsproblem
der artikulierten Sprache

Von Dr. med. et phil. v, Niessl-Mayendorf, a. o. Professor fiir Psychiatrie und Neurologie
an der Universitiat Leipzig. VILL, 186 Seiten mit 70 Abbildungen 1m Text. 1930. 4"
RM 21.60

Allgemeing Zeitschrift fir Psychiatrie: Das Buch stellt cin Glied der Unter-
suchungen dar, die der Verfasser iiber diesen Gegenstand angestellt hat. Es ist gegliedert
in 7 Abschnitte, in deren erstem das Problem gestellt wird. Im zweiten wird das Wesen
und die Definition der Amnesia verbalis kinasthetica besprachen, im dritten die Frage
pach der Lokalisation des pathologischen Substrates der Amnesia verb. kin. dahin be-
antwortet, daB dic zentrale Projektion der Lippen- Zungen-, Gaumen- und Kehlkopi-
muskulatur mit dem sogenannien motorischen Sprachzentrum identisch sei.

Pie Werke kinnen durch jede Buchhandlung bezogen werden

JOHANN AMBROSIUS BARTH / VER LAG / LEIPZIG




Psychopathologie funktioneller Stérungen

Von I'rof. Dr. William McDougall. Gekiirzte deutsehe Ausgabe mit einem Nachwaort
von Hans Prinzhorn. XII, 256 Seiten. 1931 Gr.-8°% 1M 1350, geb, RM 15.12
(Aus: William McDougall, ,An Outline of Abnormal Psychology™. Aunswahl wbersetzt ros
Eva Kaiser und Hans Prinzhorn.)

Zentralblatt {ar innere Medizin: Fs wird in dem Werk nicht der \'tandpunkt des
Klinikers oder des Spezialarztes vertreten, sondern mehr der eines Forschers, dent es um
die ganze menschliche Natur zu tun ist. Der Autor will mit seinem Buche systematische
(hdmuw in ein weltes und schwieriges Gebiet bringen, das bisher mehr in einzelnen
Abschnitten als In seiner amtheit bearbeitet worden ist. Das von hoher Warte aus
geschrichene Bueh hat fir Internisten, Neurologen und Psyehiater gleiches Interesse. Da-
her wird ihm eine weite Verbreitung sicher sein. Hartwich, Frankfurt a. M.

Struktur und Aufbau
der biologischen Ganzheiten

Ein Beitrag zum Problem des Deszensus der Keimdritven der Siugetiere sowie  der
Tabes und der Paralyse. Vou Dr. med. Armin Miiller, Weimar.
Alit einem Geleitwort von Prof. Dr. Hans André, Draunsbe
XV 192 Seiten. 1033, Gr-8°%  RM 9, —
Dic Schrift Armin Millers erscheint gerade zur vechlon Zeit, jetzi, wo sich bei uns der
Fitlirergedanke aufl allen Gebieten wieder durchsetzt, Der Verfa zeigt, dall auch in
den Inoh)ﬂlsdlcu CGanzheilen aristokratische Prinzipien h hen. Es gibt hier keine ,,Demo-
ralicn’'; Siberall stoflen wir innerhalb der organischen Ganzheiten .ull slrenge lu(\l(nthlwlm
Gliederung. Diese Rangordnung priigt sich sogar lopnfvnpuwh deutlich den Lebewesen
aul, indem alle ulwwr‘mduotnn Organe und (hmmlulo die Tendenz zur Vorverlagerung
oder Uberlagerung zeigen. Prof. Dr. Grimpe, Leipzig

Erkrankungen der GroBhirnrinde

im Lichte der Topistik, Pathoklise und Pathoarchitektonik

Von Dr. Cécile Vogt, Berlin und Professor Dr. Oskar Vogt, Berlin. 171 Seiten mit
23 Textabbildungen und einem Atlas von 112 Tafelu. 1922, 49, geh. BM 74—
(Bildet Journal fiir Psychologie und Neuwrologie, Band 28)

Deutsche Zeitsehrift fir Nervenheilkunde: Das Buch enthilt eine Fille wertvoller
Auregungen, diebei jeder weiteren Forschung eingehe md beritcksichtigt werdenmuBl, Weigeldl,
Anatomischer Anzeiger: Wenn auch das grofic Werk von Cécile und Oskar \0"1
hauptsiehlich der Erforschung erkrankier GroBhirnrindenabsehnitte dient, so bringt cs
doch anch ausgedehnte Beilviige zur Kenntnis der normalen Anatomie und Physiologic
des mensc hh(hou leilweise auch des tierischen Gehirns, Der schr schone Atlas bringt
auch 21 Bilder @ber die normale Architektur verschiedener Teils der Grofihirnrinde beim
gesunden Menschen, Cebus capucinus und Kalze.

gels

aa

Journal fiir Psychologie und Neurologie

Mitteilungen aus dem Gesamtgebict der Anatomie, Phivsiologic und Pathologie des Zentral-
nervensystems sowic der medizinischen Psychologie. Organ des Kaise r-Wilhelm-Tnstituts
fiir 1lirnforsehune, des neuro-biologischen Tnstituts der Universitit Berlin und des Institats
fiir Hirnforschung Moskau. V\lxl,rrv\rrnndrl von AugustForel und K. Brodomann; heraus-
gegeben von C écile und Prof. Dx Oskar Vogt: redigiert von Dr. Marthe Vogt. 6 11efte,
dil- zwanglos ausgegeben werden, bilden einen Band, 1984 erscheint Band 46, Die Be-
rechnung erfolgt heltweise nach Umfang und Abbildungen.

Je Band BM 120.— bhis héehstens BM 150, —
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'A'Pathlélogische Physiologie der
Wirbelsiule

Angeborene, konstitutionelle und funktionelle Verinderungen

von Professor Dr. WALTHER M ULLER
Oberarzt der Chirurgischen Klinik, Konigsberg L. Pr.

VIIL, 319 Seiten mit 274 Abbildung. im Text. 1932. Gr.-8% RM 35.~, geb. RM.37.—

Prof. Dr. B. Valentin, Hannover: Miller hat uns die pathologische Physiologie
der Wirbelsaule geschenkt. Wer in Zukunft dber irgendeine Frage dieses Ge-
bietes arbeiten oder sich Rat holen will, wird auf das Buch von M, alg zuver-
lassigsten Ratgeber zuriickgreifen kénnen. Nicht nur die gesamte Weltlitera-
tur ist mit staunenswerter Vollstindigkeit bearbeitet, sondern der eigene Stand-
punkt des Verfassers ist stets klar herausgearbeitet. (Klinische Wochenschrift)

Prof. Dr. G. Hohmann, Frankfurt a. M.: Jeder Kliniker wird dieses Buch ein-
gehend studieren milssen, um an ihm seine Befunde, Diagnosen und damit
auch seine Therapie zu priifen. Es bringt einen groBen Stoff in musterhafter
Durcharbeitung. (Die Medizinische Welt)

Stadt-Med.-Rat Dr. D. Campbell, Dresden: Der Verfasser stellt in dem vorlisgen-
den Buche das Biologische und Funktionelle in den Vordergrund. Das ver-
hindert ihn aber nicht, den Bediirfnissen der Praxis voll Rechnung zu tragen.
Das Buch ist ein Werk fir die Praxis und Klinik, Dies mufl besonders be-
tont werden, (Zentralblats fir die gesamie Neurologie)

Piof. Dr. W. V. Simon, Frankfurt a, M.: Der Verfasser hat mit groBer Sachkennt-
nis den gegenwartigen Stand der ‘Wirbelsiulenpathologie gezeichnet. Wir
miissen ihm fiir seine vorziigliche Arbeit dankbar sein, die noch an Wert
durch ein sehr austihrliches Literaturverzeichnis gewinnt. Dal die Ausstat-
tung, besonders dis Abbildungen des Buches ganz vorziiglich sind, sei eben-
falls rithmend hervorgehoben. (Zeitschrift fiir Tuberkulose)

Lehrbuch der Rontgenkunde

Unter Mitwirkung ven zahlreichen Fachgelehrten h geg von Dr. med.
HERMANN RIEDER, Universitits-Professor in Miinchen, und Dr. phil.
JOSEF ROSENTHAL, Dipl-Ing. in Miinchen, Zweite, vermehrte Auflage.

Band 1: TV, 769 Seiten mit 618 Abbildungen im Text, 13 schwarzen und 3 photo-
. graphischen Tafeln. 1924. RM 36.45, geb. RM 39.15

Band II; IV, 105& Seiten mit 751 Abbildungen im Text und 28 schwarzen, 2 photo-
graphischen und 2 farbigen Tafeln. 1925, RM 56.70, geb. RM 61.20

Band III; Réntgentherapie. IV, 865 Seiten mit 161 Abbildg. im Text, 7 schwar-
zen und 2 farbigen Tafeln. 1928, Gr.-8°. RM 54—, geb. RM 58.50

Fortschritte auf dem Gebiete der RS ntgenstrahlen: Es wirkt befreiend, daB
dem Standpunkte der modernen Erkenntnis und des sicher Erreichten in jedem
einzelnen Kapitel von vornherein Rechnung getragen wird. Das Buch ist in seiner
Gesamtanlage wie in seinen einzelnen Kapiteln so vorziiglich gelungen, daf es ein
guter Ratgeber fiir jeden therapeutischen Rontgenologen werden wird. Holfelder

Dermatologische Wochenschrift: Dieses grol angelegte Werk bietet weit mehr,
als man ven einem Lehrbuch erwartet. Die Vollstindigkeit des behandelten
Stoffes, die Griindlichkeit der einzelnen Kapitel macht das Werk zu einem un-
entbehrlichen Berater fiir jeden Rontgenologen. Die souvertine Beherrschung
des oft schwierigen Stoffes durch die einzelnen Autoren macht dieses Werk
auch den Studieremden zuginglich. E. Hornemann
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