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4 . S . .
E,.ﬂs it mir cine angenchme und zugleich dringende

Pflicht, meinem hochverchrten Lehrer, Herrn  Profeffor
Dr. Alexander Schmidt, unter deffen Leitung die
nachfolgenden  Unterfuchungen  angeftellt  wurden, meine
vollite Erkenntlichkeit auszudriicken und meinen wirmften
Dank abzuftatten fiir die unermiidliche und liebenswiirdige
Hiilfe, die er mir in Rath und That hat zu Theil werden
laffen, fiir die mannigfache Anregung und Belehrung, die
mir durch ihn aus diefer Zeit erwachfen find.

Dem Herrn Dr. Podwy{{fotzki, Affiffenten am
hiefigen pharmakologifch‘en Inftitut, welcher in freundlichfter
und bereitwilligfter Weife mir feine Unterftiitzung hat zu-
kommen laffen, danke ich verbindlichit.

Dem Herrn Stud. med. A. Sommer fage ich fiir

{eine freundliche Hiilfe meinen beften Dank.







I)ic pachfoloende Arbeit fehliefst fich an cine Reihe

von Unterfuchungen an, welche im Laufe der letzten Jahre

unter der Leitung des Profeffors Alexander Schmidt
im hicfigen phyfiologifchen Inflitut angeftellt und veroffent-
licht worden find. Speciell kniipft meine Arbeit unmittelbar
an dic von Hoffmann " verfafste an, {o dafs ich ¢s unter-
laffen kann, dic fucceffive Entwickelung der hier in Betracht
kommenden Frage nochmals zu refiimiren, weil gerade mein
letztgenannter Vorginger dies in eingehender Weife gethan
hat. Ich verweife daher auf dic einfchlagigen Stellen feiner
Arbeit 2) und bemerke zugleich, dafs ein richtiges Verftind-
nifs nachfolgender Unterfuchungen und ihrer lirgebniffe die
genaue Kenntnifs der Arbciten von Ed elberg?®, Birk®,
Sachsfcndahl?®), Bojanus® und Hoffmann, fowie
dic Vertrautheit mit den langjihrigen Studien auf diefem
Gebiet von Alex. Schmidt zur Vorausfetzung hat, welche

letzteren die Grundlage der genannten Arbeiten bilden.

1) Ein Beitrag zur Physiologie und Pathologic der farbloscn Bluikorperchen,
Tnaug.-Dissert. Dorpat 1881, Ferd Hoffmann.

2) 1. ¢c. pag. 5—-22,

33 Ucber die Wirkung des Fibrinferments ini Organismus. Tin Beitrag zur
Lehre von der Thrombosts und vom Ficber. Archiv fiir cxperimentelle Pathologic
und Pharmakologie, 1880, Max lZdelberg.

4) Das Fibrinterment im lebenden Organismus, Tnavg.-Dissertation Dorpat
1880. L. Birlk.

5) Ueher gelistos Himoglobin im eireulivenden Blute. Inaug.-Dissert. Dorpat
1880. J. Sachesendahl

6) Experiment. Deitriige zur Phesiologic und Pathologic des Blutes der Sauge-
thiere, Inaug.-Dissert. Dorpat 1881, N, Bojanus.




Nachdem e¢s Bojanus gelungen war durch Injec
tionen von Jauche und geléftem Himoglobin, fowie durch
intraventfe Wafferinjectionen regelmifsiy cin Sinken der
Faferftofiziffer im Blut der Verfuchsthiere zu bewirken, wobel
er feine Aufmerkf{amkeit zugleich auf dic Verianderungen im
vitalen Fermentgchalt des Blutes richtete, frellte H o ff-
mann, der diefe Injectionen wiederholte, durch {eine Ver-
fuche feft, dafs »innerbalb cines und desfelben Or-
ganismus das Gewicht des Faferftoffs und die
Menge der farblofen Blutkoérperchen {ich immer
nur in gleicher Richtung dndcrne¢, mit cinem Sinken
der Faferftoffziffer alfo eine Verminderung der l.cucocyten-
zahl Hand in Hand gehc; ciner Erhebung jencr eine Zu-
nahme diefer entfpreche, »wobci dic Werthe fiir die Anzahl
der farblofen Blutkorperchen viel rafcher und tiefer finken,
aber auch wieder rafcher anfteigen, als die Falerftoffziffer«.

Damit war der von A. Schmidt, Birk, Sachsfen-
dahl und Bojanus angenommene innige Zufammenhang
zwifchen dem Faferftoff und den farblofen Elementen des
Blutes zur Evidenz nachgewiclen.

Es lag nun fchr nabe, nachdem dic Kldrung diefer
Frage bis zu diefem Punkte gediehen war, diefes Gebiet
noch weiter zu befchreiten und in directer Ankniipfung an
die Refultate der Vorginger den Verfuch zu machen, tiefer
in die folchen Veridnderungen des lilutes zu Grunde liegen-
den Vorginge einzudringen.

Da wir durch dic Unterfuchungen von A. Schmidt
wiffen, dafs die Faferfteffgerinnung einen complicirten Vor-
gang darftellt, indem ihr Subftrat von z wei Eiweifskor-
pern, den fog. Fibringeneratoren, gebildet wird, die fich
durch die Einwirkung des Fibrinferments eben in Faferftoff

umfetzen, fo driangte fich angefichts jener oben kurz ange-
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filhrten Ergebniffc der Unterfuchungen von Bojanus und
Hoffmann, angefichts der in Folge der Injectionen von
Jauche etc. conflatirten Vermindcrung der Fafer-
ftoffziffer und dem Zerfall der Leukocyten
naturgemifs dic Frage auf, in welcher Weife denn durch
diefe {chidlichen ILinflifle die Mengenverhdltniffe des Ge-
rinnungsfubftrats, oder — da die Priexiftenz der Fibrin-
generatoren  als folcher ins lebenden Blute nicht nachge
wicfen ift -— in welcher Weile die Entwickelung des Ge-
rinnungsfubfirats aus den farblefen Elementen des Blutes
alterirt werde,

Von dicfem Aunkntipfungspunkt an die Arbeit von
Ho ffm ann ausgchend, bin ich im Verlaufe meiner Unter-
fuchungen noch auf einige andere Fragen gekomrmen, die in
nachfolgenden Blittern ihire Befprechung finden follen.

Da fich mcine Arbeit, ebenfo wic die von Hoffmann,
vorzugsweife mit der Zahlung der farblofen Blutkérperchen
und mit Faferftoffwagungen befchiftigt, fo kann ich mich in
Betreff der angewandten Methoden kurz faffen.

Die Faferftoffwiagungen find genau in derfelben Art
und Weife, wic bei Bojanus und Hoffmann angeftelit
worden; weshalb ich in Bczug auf diefelben nichts zu be-
merken habe.

Zu den Zihlungen bediente ich mich einer feuchten
Kammer von P. Ranvier (von Verick in Paris verfer-
tigt) . Diefelbe beftcht aus cinem Objeéttrager von un-
durchfichtigem Glafe, in deffen Mitte fich ein ringformiger

Graben befindet, welcher den gefchliffenen und polirten,

1) Es war meine Absicht zu den Zihlungen der Leukocyten eine Chambre
huamide graduce von Malassez zu benutzen und hatle ich mir diesen Apparat bei
Verick bestelit; die Zendung desselben hicrher verzogerte sich indessen aus von mir
unabhimgigen Griiden in dem Masse, dass ich gezwungen war, von dieser Zahlungs-
meihoce Abstand zu nehmen
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durchfichtigen Theil des Objeéttrigers umfchliefst.  Die
obere Flache diefes centralen Theiles, deffen Durchmeffer
etwa 12 mm. betrdgt, licgt nicht in gleicher Ebene mit der
Fliche jenfeits des Grabens, fondern um ein fehr Geringes
ticfer ; ruhte nun das Deckglischen mit feinen Randtheilen
auf der Umgcebung des Grabens, fo befand fich zwifchen ihm
und der centralen Scheibe ein unverinderlicher Zwifchenraum.

Auf die Mitte diefer Scheibe wurde ein Tropfen der
zu unterfuchenden Fliffigkeit mittelt cines Melangeur Po-
tain (gleichfalls von Verick bezogen) gebracht; zu diefem
Béhufe wurde das in dicfem Apparate befindliche TTaarrshr-
chen bis zur oberften Marke unterhalb der Kugel mit der
betreffenden Fluffigkeit vollgefogen und dann auf den Ob-
jecttrdger bis zur mittleren Marke entleert.  Der zu unter-
fuchende Tropfen war demmach flets von gleicher Grifse
(0,05 Cem. nach der Angabe von Verick)., Wegen dicfer
Klcinheit erreichte  das Tropfchen bei feiner Ausbreitung
durch das Deckglidschen gerade noch den Rand der centralen
Scheibe, vorausgefetzt, dafs es gut aul die Mitte der letz-
teren applicirt worden war.

Um durch das Deckglischen einen ftets gleichen Druck
auf das Prdparat auszuiiben, wurde jenes mit einem kupfernen
Rdhmchen, welches feinen Randtheilen auflag, befchwert.
An den oberen Kckflichen dicfes Rihmchens waren vier
Knopfchen von je /o gr. Gewicht angebracht. Das ganze
Rahmchen wog 3 gr. Der Zweck diefer Linrichtung ergiebt
fich von felbft,

Bei Unterfuchung mit dem aftronomifchen Fithlniveau
crgab fich aber, dafs die Oberfliche der centralen Scheibe
nicht ganz plan, fondern, wenn auch aufserft fchwach, concav
gefchliffen war. Da meine Zeit mir nicht geftattete die An-
kunft eines mit diefem Uebelftande nicht behafteten Appa-
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rates abzuwarten, f{o fuchte ich mir auf andere Weife zu
helfen. Ich liefs von einem hicfigen Mcchaniker in die Ober-
fliche der centralen Scheibe ein dufserft feines Fadenkreuz
parallel der langen und der kurzen Axec des Objeéttrigers
einfchneiden, fo natirlich, dafs der Krcuzungspunkt in den
Mittelpunkt der Scheibe ficly diefen beiden Durchmeffern
parallel wurden vier Schnen durch die Halbirungspunkte der
vier Radien gezogen, fo dafs vier Quadrate und neun Kreu-
zungspunkte entftanden,  Stellte ich nun diefe Kreuzungs-
punkte nach cinander in den Mittelpunkt des Gefichts-
feldes ein, wobet die Linien zur Fihrung dienten, fo fanden
dic Zahlungen an feften Punkten des Apparates ftatt, wobci
ich noch dafir forgte, dafs die Richtung der Linien zum
Beobachter ftets die perpendiculire, refp. horizontale war.
Gewdohnlich benutzte ich nur fiinf Kreuzungspunkte zum
Zahlen: den Mittelpunkt der Scheibe und die Schnittpunkte
der beiden Durchmeiffer mit den Sehnen. Dadurch gewann
ich Zeit zur Durchmufterung ciner grifseren Anzahl von
Priparaten aus einer und derfelben Blutprobe. Die Zahlen
der Leukocyten aus einer und derfelben Blutprobe ficlen
ftets fo gleichmaifsig aus, und die Unterfchiede in denfelben
beim Vergleich normalen und des durch meine Eingriffe ver-
anderten Blutes erwiefen f{ich als fo bedeutende, dafs ich mit
der Zahlung von 4—;35 Priparaten (20—25 Gefichtsfeldern)
vollkommen ausreichte. Nicht felten aber, durch die Zeit
gedrangt, mufste ich mich mit 2—-3 Priparaten {10—13 Ge-
fichtsfeldern) zufrieden geben. Doch waren auch hier die

Refultate immer fo in die Augen f{pringend und zugleich fo
gefetzmifsig, dafs an eine Tdufchung nicht zu denken war.

Das Blut wurde den Thicren ftets aus dem peripheren
Ende der Vena jugularis ext. entzogen, wihrend in das
centrale Ende derfelben die Injectionen flattfanden. Die
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Ucber dic Wirkung der Procedur des wieder-
holten Gefricrens und Wiederaufthauens  auf
die farblosen DBlutkorperchen.

Belkanntlich werden die rothen Blutkdrperchen durch
dicfe Procedur zerftért. Dafs hierbei die farblofen Blutzellen
dem gleichen Schickfale unterlicgen, erfchlofs A. Schmidt
aus dem Umftande, dafs gefrorenes Pferdeblutplasma beim
Wiederaufthauen -unaufhaltfam-« gerinnt?); die Gerinnung
crfolgt alfo beil einer Temperatur des Plasma, bei welcher
daffelbe, wenn es nicht gefroren gewelen wire, tagelang fich
flitffig erhalten hitte.

Sachsf{endahl befiiatigte dicfe Beobachtung; er
zeigte zugleich, dafs die Fliiffigkeciten der fog. feréfen Kor-
perhéhlen fich ganz cbenfo verhalten, wie das Blutplasma,
fofern fie farblofe Elemente enthalten. Diefe Fliiffigkeiten
anterfcheiden {ich vom Blutplasma durch den aufferordent-
lich fpiten Lintritt ihrer {pontanen Gerinnung, was Sachs-
fendahl und Hoffmann aul cinc befondere Befchaf
fenheit der in ihnen enthaltenen ILeukocyten beziehen.
Erfterer zeigte nun an ciner an farblofen Llementen fehr
reichen Pleurafliiffiglkeit vom Pferde, dafs dicfelbe nach zwei-
maligem Gefrieren und Wiederaufthauen fchnell und {chon
bei niederer Temperatur gerann, cin Erfolg, welcher ausblieb,
nachdem die Tliiffigkeit vorher durch TFiltriren bei 0,5 19

1 Prlitger’s Arvehiv B4 XI,-p. 531
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von ihren fuspendirten Beftandtheilen vollkommen befreit
worden war'). Eine folche filtrirte Fliffigkeit verhiilt fich
wic dic natiirlich vorkommenden zellenfreien Trans-
fudate, »fibrinogene« Fliifligkeiten nach A. S chm idt, (im
Unterfchiede von den sproplaftifchen«, den zellenhaltigen
Transfudaten), auf welche gleichfalls, wie ich bemerkt habe,
das Gefrieren und Wiederaufthauen keine Wirkung ausiibte.

Es fiel mir fehr leicht, durch dic mikrofkopifche Be-
trachtung des Blutes mich von der Richtigkeit dicfer An-
nahme iber dic Wirkung des Gefrierens und Wiederauf-
thauens anf die Leukocyten zu iliberzeugen und zwar fowohl
fiir die im defibrinirten, als auch fiir dic im ungeronnenen
plaftifchen Blute enthaltenen. Schon nach dem erften Ge-
fricren und Wiederaufthauen des Blutes (von der Katze)
waren dic Leukocyten nur noch fehr vereinzelt aufzufinden,
nach dem zweiten Male waren fie faft ganz, nach dem dritten
aber fpurlos verfchwunden. Das defibrinirte Blut konnte ohne
Salzzufatz der erwihnten Procedur ausgefetzt werden, nicht
aber das ungeronnene, eben weil der Eintritt der Gerinnung
beim Aufthauen dic mikrofkopifche Beobachtung unmoglich
macht; hier mufste in fchwefelfaurer Magnefia aufgefangencs
Blut zum Verfuch benutzt werden. Der Untergang  der
Leukocyten erfolgte in jedem TFalle, mochte das Blut mit
dem gleichen, oder mit dem 13fachen Volum der Salzlsfung
gemifcht gewefen fein. Uebrigens habe ich ncbenbei auch
defibrinirtes Blutin der Mifchung mit der Salzlsfung
gefrieren und wicder aufthauen laffen, ohne dafs der Erfolg
ein anderer gewefen wire.

Die Thatfache des Unterganges der farblofen Blutkor-
perchen kam hier alfo nnmittelbar zur Beobachtung.

b Sachesomdabl aow O p. 3 uow




i6

Uebrigens giebt uns der Umiftand, dafs in deim unvermifch-
ten defibrinirten Blute die farblofen Blutkorperchen zerfallen,
ohne dafs ¢s doch, wie im plaftifchen Blute und in den
proplaftifchen Transfudaten, zu einer TFaferftoffgerinnung
kommt, cinen weiteren Beweis fiir die Annabme an die
Hand, dafs zwifchen Leukocyten und Leukocyten ein Unter-
{chied befteht, dafs insbefondere die im defibrinirten Blute
zuriickbleibenden keine Bezichung zum TFaferftoff haben.
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Ueber den Unterfchied im Gehalt des lebenden
(plaftifchen) und des abgeftorbenen (defibrinirten)
Blutes an Leukocyten.

Dals ein folcher Unterfchicd — und zwar ein fehr be-
triichtlicher — befteht, it fchon von Hoffmann!') an ein
paar Beifpiclen gezeigt worden, ehenfo, dafs derfeibe nicht auf
cine mechanifehe Einschlicfsuny intakter Leukocyten durch
den Faferfioff zu bezichen fei, da der letztere beim Aus-
fehlagen tbcrhaupt nur fchr wenig intakte korperliche Ele-
mentc, rothe fowohl als farblofe, mitnimmt. Im Zerfall
begriffenc l.eukocyten findet man im Faferftoff zwar in
Menge, aber hicrin ift kein Einwand begriindet, weil der
Faferftofl’ e¢ben aus den Produkien der bereits zerfallenen
und im Zerfall begriffenicn Elemente entfteht. Das allmihliche
Schwinden der letzteren im Faferfloff und das gleichzeitige

Homogenwerden des Faferfioffs hat A, Sehimidt beobachtet.

Meitie Abficht war denr in Rede ftechenden Unterfchied
in der Menge der Lecukocyten vor und nach den: Defibrini-
ren in ciner gréfseren Anzahf von Fallen im Blute gefunder
Thiere zu conftatiren. Mit Ausnabune zweier Katzen, welchen
ad hoc Blut abgencrumen wurde, verwendete ich dazu die
erfte Blutprobe von cinigen der zu den {pater anzufulren-
den Injectionsverfuchen benutzten  Verfu

Thele

L e p 458
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crfte Blutprobe wurde, da fie als Vergleichsobjedlt dieate,
ftets vor der Injection abgenommen. Von der zur Fafer-
ftoffbeftimmung  dienenden Portion wurde nach dem Aus-
fchlagen und Wigen des Taferftoffs 1 Cem. abgenommen,
mit 13 Vol. Maguefiafalzlofung verdiinnt und dann mit dicfer
Mifchung wie mit dem direkt in die Salzlofung  aufge-
fangenen Blute weiter verfahren.

Die rémifchen Zahlen in der letzten Verticalcolumne
der nachfolgenden Tabelle geben die Nummer der Verfuche
an, aus welchen die in den zugchirigen horizontalen Tabel-
lenfiben enthaltenen Zahlen genommen find. Unter der
Bezeichnung - lcukocytenzahle ift die mittlere Anzahl
der farblofen Blutkirperchen in cinem Gefichtsfelde des
unverdiinnten DBlutes zu verflehen; dicfor Mittelwerth wird
gewonnen durch Addiren fammtlicher fir dic einzelnen Ge-
Gehtsfelder crhaltenen Zahlen, Dividiren der Summe durch
die Zahl der Gefichtsfelder und Multipliciren des Quotienten
mit der Verdinnungsziffer, ¢. h. mit 14.

Die Anordnung des Mikroskopes (Hartnack , kleines
Stativ No. VIID war in faft allen meinen Verfuchen diefelbe,
wic bei Hoffmann (Ocular 3. Linfenfyftem 7, Tubus ganz
ausgezogen), Abweichungen von dicfer Anordnung  werden
befonders angegeben werden,

Schon Hoffmann ') machte die Erfahrung, dafs nur
in dem Blute cines und desfelben Individaums T.eukocy-
tenzahl und Faferftoffziffer einander catfprechen und fich
in gleichem Sinne apdern, dafs man aber bei der Verglei-
clumg des Biutes verfchiedener Trdividuen diefe Regel
swar hiufig beftitigt finde, cbenfo oft aber auch zu bemer-
ken Gelegenheit habe, dafs der vergleichsweife griofseren

11 e p 57T u 58
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Leukocytenzahl ecine kleinere Fibrinziffer entfpricht, und
umgekehrt — der kleineren dic grofgerce.  Auf Grund der
Thatfache, dafs es neben den bei der Faferftoffgerinnung
zu Grunde gehenden Leukocyten folche giebt, welche fich
indifferent bei diefem Procefs verhalten und doch mitgezdhlt
werden, erklirt er diefe Beobachtung durch die Annahme,
dafs beide Arten von farblofen Idlementen in dem Blute
ver{chiedener Individuen fehr ungleiche Bruchtheile der Ge-
fammtfumme dicler Flemente darftellen. Weiter fafst er aber
aunch dic Moglichkeit ins Auge, dafs die Faferftoffziffer nicht
blos von der Anzahl, fondern auch von der Productivitit
der bei der aferftoffperinnung  verbrauchten Elemente ab-
hingt, infofern ¢s Formen geben konne (vielleicht Ueber-
gangsftufen der Entwickelung), welche zwar gleichfalls bei
der Gerinnung zu Grunde gehen, dabei aber viel weniger
an Gerinnungsfubfirat und an Fibrinferment produciren, als
andere (dltere) Formen .

Einen cigentlichen Beweis hat Hoffmann jedoch fiir
die letztere Annahme nicht beigebracht, denn die Thatfache,
dafs in feinen Verfuchen im Stadium der Genefung der
Thiere die Fibrinziffer bisweilen fchneller in die Héhe ging
als die Leukocytenzahl, bisweilen langfamer, braucht nicht
nothwendigerweife auf eine Zu- refp. Abnahme der Produc-
tivitit bezogen zu werden, fo lange wir nicht wiffen, ob
und wie fich gleichzeitig die Anzahl der bei der Fafer-
ftoffgerinnung unbetheiligten Leukocyten im Kreislauf
verdndert hatte.

Es handelt fich demmnach darum, den Nachweis zu lie-
fern, dafs das Faferftoffoewicht durchans nicht immer der

1

Anzahl der bei der Gerinnung  thatfichlich  verbrauchten

13 %o p A
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Leukocyten entfpricht, ja, dafs diefe Anzahl, die Differenz
zwifchen der Leukocytenzahl des lebenden und des defibri-
nirten Blutes bei dem einen Thier fogar gréfser und die
Faferftoffziffer kleiner fein kann, als bei dem anderen —
und umgekehrt. Ich verweife in diefer Hinficht auf die nach-
folgende Tabelle.

%

Leukocytenzahl. 1

Thierart. Nr. des Versuchs.

Differenz.
Fibrin

im leben- \ im defibri- '
d m Blute !inirt, Blute. ‘

Katze 1. | 186,2 \ 51,3 | 74,9 | 0,2451
Katze 2. | 87,0 231 |64,4|0,26]
Schaf1. | H04 | 924 | 28,010,22] Abschn. 1IL Vers. V.
Schaf 2. | 66,3 359 | 30,4030 | » Vers. 1.
Schaf 3. | 48,5 145 | 34,01 0,19 > Vers. I
Schaf 4. | 78,4 31,4 | 47,01 0,19 | Abschn. II, Vers. II1.
Hund 47,6 14,0 [33,6]0,35|

Als Hauptergebnifs diefer Verfuche tritt uns aus vor-
ftehender Tabelle die Thatfache entgegen, dafs factifch das
defibrinirte Blut durchweg viel drmer an farblofen Elementen
ift als das circulirende; ferner fehen wir, in wie aufserordent-
lich weiten Grenzen in dem letzteren die Géfammtzahl der
Leukocyten bei verfchiedenen Individuen variiren kann, und dafs
die Variationen des Faferftoffgewichtes keineswegs denen der
Leukocytenzahl im lebenden Blute entfprecheﬁ. Dafselbe
gilt auch von der Differenz der 1.eukocytenzahlen: fie wichit
im Allgemeinen mit der Gefammtzahl der Leukocyten im
lebenden Blute, wenngleich durchaus nicht proportional; aber
fie fteht in gar keinem beftimmten Verhiltnifs zum Fafer-

ftoffprocent. Man vergleiche in diefer Hinficht die beiden
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Extireme, dic Katze 1 und den Hund in der letzten Rubrik:
dort die hochfte vitale Leukocytenzahl zugleich mit dem
grofsten Werth der Differenz bei mittlerer Faferftoffprodue- -
tion; hier die beiden erfteren Werthe nahezu am kleinften
bei trotzdem grofster Faferftoffproduction.

s war vorauszufetzen, dafs fich ein gefetzmifsigeres

Verhiltnifs zwifchen der Differenz der Leukocytenzahl des
lebenden und des defibrinirten Blutes einerfeits und dem Fa-
ferftoffprocent andererfeits innerhalb des Blutes eines und
deffelben Individuums werde auffinden laffen, fobald es ge-
lang, zeitliche Aenderungen beider Werthe im gefunden Blute

" herbeizufithren. Krankes Blut, in welchem, wie z. B. nach
Injection von Jauche, diefe Werthe fich vermindern, konnte
zu folchen Differenzbeftimmungen nicht benutzt werden, weil,
wie Hoffmann ) gezcigt hat, die Lcukocytenzahl viel
{chneller finkt, als das Faferftoffprocent, fo dafs die Gerin-
nung zum grofsen oder grifsten Theil auf Koften der be -
reits im Kreislauf zerfallenen Leukocyten ftattfindet,
wodurch natiirlich das Contingent der aufserhalb deffelben
zerfallenden auf ein Minimum reducirt werden kann.

Ich habe fogar gefunden, dafs in Folge von Injectionen
erkranktes Blut nach der Gerinnung ebenfo viel, richtiger
gefagt, ebenfo wenig Leukocyten enthielt, wie vorher, d. h.
es enthielt eben nur noch die bei der Gerinnung indifferenten
Elemente(, allé anderen waren berteits im Kreislauf zerf{tort.

Dagegen war mir die Beobachtung von Bojanus?)
von Wichtigkeit, dafs durch die blofse wiederholte Applica-
tion von an fich keineswegs(tarken Aderlifsen ein Anwachfen
der Faferftoffziffer und, wie . Hoffmann?) in einem Ver-

1 1 e p. 58 u. 54
2) 1. c. p. 46—52.
3 1 e p. 101 und 102
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fuche zeigte, auch der vitalen Leukocytenzahl herbeigefiihrt
wird, ohne dafs doch von ciner wirklichen Erkrankung der
Thiere die. Rede fein konnte. Bei zweitigiger Beobachtungs-
dauer fand fich eine befondeérs ftarke Vergréfserung beider
Werthe am zweiten Tage. .Im Hoffmann’'{chen Falle bec-
gann indefs das Wachfen beider Werthe {chon am erften
Tage, wihrend Bojanus (in 10 Verfuchen) an diefem Tage
das Faferftoffprocent (das allein er beftimmte) anfinglich ge-
wohnlich um ein Geringes abnehmen und {piterhin erft wie-
der anfteigen fah. .

Meine Beobachtungen ftimmen ein Mal mit der Erfah-
rung von Bojanus, zwei Male mit der von Hoffmann
iiberein. Indeffen ift nicht zu iiberfehen, dafs die anfingliche
Abnahme unter Umftinden vielleicht eine rafch voriiberge-
hende ift, fo dafs fie nicht immer zur Wahrnehmuug kommt,
wenn, wie in Hoffmann's und meinen Verfuchen zwifchen
dem erften und zweiten Aderlafs eine Zeit von einigen
Stunden liegt.

Auch in Bezug auf den Zeitpunkt der maximalen Er-
hebung der beiden fraglichen Werthe in Folge wiederholter
Aderlifse verhilt fich das Blut verfchieden, wie fogleich ge-
zeigt werden wird.

In den beiden nachfolgenden Tabellen theile ich die
Refultate zweier Verfuche mit, in welchen ich blofs die Fa-
ferftoffprocente beftimmte. Mit jedem Aderlafs wurden
20—30 Ccm. Blut entleert.

Yersuch |.

Hund von 14700 Grm. Kérpergewicht. Am erften Tage
werden 4 Aderlifse, am zweiten 3 Aderlifse vorgenom-
men. Darauf wird die Vena jugularis ext. unterbunden und
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die Wunde verniht. Nach 48 Stunden wird aus der Vena
jugularis ext. der anderen Seite ein Mal Blut abgenommen,
cbenfo an dem darauf folgenden Tage. Das Thier ift vollig
munter, frifst mit Behagen. Beide Wunden heilen per pri-
mam intentionem. Der Gefammtblutverluft betrug 250

Cem. Die Kérpertemperatur blieb normal.

— - — —
I - N s der | ogaer e
Datum. @ Stlinde. ‘ i;\?&:f{;‘::l ! Fibrin %

w x| e L1 1 028
» E o Lm0
w . D" 3BO II1 0,22
. oo | W \ 0,19

1.xX L1000V o2
Y L on ‘ vi | 0320
. B | v \ 0,19

13, X | H, | VI 023

MoX [z | X | 042

Wir fehen hier die Faferfioffziffer zwei, vielleicht auch
drei Tage um ein Geringes abnehmen, um erft am vierten
wiederum zu fteigen und am fiinften das beobachtete Maxi-
mum zu erreichen. ’

Versuch 1l

Schaf von 23300 Grm. Korpergewicht. Wiederholte
Aderlifse im Laufe zweier Tage. Gefammtblutverluft = 287
Cem. Die Korpertemperatur erhebt fich am erften Tage
um nahezu 1. Das Aligemcinbefinden des Thieres it durch-
aus nicht geftort.
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Datum. | Stunde. |emober ;tlz;%c}; Fopn
6. X | g 39,7 I 0,45
. 112 - 40,0 R 0,62
” 3r 40,6 111 0,46
” 8" 40,6 IV | 046
7.X | 8300 | 400 A 0,h4
. 45 | 40,2 VI | 051
» ™ 40,2 VII | 0,59

In diefem Falle bemerken wir eine fortwiahrende und
zwar fluctuirende Zunahme der Faferftoffziffer, welche am

Abend des zweiten Tages das Beobachtungsmaximum erreicht.

Nun fragte es fich, ob nicht die Application wieder-
holtér Aderliffe uns ein Mittel an die Hand giebt, um die
Abhiéngigkeit der Faferftofigerinnung von den farblofen Blut-
korperchen zu erhirten durch den Nachweis gefetzmaifsigerer
Beziehungen zwifchen der Faferftofiziffer und der Menge
der bei der Gerinnung verbrauchten Leukocyten, gefetz-
méfsiger wenigftens, als wir fie beim Vergleich des Blutes
verfchiedener Individuen beobachtet haben. Dafs die Aen-
derungen der Faferftoffziffer und der Differenzwerthe der
Leukocytenzahlen einander durchaus parallel gehen, wird
auch hier nicht erwartet werden kénnen; Aenderungen in
der Productivitit der Leukocyten oder in den Mengenver-
haltniffen ihrer verfchiedenen Arten werden auch hier im
Laufe der Zeit nicht ausbleiben; demnach wird man fich
zufrieden geben kénnen, wenn die gefuchte Gefctzmifsigkeit

fich gewiffermafsen nur in groben Umriffen feftitellen Lifst.
Ich laffe nun die Tabelle folgen.
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Versuch Il

Schaf von 26000 Grm. Korpergewicht. Wiederholte
Aderliffe, Gefammtblutverluft = 400 Ccm. Die Korper-

temperatur fchwankte in den Grenzen der Norm (zwifchen

39,3 und 39,6).

|
Datum. i Stunde. .

1 Lcukécyten—
zahl.

im im
lebend. | defibr.
Blute. Blute.

Nummer
der Blutprobe.

Differenz.
Fibrin %
Fibrin %
Differcnz

; -
6. IX. | 11* L j 8,4 | 3!,411 47.0 | 0,19 | 0,0040
12845 | 1L '| 72,2 31,9 | 40,310,283 0,0067
ool o2vs0r| WL | 65,0) 26,3 | 38,7 ]0,21 | 0,0004

3y 4" 257 IV. | dunkel | dunkel — 0,23 -—
s 6" 45/ V. desgl. desgl. —_ 0,27 —_—
' & id' | VL desgl. | desgl. — 10,26 —

10" 15| VIL | 82,6 | 35,7 | 46,9 0,42 | 0,0089
L L1z | v | ses | 266 | 60,2 0,47 0,0078

o, IX. | 10%45 | IX. [117,2 | 18,2 | 99,0 0,78 0,0079
16. IX. | 1030’ | X. |220,5| 61,6 |158,9 | 0,95 | 0,0060

-3
[
.

Bei Betrachtung diefer Tabelle ergiebt fich zuerft, dafs
im Allgemeinen, wie auch Hoffmann in feinem analogen
Verfuche fand, die Gefammtzahl der Ieukocyten im leben-
den Blute am erften Tage betrichtlich kleiner ift als an
den folgenden Tagen, wo fie in beftindigem Wachfen be-
griffen ift, und dafs ganz dasfelbe auch von der Fibrinziffer
gilt. Die Thatfache, dafs hier die Leukocytenzahl im leben-
den Blute am erften Tage etwas finkt, wihrend das Fafer-
ftoffprocent um ein Geringes fteigt, konnte auf verfchiedene
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Weife erklirt werden; betrachtet man jedoch die Leuko-
cytenzahl des defibrinirten Blutes und die Differenzwerthe,
letztere als Ausdruck fiir die Menge der bei der Gerinnung
verbrauchten Elemente, fo fieht man, dafs beide Arten von
Leukocyten im circulirenden Blute abgenommen hatten, dafs
demnach das geringe Wachfen des Faferftoffprocentes am
erften Tage auf eciner Zunahme der Produétivitit der bei
der Gerinnung verbrauchten Elemente beruht. Die Quotien-
ten in dem letzten verticalen Tabellenftabe find uns der
Ausdruck fiir diefe Zuiahme der Produétivitat.

Am wichtigften ift uns das Verhiltnifs zwiichen den
Differenzwerthen der Leukocytenzahlen und der Faferfoff-
ziffer. Awuch hier finden wir beide am érften Tage bedeu-
tend kleiner, als an den folgenden, an welchen fie gleich-
falls beftandig wachfen. Zugleich erfcheint die Productivitit
der bei der Faferftoffgerinnung betheiligten T.eukocyten
verglichen mit der am erften Tage, betrichtlich erhsht, fo
zwar, dafs fie am zweiten Tage ihre grofste Hohe erreicht
hat; das Faferftoffgewicht ift alfo vom erften bis zum zweiten
Tage-fchneller gewachfen, als die bei der Gerinnung wirk-
fame Art der Leukocyten. Aber, wihrend nun beide, d. h.
die Differenzwerthe der Leukocytenzahlen und die Faferftoff-
ziffer, abfolut genommen, fortfahren zu wachfen, gilt dies
doch vom Faferftoffgewicht in geringerem Grade, als von
den Differenzwerthen, d. h. die Produétivitit der betreffenden
Leukocyten nimmt vom zweiten Tage an, wie die Quotien-
ten im letzten Tabellenftabe zeigen, wieder ab, o dafs zu-
letzt, bei grofstem Differenzwerth und héchftem Faferftoff-
gewicht die Productivitit auf ihren Stand am erften Tage
beinahe wieder zuriickfinkt. Die am letzten Tage im Blute
in Maffen auftretenden ILeukocyten leiften alfo in Bezug auf
die Faferftoffgerinnung verhiltnifsmifsig wenig.
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Zur Vervollftandigung fetze ich auch die zum Hoff-
mann’fchen analogen Verfuche gehorige Tabelle hierher
unter Weglaffung der uns hier nicht intereffirenden Quotienten
b: a, d. h. des Verhiltniffes zwifchen der Leukocytenzahl
1j¢ Stunde nach der Blutabnahme und derjenigen 24 Stunden
fpater in einer und derfelben Blutprobe, und Einfiigung der
aus feinen Zahlen berechneten Differenzwerthe und Produdtivi-
tdatsquotienten.

Hund von 18100 Grm. Korpergewicht.  Wiederholte
Aderlaffe. Gefammtblutverluft = 248 Cem. Kérpertem-
peratur normal?).

§ g fi E Leukocytenzahl.l _%. i i 5
s % |E: s | £ | fig
a & £ 2 | im leben- | im defibri- 2= 2 Qg
‘ 7 = | den Blute. | nirt. Blute. | () L S
6. 1v| a" I 11,3 | 3,6 7,8 10,16 | 0,021
” 11" 1 II 17,3 | 10,8 6,6 | 0,16 | 0,025
" 1* 11 20,4 120 840,18 0,021
» Bt 30 1 IV 21,6 — | — (024 —
7.1V | 11t \% 31,4 17,1 14,3 | 042 | 0.029
» 4+ VI 29,9 — — 10,36 —

Die Refultate diefes Verfuches ftimmen im Wefentlichen
ganz mit denen des als Verfuch III vorhin angefiihrten iiber-
ein. Am zweiten Tage zeigen die Gefammtzahl der Leu-
‘kocyten im lebenden Blute und die Zahl der bei der Gerin-
nung verbrauchten, verglichen mit den entfprechenden Zahlen

1) Hoffmann a, a. O, p. 47 und 102
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am crften Tage, eine betrichtliche Erhéhung; dasfelbe gilt
vom Faferftoff; aber zugleich ift auch, wie dic Quotienten
im letzten Tabellenftabe zcigen, die Productivitit der bei
der Gerinnung verbrauchten Leukocyten gewachfen, In der
That wiirde, wenn wir von dem in der Blutprobe III gegebenen
Verhiltnifs ausgehen (Differenz = 8,4, Fibrin % = 0,18),

der Differenz 14,3 am zweiten Tage nur ein Fibringcewicht
von 0,31 entlprechen, wihrend wir dasfelbe thatfichlich
= 0,42 finden.
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T11.

Uecber die Beziehung des Gerinnungsfubitrates
zu den farblofen Blutkérperchen.

Bevor ich auf diefe Beziehung eingche, halte ich es
fir nothwendig einige Fragen zu discutiren, deren Erledigung
fir die weitere Darlegung meinct Unterfuchungsrefultate
von Wichtigkeit ift.

A. Schmidt hat gezeigt, dafs die Faferftoffgerinnung
unter allen Umitinden durch zwei Factoren beeinflufst wird,
welche den gerinnbaren Korperfliiffigkeiten nie fehlen, ndm-
lich durch die Alkalescenz derfelben und durch ihren
Gehalt an neutralen Alkalifalzen.

Alkalien hemmen nach ihm, wenn fie in geniigender
Menge vorhanden find, die Wirkung des Fibrinfermentes,
fpeciell die Umwandlung des Gerinnungsfubfirates in das
durch Salze fillbare Produ&, womit dann natiirlich auch
die Gerinnung aufgchoben ift; die Alkalescenz der gerinnba-
ren Korperfliiffigkeiten fellt demnach ein natiirliches relatives

" Gerinnungshindernifs dar, durch deffen Befeitigung mittelft
Neutralifiren die Gerinnung befchleunigt und das Product
vermehrt wird. In allen Fliffigkeiten mit fehr grofsem Fer-
mentgehalt, wie z. B. im normalen Blute, ift dieles in der
natiirlichen Alkalescenz derfelben gegebene Gerinnungshin-
_dernifs ein fehr klcines, der Effekt des Neutralifirens deshalb
ein fehr geringer. Anders aber geftaltet fich natiirlich die
Sache in allen Fillen von grofser Fermentarmuth ; hier wird

jenes Gerinnungshindernifs relativ zu einem grofsen und
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konnte demnach zu falichen Vorflcllungen uber die Menge
des in der betreffenden Flafsigkeit enthaltenen Gerinnungs-
fubfirates verleiten.

In Betreff der ncutralen Alkalifalze hat A, Schmidt
gezeigt, dafs fic wefentliche Gerinnungsbedingungen darfielien,
infofern fie das fcrmentative Umwandlungsproduct des Ge-

rinnungsfubfirates in Geftalt des Faferftoffs filllen (- pektifi-

-rend). Fehlen die Salze ganz, oder find fic in zu geringer
; o ’ bl o

Menge vorhanden, fo findet zwar dic formentative Umwand.
lung ftatt, aber der Faferftoff gelangt gar nicht, oder nur
theilweife zur Ausfcheidung,  Andererfeits aber ergaly fich
ihm auch, dafs es fiir jedes gegebene Quantum an Gerinnungs-
material cine gewiffe obere Grenze des relativen Salzgehaltes
der Fliifsigkeit giebt, bei deren Ucberfchreitung die Gerin-
nung wiedecrum mchr oder weniger gehemmt, oder {elbft
ganz aufgehoben wird und zwar dadurch, dafs grofse Salzmen-
gen, ebenfo wic die Alkalien, dic fermoentative Umwandlung
hindern. Es exiftirt deminach fir jede gegebene Flifsigkeit
ein Optimum des Salzgehaltes, von welchem ohne Stérung
der Gerinnung weder nach der einen, noch nach der anderen
Richtung abgewichen werden darf.

Das Mittel folche Stérungen zu befeitigen, ift in dem
letzteren Falle Herabfetzung des relativen Salzgehaltes durch
Wafferzufatz; im erfteren Falle — Erhohung desfelben durch
Salzzufatz, indem man natiirlich beide Male den fiir die Ge-
rinnung  giinftigften  Salzgehalt  herzuftellen fucht.  Beide
Zufitze wiirden dagegen ftérend wirken, wenn das Optimum
des Salzgehaltes in der betreffenden Flufligkeit bereits vor-
handen war; dafs dies fiir das Blut, wenn auch nicht ganz,
fo doch nahezu Geltung hat, wiirde aus A. Schmidt’s

Beobachtungen am Pferdeblutplasma, fofern man ihre Reful:

tate verallgemeinern  darf, folgen: or fand namlich, dafs
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durch ciuen Kochfalzzufatz, in maximo von 0,4 — 0,6 %,
nur ein unbedeutendes Wachsthum des Faferftoffgewichtes be-
wirkt wurde 1. Aber es ift wicderum denkbar, dafs bei grofser
Fermentarmuth der natiirliche Salzgehalt der Kbrperfliiffig-
keiten nicht blos nicht hinter dem Optimum zuriickbleibt,
fondern weit iiber dasfelbe hinausgeht und auf diefe Weife
cin abfolutes oder relatives Gerinnungshindernifs abgiebt,
was gleichfalls zu falichen Vorftellungen iiber den Gehalt
der betreffenden Fliffigkeit an  Gerinoungsfubfltrat  Veran-
laffung geben konnte.

Wenn nun die durch dic Beobachtungen meiner Vor-
giinger feftgeflellte Thatfache der rafchen Abnahme der
Faferftoffziffer in Folge ihrer Injectionen bis auf fehr kleine
Werthe von ihaen dahin gedeutet worden ift, dafs das durch
die pathologifch gefleigerte Zerfetzung der farblofen Blut-
korperchen frei gewordene Gerinnungsmaterial im Kreislauf
rafch weiter zerfetzt worden ift, fo konnte demy gegeniiber
auf eine andere Frklirungsweile der herabgefetzten Gerin-
nungsfithigkeit des Blutes hingewicfen werden.  Aus den
Unterfuchungen von Bojanus? geht nimlich hervor, dafs
in folchen Zuftinden des Blutes auch das durch den Zerfall
der Leukocyten entftehende Fibrinferment, nachdem es mehr
oder weniger hoch, oft fchr hoch, im Krcislauf angeftiegen,
wicder abzunehmen beginnt, {fo dafs es gerade in den Sta-
dien der ausgepriagteften Gerinnmngsunfihigkeit des Blutes
auf Spuren reducirt erfcheint. Da nun die bei der Fafer-
floftbildung wirldfamen Leukocyten (chon innerhalb des Orga-
nistmus mehr oder weniger vollkommen zu Grunde gegangen

find, fo wird folches Blut natiirlich auch aufserhalb deffelben

iy Prifiger’s Arebiv Bd XTI po 106 0 107,
2) e e 28w 5%
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wenig oder gar kein Ferment entwickeln, weshalb die redu-
cirte Gerinnungsfahigkeit des Blutes nicht fowohl aufveinen
Mangel an Gerinnungsfubftrat, als vielmehr auf einen Mangel
an Fibrinferment refp. auf eine relative Zunahme der Alka-
lescenz und der Salze des Blutes bezogen werden konnte;
die beiden letzteren Werthe konnten ja zudem im kranken
Blute auch ecine abfolute Zunahme erfahren haben. Das
durch den Zerfall der Leukocyten freigewordene Gerinnungs-
fubftrat aber konnte dabei feiner ganzen Menge nach in der
Blutfliffigkeit enthalten fein u. {. w. .

Man fieht fogleich ein, dafs es mehrere Wege giebt,
die Berechtigung diefer Combination zu priifen; ihre Rich-
tigkeit vorausgefetzt, miifste durch Zufatz von Fibrinferment,
oder durch Wafferzufatz, oder endlich durch Neutralifiren des
Blutes die Faferftoffziffer wieder auf ihre urfpriingliche Hohe
hinaufgetrieben werden kénnen, wenn auch in den beiden
letzteren Fillen die Gerinnung wegen der geringen im Blute
enthaltenen Fermentmengen langfam verlaufen wiirde.

Die betreffenden Verfuche mit Fermentzufatz find fchon
von Sachs{endahl') und Bojanus angeftellt worden.
Erfterer bemerkte im Allgemeinen, dafs in dem in Folge von
Hiamoglobininjectionen »f{chlecht gerinnenden« Blute
durch Zufatz fehr wirkfamer Fibrinfermentlofung zwar die
Gerinnungsgefchwindigkeit, nicht aber das Fafer-
ftoffprocent des normalen Blutes wieder erreicht werden
konnte.

Genauer verfuhr hierbei Bojanus?). In einigen feiner
Verfuche mit in Folge von Jaucheinjectionen fepticamifch
gewordenen Thieren brachte er einen Theil cinzelner dem

1) 1. e, p. 56,
2) 1. e p. 57,
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kranken Thicre abgenommencn Blutproben in tarirte Glis-
chen, in welchen fich abgemeffene Quantititen einer kriftig
wirkenden Fermentléfung befanden und beftimmte, nachdem
der Faferftoff ausgefchlagen worden, die Blutmenge und das

~ Faferftoffprocent.

Ich ftelle bejfolgend die von Bojanus im kranken

) Blute, ohne und mit Fermentzufatz erhaltenen Fibrinziffern
den aus dem zugehérigen gefunden Blute gewonnenen gegen-
iiber. Die romifchen Zahlen entfprechen feinen Verfuchs-
nummern.

Fibrin % nach d. -

Nummer e
Nummer Jaucheinjection,

< e D
Nnumner Fibrin %o

des Versuches bei BC]ler vor der
i i ut- Jauche- ohne mit
B ojanus. abnabime. | injection. Ferment- Ferment-
zusatz. zusatz.
Versuch XI (Schaf) | VI | 048 | 008 | 008
Versuch XII (Schaf) IiI 0,7% 0,8b 0,37
L) » k2] . v » l 0730 0327
» » » v » \ 0721 0,19
Versuch XIV (Schaf) v 046 © 0,12 0,13
Versuch XVII (Hund) III 0,23 \ 0,14 0,17

Man ficht, dafs der Fermentzufatz zum kranken Blule
ein Mal von gar keinem wahrnchmbaren Erfolge auf die
Faferftofiziffer begleitct worden ift; drei Male hatte er eine
fehr geringe Vermehrung derfelben, wie theoretifch erwartct
werden konnte, bewirkt; zwei Male eine ebenfo geringe Ver-
minderung; ob diefer letzterc Erfolg auf Ungenauigkeiten
bei der Faferftoff beflimmung zu beiieh.en‘if‘c, oder auf cine
die Gerinnung durch Verkleinerung des relativen Salzgehaltes
oeradezn ftorende Wirkung des mit der Fermentldfung zuge-

3
3
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fetzten Walffers, mag unentfchieden bleiben. Die Hauptfache
ift fir uns, dafs das Faferftoffprocent des kranken Blutes
nach dem Yermentzufatz kein Mal, auch nur annihernd, dem
des gefunden gleichkommt, zum Beweife, dafs wir es dort
nicht blofs mit einem Fermentmangel, fondern auch mit ciner
durch dic Jaucheinjection gefetzten bedeutenden Abnahme des
Gerinnungsfubftrates zu thun haben.

In einem Verfuche mit Jaucheinjection, den ich, weil cr
zugleich zu einem anderen Zwecke diente, fpéter mittheilen
werde, habe ich, um eine Reihe von Blutproben zu erhalten,
bei jedem einzelnen Aderlafs einen abgemeffenen Theil des
Blutes mit dem halben Volum einer {fehr wirkfamen Fibrin-
fermentlofung verfetzt. Die Refultate ftimmten, wie man
fehen wird, im Wefentlichen mit denen von Bojanus
iiberein ).

In ein paar weiteren Jaucheverfuchen habe ich, glcich-
falls die ganze Reihe der Blutabnahmen hindurch, die Wir-
kung grofserer Wafserzu{dtze zum kranken Blut mit Be-
zug auf die Fibrinziffer deffelben gepruft.  Wie ich von vorn
herein erwartete, wurde letztere bald um ein Geringes cerhoht,
bald um ein Geringes erniedrigt, bald blieb fie unverindert.
Die aufserordentliche Abnahme der Fibrinziffer des kranken
Blutes konnte alfo jedenfalls nicht auf einen relativen Ucber-
fchufs feiner Salze bezogen werden.

Endlich habe ich in ebendenfciben Verfuchen auch die
alkalifche Reaction des kranken fermentarmen Blutes zu ver-
mindern gefucht, indem ich etwa /e Minute lang ecinen lang-
famen Strom von Kohlenfiure durch dasfelbe leitete, wo-
bei es deutlich eine dunklere Firbung annahm; dann erft
wurde der Faferftoff ausgefchlagen. Da hierbei von einem

1) of. Versuech 1 Abschuitt 110
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genaucren Abmeffen der Koblenfidure nicht die Rede war,
e¢in Ueberfchufs derfclben aber der Gerinnung hinderlich wird,
fo ift es verftindlich, dafs ich auch durch diefe Manipulation
11ipht immer eine Vermehrung, fondern zuweilen auch eine
noch weitere Verminderung des Faferftoffprocentes im kraunken
Blute bewirkte. Immecr aber waren diefe Schwankungen
{chr unbedeutend, fo dafs alfo auch die alkalifche Rcac-
tion des fermentarmen Blutes nicht als die eigentliche Urfache
feiner herabgekommencn Gerinnungsfihigkeit betrachtet wer-
den kann, Die genaueren Belege werden gleichfalls in den
nachfolgenden Verfuchen beigebracht werden 1),

Ich gehe nun auf die Frage der Beziehung des Ge-
rinnungsfubftrates zu den farblofen korperlichen
LElementen dcs Biutes iber.

Dafs das Paraglobulin (fibrinoplaftifche Subftanz)
feine Quelle in dicfen Elementen hat, ift durch direkte Ver-
fuche vonn A. Schmidt bewicfen worden 2); ob aber die
{ibrinogene Subftanz diefelbe Herkunft hat, lifst er noch un-
entfchieden, wenngleich er die Moglichkeit in Folge feiner
und Scmmer’s Erfahrungen mit Vogel- und Frofchblut
ins Auge fafst 3).

Weiter habe ich, nachdem Bojanus*) in ein paar
Verfuchen gezeigt, dafs das in Folge fciner laucheinjectio--
nen erkrankte Blut jedenfalls einen bedeutenden Mangel an
fibrinoplaftifcher Subitanz aufweist, zu ermitteln verfucht,
ob die Abnahme der Fribrinziffer im kranken Blute nur auf
diefem Umiftande beruht, oder ob =zugleich auch die fibri-

1) ef. Versuche IIF u. IV Abschnitt {1l

2) Ucber die Bezichune der Faserstoffgerinnung zu den kérperlichen Rlemoen-
ten des Blutes. Piliiger’s Archiv Bd. XT. p. 515 tf.  Derselbe : die Lehre von demn for
mentativen Gerinnungserseheinungen ete. p. 50 58.

3) Dic Lehre vou den fermeniativen Gerinnmungserseheinungen ete, po 61 . 62

Do1oeo o A% w Ao B
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nogene Subftanz unter obwaltenden Verhaltniffen einem
pathologifch gefteigerten Verbrauch im Kreislauf unterliegt.
Dies wiirde die Annahme wenigftens {ehr nahe legen, dafs
auch diefe Subftanz in letzter Inftanz aus den. Leukocyten
hervorgeht, welche ja im kranken Organismus maffenhaft
zu Grunde gehen, wihrend derfelbe ihre Zerfetzungsprodulte
mehr oder weniger eliminirt. ’

Ein ftrenger Beweis wire freilich auf diefem Wege nicht
herbeizufchaffen, da immer eingewendet werden kann, c¢s
handle fich nur darum, dafs zugleich mit den Ieukocyten
auch ein priexiftirender Beftandtheil der Blutiiti{figkeit
einer krankhaft crhohten Zerfetzung unterliegt. Ein voll-
giiltiger Beweis konnte nur auf directemm Wege gelicfert wer-
den, indem man zeigt, dafs nicht blofs das Paraglobulin, fon-
dern auch dic fibrinogene Subftanz  fich aus den von den
iibrigen Plasmabeftandtheilen befreiten Leukocyten darftellen
lifst, was A. Schmidt bekanntlich nicht gelungen ift. —
In der Thatfache des Vorkommens der fibrinogenen Sub-
ftanz in Korperflifligkeiten, welche gar keine fuspendirten
Elemente enthalten und von A. Schmidt als fibrinogenc
Fliffigkeiten bezeichnet werden, f{ehe ich kein Hindernifs
gegen die Annahme der beziiglichen Herkunft diefer Sub
ftanz aus den Ieukocyten, da der betreffende Entftehungs-
procefs fchon {rither innerhalb des Kérpers, im Blutflrome
ctwa, ftattgefunden haben kani. ‘

Nach den Ergebniffen desfelben Forfchers priexiftint
das Paraglobulin nicht in den Leukocyten, fondern entftcht
erft aus einem von denfelben gelieferten Materiale. Dem-
nach wiirde man dic rafche Abnahme des Fafcrftoffs im
kranken Blute auch fo dcuten konnen, dafs nicht fowohl

das ein weiteres Umwandlungsproduét darftellende Paraglo-

iulin, als vielmehr jencs Material als divectes Zerfallprodost
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der Icukocyten ciner rafchen Zerftorung wnterlicgt, fo dais
¢s iberhaupt gar nicht, oder doch nur in fehr befchrinktem
Mafse zur Entftehung von Paraglobulin kommt.

Manche Ergebniffe meiner Unterfuchungen fprechen fiir
diefe Auffaffung. Im Falle ihrer Richtigkeit ift aber, falls
auch die fibrinogene Subflanz ecin Product der Leukocyten
darftellt, mit grofser Wahrfcheinlichkeit anzunehmen, dafs
auch fic nicht als folche in ihnen priexiftirt; das Mifs-
lingen der Verfuche A. Schmidt’s fie aus denfelben
darzuftellen, beruht ebed vielleicht gerade auf diefem Um-
ftande. Dann wiirde aber die obige T'rage folgendermalsen
»u formuliren fein: fiallt von dem beim maffenhaften Zu-
grundegehen der Leukocyten freiwerdenden Material nur
das Subftrat des laraglobulins, oder auch das der fibrino-
genen Subftanz der rafchen directen Zerftérung anheim ?
Dabei blicbe die Frage, ob dicfe beiden Subftanzen ihre
Herkunft aus Leukocyten gleicher oder verfchiedener Art
herleiten, noch durchaus unberiihrt. Ich will hier nur an-
deuten, dafs in beiden Fallen das Faferftoffprocent veran-
derlich fein konnte, trotz gleicher Menge der bei der Ge-
rinnung betheiligten Leukocyten, und zwar entweder mit
der Productivitiat der einzelnen Zelle in Bezug auf die
cine oder andere Subftanz; oder mit dem Verhiltniffe,
in welchem- die der beiden fupponirten Atten dex; Leukocy-
ten hinfichtlich ilirer Anzahl zu einander fltehen.

Zum Vertindnifs des Folgenden halte ich es fiir
nothig, den Lefer an cinige die Faferftoffgerinnung betreffende
Siitze zu erinnern, welche A, Schmidt ermittelt hat™).
Diefelben lauten:

17 Die Lehre vor den fenmentativen Gerinnungserscheinungen cte. p. 25 -31
und p. 4347
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I) Beiconstantem Goehalt ciner Fliifjighkett an fibre-
nogener Swubsans (und an  Afchenbeftandtheilen) wnd bed
gleichmifsig wackfendemr Gehalt an fibrinoplastifeher Sub-
stanz wichst das Faferstoffgewicht in gevadene Verhiltnifs
it dev letsteren, aber i abnekmenden Mafse bis zu einem
Punkte, wvon welchem an es bet weitever Vermehrung des
Paraglobulins conflant bleibr.

Natiirlich liegt das durch wachfenden Paraglobulinzufatz
zu erreichende Maximum des Faferftoffgewichtes “um fo
hoher, je grofser der Gehalt der gegebenen TFluffigkeit an
fibrinogener Subftanz ift. ,

Wird der Paraglobuliniiberfchufs noch iiber diefes Maxi-
mum hinaus vergrofsert, fo tritt ein Punkt ein, von welchem
an er fogar hemmend auf die Gerinnung wirkt. Das
Faferftoffgewicht beginnt dann wieder abzunehmen, dafir
tritt nun aber in der Fliiffigkeit das Zwifchenproduct der
Gerinnung in immer gréfser werdenden Mengen auf, welches
fich, da es f{chwerer loslich ift als die Globuline wegen
relativen Mangels an Lsfungsmitteln theilweife ausfchei-
det, aber vom Faferftoff durch feine vergleichsweife itnmer
noch bedeutende Lslichkeit in verdiinnten Alkalien und
Sauren leicht unterfchieden und getrennt werden kann.
Zuletzt erfcheint in der Fliiffigkeit nur noch diefes fermen-
tative Umwandlungsproduét des Gerinnungs{ubftrates und
gar kein Faferftoff mehr.

A. Schmidt vergleicht diefes Zwifchenproduét mit
der colloidalen Kiefelfiure, Thonerde u. {. w., welche be-
kanntlich durch kleine Mengen von Salzen »pektifirts, d. h.
in die unlgslichc Modification iibergefiihrt werden. Bei iiber-
mifsig grofsem Zufatz von Paraglobulin reicht alfo wohl
die Wirkfamkeit des Ferments nicht aus, der umgefetzten
M‘aterie den erforderlichen -Collaidalcharakter« (nach Gra-
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ham) zu erthcilen, welcher die Vorausfetzung ift fur die
durch die Salze zu bewirkende Ueberfithrung in die unlés-
liche Modification.

Es ift aber ferner zu bemerken, dafs dic das Paraglo-
bulin léfenden Agentien der Korperfliffigkeiten unter allen
Umitinden einen ihrer Menge entfprechenden Theil des
letzteren der Einwirkung des Ferments cntziehen, fo dafs
er als folcher in der Fliiffigkeit zuriickbleibt, und nur die
Differenz zwifchen der Gefammtmenge des Paraglobulins
und diefem zuriickbleibenden Thcil desfelben fich bei der
Faferftoffgerinnung betheiligt; die lofenden Agentien und
das Fibrinferment theilen fich gewifsermafsen in das Para-
globulin, und jene Differenz ift ¢s, welche, indem {ie natiir-
lich mit der Gefammtmenge des Paraglobulins wichft, auch
das Wachsthum des Faferftoffprocentes nach dem erwahnten
Gefetze bedingt. .

Nach diefem Gefetze wird durch gleiche Paraglobulin-
zuwichfe in paraglobulinarmen fibrinogenen Fliffig-
keiten ein relativ viel bedeutenderes Wachsthum des
Faferftoffgewichtes erzielt, als in paraglobulinreichen Fluffig-
keiten. Wenn demnach A, Schmidt das Faferftoffprocent
des Pferdeblutplasma durch Paraglobulinzufatz nur um ein
Viertel in maximo erhdhen konnte, in Transfudaten aus den
{erofen Korperhohlen aber um das Sechs- bis Siebenfache ),
fo it wohl der Schlufs erlaubt, dafs das leukocytenreiche
Blutplasma mit Beziehung auf feinen Gehalt an fibrinogener
Subftanz mit FParaglobulin nahezu, das leukocytenarme
Transfudat aber bei weitem moch nicht gefittigt
gewefen fei. )

Mit diefen Bedingungen des relativen Wachsthums

1) Pflitger s Archiv Bd. XIII p. 162
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haben aber dic abfoluten Faferftoffgewichte nichts zu
thun, da fic nur von Jem abfoluten Gehalt der betreffenden
Fliffigleiten an fibrinogener Subftanz und an Paraglobulin
abhingen, mit welchem fie in geradem Verhiltniffe wachfen.
Aus dem Blutplasma z. B. erhdlt man darum auch obne
jeden Zufatz immer viel mehr Faferftoff, als aus jenen para-
alobulinarmen Koperfliffiigkeiten, felbft wenn dic Faferftoff-
ausbeute aus den letzteren durch Paraglobulinzufatz bis zum
Maximum hinaufgetrichen sworden ift.

Zur Beftitticung des Gefagten entnchme ich zwel be-
ziiglichen Verfuchen A, Schmid s, von welchen der
cine an einer Pericardiumfliffigkeit vom Pferde, der andere
an Pferdeblutplasma angeftellt wurde, cinige Zahlen, um
fic in der nachfoleenden kleinen Tabelle zufammenzuftellen '™,
Als »Minimum-« bezeichne ich digjenige Fibrinmenge, welclie
ohne Zufatz von TParaglobulin erhalten wurde, in welcher
alfo das Faferftoffgewicht nur durch den genuinen Ge-
halt der beiden Fliffigkeiten an diefer Subftanz bedingt
war. Die Gerinnung der Pericardiumiliffigkeit wurde durch

cinen Zufatz von Fibrinfermentlofung bewirkt.

} IFaferftoffprocent.
i

{ Procen-
tifcher

Pferd. i durch Lar

slobulinziu- |

Mimimenm g epziclies’ Zuwachs,
A .Jnl’m.i
i i 1
Pericardiumfliiffigheit @ 0,034 | 0,206 | 506,0
5 i ; i B i s
Blutplasma S 0400 | 0510 L 275

[ch  glaube nach den obigen Auscinanderfetzungen
diefen Zahlen nichts hinzufiigen zu miitfen.

D A, Schwidit Bezichung der Faserstoflgerinnung zu den Lérperiichen
Blementen deg Blutex  Pililcov’s Archdy T3d0 XT oy 2072 g 32
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) B canflanicm Gelalt einer FLLAcn i jibrio-
plaglychier Subflons (ind an Afcheabeftandtheilen? aned boi
wackfendenr Gehalt on filrinogener Subflans wiclfl das
Faforfioffprocent in gevademe Verhaltnifs nit dev lelsteren.

Das Gefetz und die Grenzen diefes Wachsthums find
von A, Schmidt nicht ermittelt worden; man ift eben
fehr {elten in der Lage das erforderfiche Verfuchsmaterial
zu befitzen.

Dicfer zweite Satz ift cigentlich fchon im  erften ent-
halten, denn derfeibe befagte im Allgemeinen ja auch, dafs
das Mengenverhiltnifs der beiden Beftandtheile  des Gerin-
nungsfubftrates 7t cinander ein fehr verfchicdenes fein feann.
Durch cinen Zufatz von fibrinogencr Subftanz wird nur cine
relative Verminderung  des Paraglobulins bewirkt, welche
jedoch zugleich bedingt it durch eine abfolute Vermch-
rung des ganzen Gerinnungsfubfivates: demnach wirde Lr-
hohung des PFaferftoffgewichtes die Folge cines folchen Zu-
fatzes fein miilffen.  Wahrfcheinlich wird dic Faferftoffzu-
nabime aber auch hier im abnehmenden Verhiltnifs ftatt
inden, da die fibrinogene Subftanz fich das Paraglobulin ven

feinen lofenden Agenticn gewiffermafsen erlkimpfen mufs.

in welchor Weife fich auch hicr eine Grenze geltend
macht, lifst fich nicht ficher {agen; man follte denken, dafs,
wenn das” Paraglobulin durch die fortgefetzte Vermehrung
der fibrinogenen Subftanz rclativ unter cin gewiffes Mini-
mam finkt . dann nur ein diefem Minimum entfprechender
Antheil der fbrinogencn Subftanz zur Faferftoffgerinnung
verbraucht wird, wiihrend der Reft derfelben als folcher in
I.5fung bleibt. Wenigftens beobachtete AL Schmidt fchon
in feinen crften Verfuchen, dafs fehr kleine Zufitze von

Paraglobulin zu fehr fibrinogenreichen Transfudaten nur eine
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Fliiftigkeit nach nochmaligem Zufatz von Paraglobulin von
Neuem gerann. '

Bei Beriickfichtigung diefer beiden Sitze erfcheint es
méglich die Frage zu entfcheiden, ob dic Fafer{toffabnahme
im kranken Blute auf einer einfeitigen Verminderung des
ecinen oder des anderen Beftandtheiles des Gerinnungs-
{ubftrates, oder auf einer gleichzeitigen Abnahme bcider
beruht, Es ift dazu nur erforderlich fowohl im gefunden, als
im kranken Blute das tberhaupt durch Paraglobulinzufatz
zu crziclende Maximum des Faferftoffgewichtes herbeizufiih-
ren und die gefundenen Maxima mit einander zu vergleichen.
Bei Gleichheit beider Maxima ift offenbar anzunehmen,
dafs die Abnahme der Faferftoffziffer im kranken Blute
auf ecinem relativen Schwunde nur des Paraglobulius im

.Kreislaufe beruht; ift das Faferftoffmaximum des kran-

ken Blutes kleiner als das des gefunden, fo hat jedenfalls
das Blut einen Verluft entweder an fibrinogener Subftanz

_allein, oder zugleich auch an P.araglobulin erlitten; ift das

Faferftoffmaximum endlich grofser, {o {chliefsen wir
fogar auf eine Zunahme der fibrinogenen Subftanz; da aber
in diefem Falle die Faferftofiziffer im kranken Blute trotz-
dem kleiner geworden ift, {o beweift diefes Verhaltnifs uns
zugleich, dafs eine Abnahme an Paraglobulin ftattgefunden
haben mufs, grofs genug, um trotz jener Zunahme der fibri-
nogenen Subftanz, die Maffe des Productes zu verkleinern.
Der letzterwihnte Fall, in welchem, trotz einer vermin-
derten Faferftoffziffer des kranken Blutes, das durch Para-
globulinzufatz erzielte Maximum dasjenige des gefunden
Blutes doch iiberragt, kommt in der That, wie wir fchen
werden, vor, und die Annahme, dafs die beiden Beftandtheile
des Gerinnungsfubfirates fich hier in entgegengefetzter Rich-
tung hinfichtlich threr Quantitit gedndert haben, erfcheint um '
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fo plaufibler, fobald wir die Hypothefe aufftellen, dafs jeder
derfelben getrennt fiir fich im Kreislauf erft aus feinem durch
den Zerfall der ILeukocyten freiwerdenden Subftrat entfteht,
Dabei kénnen natiirlich Verfchiebungen ftattfinden, fo dafs Zu-
nahme des einen mit Abnahme des anderen zufammenfallen

mag. Ferner will ich in diefer Hinficht noch daran erinnern, dafs

es A.Schmidt gelungen ift, bei paraglobulinarmen Transfu-
f daten das Faferstoffgewicht blofs durch Paraglobulinzufatz um
N das 6- bis 7-fache zu erhshen; ich habe beim kranken Blute
: Achnliches beobachtet. — Damit braucht aber keineswegs

die Grenze der Wirkfamkeit des Paraglobulins auf das Fafer-
ftoffgewicht erreicht zu fein, da wir uns einen noch héhereg

Grad von Paraglobulinarmuth denken kénnen, bei welchem
alsdann die verhiltnifsmifsige Erhohung der Faferftoftziffer

durch Paraglobulinzufatz auch -noch bedcutender ausfallen
wiirde. Umgekehrt wiirde durch fteigende Verarmung des

4 Blutes blofs an Paraglobulin das Faferftoffgewicht fehr tief
unter feinen fritheren Wetth finken konnen, ohne dafs die
Quantitidt der fibrinogenen Subftanz cine Abnahme erlitten
hitte. — Aus diefem Verhiltnifs zwifchen fibrinogener Sub-
ftanz und Paraglobulin folgt demnach, dafs eine "an fich
unbedeutende Zunahme der erfteren bei nun erfolgender
Sittigung der Fliffigkeit mit dem letzteren eine betricht-
liche Erhshung der Faferftoffziffer bedingen kann; ebenfo
aber auch, dafs, wenn mit der Zunahme der fibrinogenen
Subftanz das Paraglobulin im Kreislauf nicht nur nicht zuge-
nommen, fondern fogar abgenommen hatte, die Faferftoftf-
ziffer des kranken Blutes, trotz jenes Zuwachfes an fibrino-
géner Subftanz, tief unter diejenige des gefunden Blutes,
finken kann. Wir werden Fille folcher Art kennen lernen.
‘Endlich geht aus den bisherigen Auseinanderfetzungen
hervor, dafs auch Fille denkbar find, in welchen der eine
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Beftandtheil des Gerinnuhgsﬁxbﬁmtes abnimmt, wabrend der
andere foweit zunimmt, dafs die Fibrinziffer unveridndert
bleibt. In folchem Falle wiirde das durch Paraglobulinzu-
fatz zu erzielende Maximum der Faferflofiziffer gegen frither
gewachfen fein, wenn die {ibrinogene Subftanz im Blute zu-,
das Paraglobulin aber abgenommen hitte. Im umgekehrten
Falle wiirde das Maximum unter feine frithere Hohe gefunken
erfcheinen. l

Indem ich nun auf meine beziiglichen Verfuche iiber-
geche, fchicke ich voraus, dafs ich in allen dic crforderliche
pathologifche Verinderung des Blutes durch intravendfe Injec
tion von Jauche bewirkt habe. Es ftand mir zu diefem Zwecke
ein Reft der von Hoffmann benutzten Jauche zur Ver
fiicung; auch ich fand fie nicht hochgradig wirkfam und
mufste deshalb, ebenfo wie Hoffmann, gréfsere Mengen
derfelben anwenden, um die Faferftoffziffer ebenfo tief als
Bojanus hinabzudriicken. Erft am Schlufse meiner Arbeit
erfulir ich die wahrfcheinliche Urfache der verhiltnifsmifsig
geringen Wirkfamkeit der von Hoffmann und mir benutz-
ten Jauche : fie war nidmlich erhalten worden durch Mace-
ration von Theilen ciner L.eiche in Waffer, welcher vorher
Carbolfiaure ins Gefafsfyftem injicirt worden war. FEin
Geruch nach Carbolfiure war freilich nicht mehr wahr-
nehmbar.

Bei der Darftellung des Paraglobulins verfuhr
ich nach den Angaben von A. Schmidt?!). Vondem im
Schlachthaufe in zwei Gefifsen .von je 3—6 Liter Inhalt
aufgefangenen Blute (von Rindern, oder Kilbern) wurde,
nachdem es 24—48 Stunden in einem kiihlen Raume fich
felbft iiberlassen geftanden hatte, das Ipontan ausgeprefste

1 Dic Lehre von den fermentativen Geriunungserscheinnungan cte p. 13,
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Serum mit einer Pipctte abgehoben, mit 0,5—0,8 Com.
concentrirter Effigfaure pro 100 Cem. verfetzt, mit dem 15-
fachen Volum deftillirten Waffers gemifcht und 2—3 Tage
ftehen gelaffen, ,

- Ich bemerke, dafs ich aus der angegebenen Quantitit
Blut gewchuolich 700~ 1000 Ccm. Serum gewann: dasfelbe
enthielt {ehr wenige ‘oder gar keine rothen Blutkdrperchen,
da diefelben mittlerweile Zeit gewonnen hatten, fich auf
der Oberfliche des Blutkuchens und in dic tieferen Fliifsig-
keits{chichten zwifchen diefem und den Winden des Gefifses
abzulagern. " Beim Abheben des Serums mit der Pipette
mufs man deshalb mit befonderer Vorficht verfahren.

Die Ausfillung des Paraglobulins findet nach A.
Schmidt am vollftindigften ftatt bei einem gewiffén ge-
ringen Sduregrade des verdiinnten Serums. Ob ich diefen
Sauregrad anndhernd genau getroffen, ermittelte ich, indem
ich eine Probe der getriibten Fliifsigkeit filtrirte, das Filtrat
in zwei Theile theilte und.durch den einen Theil Kohlentiure
leitete, wahrend ich den anderen Theil tropfenweife mit
héchft verdiinnter Natronlauge verfetzte. Entftand in dem
cinen, oder in dem anderen Theil eine Tribung, fo war der
Sidurezufatz je nachdem zu grofs, oder zu klein gewefen,
und es wurde die paffende Correctur durch nochmaligen
Zufatz von Effigfiure refp. von Blutferum vorgenommen,
wiederum eine Probe abgenommen und in der angegebenen
Weife ‘gepriift v. { w., bis diefe Priifung ein befriedigendes
Refulta; ergab. Uebrigens wird man, wenn man fich ftets
einer und derfelben Effigfiiure bedient und ebenfo des Blutes
ciner und derfelben Thicrart, bald auf rein empirifchem Wege
dahin gelangen, dem Blutferum gleich beim erften Male an-
nihernd genau den néthigen Siduregrad zu ertheilen. Kleine

Verlufte kommen hicrbei ja nicht in Betracht.
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Nachdern das angefiucric und gewifferte Scruim 2--3
Tage an cinem ruhigen und kithlen Orte geftanden, und
mittlerwcile das fogleich beiin Wiiffern {ich ausfcheidende
Paraglobulin Zcit gefunden hatte {ich zu Boden zu fenken,
wurde der fliiffige Theil abgegoffen und der Bodenfatz
auf mechrere grofse Filtra von groberem  Fliefspapier ver-
theilt, Die TFiltration geht gut, wenn auch langfam von
Statten. Es gelingt faft immer den Rickftand awf dem
FFiitrum im TLaufe von 24 Stunden, nachdem der Reft des
fliffigen Theils abgetropft, zwei bis drei Mal mit deftillirtem
Waffer auszuwalchen und dadurch die Refte des ohnedics fchon
von vornherein ftark verdiinnten Serums zu entfernen. Dar-
auf werden die Filtra mit ihrem Inhalt vorfichtic aus dem
Trichter gehoben, iiber Bogen von grobem Fliefspapier aus-
gebreitet, die fchr weifse Maffe, deren Confiftenz etwa der
eines halbfliflig gewordenen fetten Kife gleichkommt, mit
einem Platinfpatel abgefchabt, in ein graduirtes Standgelifs
gebracht, je nach Bediirfnifs mit Waffer verfetzt und in dicfem
durch ftarkes Schiitteln moglichft fein vertheile. Wenn wan
dic aus 1000 Cem. Rinderblutferum auf diefe Weife erhaltene
Subftanz in Waffermiengen vertheilt, welche fich zwilchen
den Grenzen von 300 und 150 Cem. bewegen, fo kann man
ficher darauf rechnen, dafs der Brei circa 2,5--35,0%0 der-
felben enthilt.

Von diefem Brei fetzte ich in allen meinen Verfuchen
5 Ccm. zu 10 Ccm. Blut; hicraus berechnet fich fiir das
Blut ein Zuwachs von 1,25 bis 2,5 % Paraglobulin; erfah-
rungsgemaifs reicht ein folcher Zuwachs reichlich® hin, um
das Faferftoffgewicht bis zum Maximum zu erheben; er ift
aber noch lange nicht grofs genug, um in der friher ange-
ochenen Weife der Gerinnung hinderlich zu {ein.

Nachdem ich dic Erfahrung gemacht, dafs Wallerzu
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fatz an fich die Faferftoffziffer nur unwefentlichh und zugleich
nicht blofs nach einer, fondern nach beiden Richtungen
beeinflufst, glaubte ich annehmen zu diirfen, dafs der Salz-
gehalt des Blutes durch die Erkrankung keine wefentliche
Verinderung  erleidet. Um nun den relativen  Salzgehalt
der Mifchung auf gleiche Héhe mit dent des Blutes, welchen
ich ein fiir alle Mal zu 0,8 % annahm, zu bringen, gab ich
dem Paraglobulinbrei vorher einen Gehalt von gleichfalls
0,8 % Kochfalz. Sollte trotzdem der relative Salzgehalit
der IMliffigkeit hin und wieder durch dic Paraglobulinbei-
mengung cine Verminderung erfahren haben, fo wiirde er
ja eben ohne diefen Salzzufatz noch mehr verkleinert worden
feing war aber cine Vermehrung des Szlligelialtes die Folge
der Beimengung, fo ift zu bedenken, dafs mit dem Paraglo-
bulin ja auch cine betrichtliche Menge demfelben anhiin-
genden Fibrinferments in das Blut gebracht wurde.

Durch das Salz wurde das fein vertheilte Paraglobulin,
je nach der Menge, in welcher es im Waffer fuspendirt
war, entweder volllkommen aufgeloft, oder es blieb ein Theil
ungeldft und verlieh der Fliiffigkeit ein mehr oder weniger
tritbes Anfchen.  Diefer Ueberfchufs I6fte fich dann  immer
in den Alkalien vnd Salzen des zugefctzten Blutes auf.

Ich beinerke tbrigens, dafs ich in cinigen Fallen auch
den Riickftand der von mir benutzten Paraglobulinpriparate
durch Trocknen und Wigen beftimmt habe, wic bei den
betreffenden Verfuchen berichtet werden wird.

Die Zulatze (Walffer, I'erment- und Paraglobulinléfung)
wurden flets vor dem Verfuch mit einer Pipette abgenseffen,
in tarirte Glischen, welche etwa 60—8o Com. fafsten, gebrachi
und dann gewogen, Dann wurde die erforderliche Menge
Blut in cinem graduirten (mit ciner Marke verfchenen)

Gefifse anfgefangen, rafch mit einer Pipette in die bereit




48

{tehenden Glaschen (von welchen felbftredend cins ey
leer war) vertheilt, der Faferftofl, wenn nothig mit Hilfe
ciniger Affiftenten, ausgefchlagen, vom Fifchbeinftibchen
ab- und in das Blut zuriickgeftrichen und nun gewogen;
fiir die mit Zufitzen verfchencn Priparate crgab fich dem:
nach das Gewicht des Blutes aus der Differenz der Wigungs
refultate.

Unmittelbar vor Abnahme des zu den IFibrinbeftim-
mungen erforderlichen Quantunis wurde, wie fchon zu Auw-
fang meiner Arbeit gefagt worden ift, cine klcine Menge
(3 Cem) Blut in cinent mit ciner Marke verfechenen und das
gleiche Volum ciner fehwelelfauren  Magnchalofung  voun
28 4, enthaltenden Probirglaschen aufyefangen, um dann
in angegebener Weife weiter bis auf das 14 -fache verdiinnt
und zu den Zihlungen der Leukoceyten verwerthet zu werden.
Die Zahlungen konnte ich jedoch i heurigen fornen- und
{chneelofen Winter ipateftens nur bis 2 oder /o 3 Uhr
Nachmittags ausfuhren; die fpiiter abgenomimencn Biutproben
konnten erft am folgenden Tage der Zahluug WRCTZOZC
werden ; mittlerweile war natiirlich ein grofser Theil doy
Leukocyten gefchwunden. Da dasfelbe aber auch von desn
{ibrigen am zwciten Tage einer Revifionszithlung unterwor
fenen Blutpriparaten galt, fo licfs fich, wie wir fehen werden,
durch einc Vergleichung der Zahlen fiir dic libriggeblicbenen
Leukocyten, manches in Betreff der Leukocytenzihl der
ant Nachmittag des Verfuchtages felbft auwfocfangenen Blut-
proben erfchliefsen.

Beim Ausfcblagen des Falerftoffs bemerkt man, dafs
der Paraglobulinzufatz dic Gerinnung im cefunden, befonders
aber im kranken Blute faft regelmiifsig verlangfamt, obgleich
or die Falarftoffziffer gewdhalich erhoht.  Ieh glaube den

Grund  diefer  Erfehoimng  in dem Umftande crlkennen
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zu mdifen, dafs durch den Zufatz felbt das Gerinnungs-
fubftrat eine viel betrichtlichere Vermehrung crfuhr, als der
Fermentgehalt des Blutes, d. h. dic Paraglobulinléfungen,
wenn fie auch, wie lekannt, immer Fibrinferment enthiclten,
ftellten doch verhaltnifsmiafsig fermentarme Ifluffig-
keiten dar. In der That bewirkte ich in einem der letzten
Verfuche ftatt ciner Verlangfamung eine Befchleunigung der
Gerinnung, nachdem ich das vom Filtrum abgefchabte Para-
globulin ftattin Walffer in ciner Fermentlsfung fuspendirt hatte,
welehe  dureh Extrahiren von 1 Th. des Schmidt’ fchen
Fermentpulvers in 8o Theilen Waffer crhalten worden war.
Auch der Waflerzufatz verlangfamt zuweilen die Gerinnung,
wenn auch nicht bedeutend.

In den fpiteren Stadien der Erkrankung gerinnt das
Blut gewshnlich fo langfam, dafs man fich mcift gensthigt
ficht, das Ausfchlagen des Faferftoffes aufzugeben. In folchen
IFalien wartete ich bis zum Abend, oder felbft bis zum fol-
genden Morgen, ehe ich daran ging, die bis dahin ausge-
fchiedenen IFibrinquantititen fiir die Wigung zurecht zu
machen. Bei fortgefetzter Beobachtung zu diefem Zwecke
bei Scite gefteliter Blutproben habe ich nach dem genann-
ten Termin keine weiteren Gerinnungen ecintreten fehen.

Dic Trennung des Faferftoffs vom Blute gefchah durch
haufiges Decantiren des Blutes mit Waffer, wobei auch der
hiufig in Flocken und Flockchen fich ausfcheidendc Fafer-
ftoff des kranken Blutes leicht zu Boden finkt. So vortheil-
haft es ift, diefes Decantiren lingcre Zeit, felbft 24 Stunden
lang, fortzufetzen, fo ficht man fich {chliefslich doch oe-
nothigt zur giinzlichen Intfernung des vom Fibrin cinge-
fchloffenen Himoglobins einen mechanifchen Druck zu Hulfe
zu nchmen. Am praktifchiten fand ich es, den IFaferftofl
mit etwas Waffer in ein klcines Porzellanfehilchen zu bringen

4
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:
und ihn hier, unter haufiger Ernecucrung des Walficers, durch
Preffen mit der Fingerfpitze an den Boden des Schilchens
vom Blutfarbftoff zu befreien. -Diefe Operation gelingt leicht
bei dem Faferftoff des gefunden Blutes, weil derfelbe ftets
in einem einzigen refiftenten Klumpen ansgefchlagen wird,
Weitliufiger wird die Arbeit beim kranken Blute, wo dic
Flocken und Flockechen einzeln geprefst werden und dabei
immer wicder von der Fingerfpitze, welcher fie lcicht an-
haften, mittelft cines feinen Wafferftrahles in das Schilclien
zuriickge(piilt werden miffen. Nach dem Auspreffen wurde
der Taferftoff wieder in eine grofserc Menge deftillirten
W affers gebracht, mehrfach decantirt, was jetzt, da der aous
geprefste Faferftoff, felbft in den kleinften Klimpchen, fehr
rafch zu Boden finkt, fchnell von Statten geht, auf cin gewo
gencs Filtrum gebracht, melirfach mit Waffer , dann mit ciner
c.2 = igen Kochfalzlofung (zur Entfernung ithm ctwa anhaften.
den Paraglobulins), dann wieder viele Mal mit Waffer, fchliefs-
lich nach einander je zwei Mal mit g5 ¢ igem Alkohol und
abfolutem Acther ausgewafchen, auf 12—18 Stunden in
einen Wiirmefchrank, der 70—8o © hielt, geftelly, am fol-
cenden Morgen eine Stunde lang bel 105 — 110Y C. im
TLuftbade getrocknet und dann gewogen.

Grofse Umftindlichkeiten bereitet hilufig die Gewinnung
und Reinigung des Faferfloffs derjenigen Proben des kranken
Blutes, welche mit Paraglobulinléfung gemifcht waren, Die
Gerinnung erfolgte hier meift fpat, und der Faferftoff {chied
fich dabei in Form einer volumindfen zarten Gallerte aus,
welche einen grofsen Theil der Fliiffigkeit cinfchlofs und kein
Contractionsvermogen befafs. Die crften nach der Jauche-
injection abgenommenen Blutproben befafsen zwar gewdshn.

lich noch cine grofsere Gerinnungscefchwindigkeit, fo dafs

anhaltendes Schiagen des Blutes nicht ohne Frfolg blieb:
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aber auch dann fchied fich der Faferftoff nur in Geftalt von
mehr oder weniger contractionsunfihigen Gallertkliimpchen,
welche dem Fifchbeinftibchen nicht anbafteten, aus.

In solchen Fillen reinigte ich die Gallertklumpen refp.
-klimpchen zuerft fo viel als moglich durch hiufiges De-
cantircn mit Walffer, dann verfuchte ich das Auspreffen im
Porzellanfchilchen; diefe Manipulation ging immer fehr lang:
sam von ftatten, gelang aber hiufig vollkommen, wobei fich
dann dic einzelnen, von den iibrigen Blutbeftandtheilen durch
das Preffen befreiten Kliimpchen leicht zu einem grofsen
Klumpen zufammendriicken liefsen. Andere Male aber be-
wirkte man durch Driicken nichts weiter als den Zerfall
grofserer Gallertklumpen in kleinere IFragmente, welche aus-
zupreffen ganz unmoglich war, weil fie wegen ihrer grofsen
Schlupfrigkeit dem driickenden Finger ftets entglitten. In
diefen Fillen brachte ich den Faferstoff wieder in 60—80
Cem. Walffer, fetzte einige Cem. gefattigter Kochf{alzls-
sung hinzu und begann nach einigen Stunden, oder felbft auch
erftam folgenden Tage, das Decantiren mit Waffer von Neuen;
ich bemerkte ndamlich, dafs dic Extraction des Flimoglobins
mit Waffer durch den vorangegangenen Zufatz des Koch-
falzes bedcutend befordert wurde. Zuweilen gelang jetzt
das Auspreffen im Porzellan{chilchen: war das nicht der

Fall, fo wurde die Behandlung mit Kochfalz und Walffer

u. . w. wiederholt. Schliefslich hrachte ich es immer fo
weit, dafs der Faferfloff, wecun auch nicht fchuceweifs, o
doch nur noch f{chwach rothlich gefiirbt war. Die véllige
Entfarbung gelang dann durch encrgifches Wafchen auf dem
Filtrum, wobei es fich vortheilhaft erwies, den Faferftoff
von Zeit zu Zeit mit Kochfalzléfung von 2 2, zu libergiefsen,
dicfelbe abtropfen zu lafsen und dann wicder Wafler aufzu-
giefsen, Der Faferftoff, der diefc ganze Behandlungsweife

4
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erfordert, befteht immer aus kleinen Fragmenten, weclche
das Filtriren fehr erfchweren, daher das Auswafchen auf dem
Filtrum nicht felten bis in den zweiten Tag hineinwihit.
Haufig gelingt es, diec an der Wand des Filtrums {ich ab-
lagernden und das Filtriren hindernden Fibrinfchichten durch
cinen rund herumgehenden Wafferftrahl abzuldfen, fo dafs
fic fich im Strudel zu einem Klumpen zufammenballen, wo-
durch naturlich das Filtriren fchr erleichtert wird.

Man konnte gegen diefes auf den letzten Seiten gefchil-
derte Verfahren bei der Reinigung des nach Paraglobulinzu-
fatz gewonnenen Faferftoffs cinwenden, dafs es leicht Ver-
lufte bedingt, befonders beim Decantiren des meift aus IFlick-
chen beftehenden [Faferftoffs. Indem ich die Berechtigung
dicfes LEinwandes zugebe, glaube ich doch hehaupten zu diir-
fen, dafs diefe Verlofte fehr klein, vielleicht gar nicht wag-
bar find. Bei der Ucberlegenheit des menfchlichen Auges
uber unfere gewdhnlichen phyfikalifchen Mefsapparate nimmt
man aufgequollene TFaferftoffficckchen noch deutlich wahr,
welche im getrockneten Zuftande auf die Wage keinen Ein-
flufs mehr ausiiben.  Zudem wiirde aus folchen Verluften,
wenn fic ftattgehabt, nur zu folgern fein, dafs die durch dic
Paraglobulinzufitze bewirkten Gewichtserhdhungen des Fafer-
ftoffes bei Avwendung ciner vollkommeneren Reinigungsme-
thode ja noch bedeutender ausgefallen wiren, als ich fic
gefunden habe.

Wie nach Paraglobulinzufatz gerinnt der Faferftofi
des kranken Blutes auch nach Wafferzufatz zuweilen
gallertig; derfelbe mufs dann gleichfalls der foeben befchric
benen Behandlungsweife unterworfen werden, wobci man je
doch meift rafcher zum Ziecle kommt, als nach Paraglobulin-

zufatz.

Bekanntlich ift, wic A. Schmidt gezciot hat, fiir die
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Auflofung ciner gegebenen Menge von Paraglobulin in neutra-
len Alkaliilzen nicht der abfolute, fondern der relative
Salzgehalt der Fliffigkeit, ihr Concentrationsgrad in Bezug
auf das Salz mafsgebend; das Paraglobulin kann demmnach
<aus feinen Léfungen in Neutralfalzen durch Verdiinnen mit,
Waffer immer ausgefchicden weeden, um fo vollftindiger,
je grisfser der Waflerzufidz ift; die Ausfallung gefchicht nattir-
lich am leichteften, d. h. fic wird durch dic relativ kleinften
Waffermengen bewirkt, inmit Paraglobulin gefittigten Salz-
lofungen, Aber auch, wenn das Salz im Ueberfchufs vorhan-
den war, wird man durch genligende Verdinmmg mit Waf-
fer denjenigen Concentrationsgrad  in Bezug auf  das Salz
crreichen, welcher der gegebenen  Paraglobulinmenge  ent-
fpricht. Bei weiterer Verdiinnung beginnt dann  die Aus.
fcheidung des Paraglobulins,

Nun habe ich das Paraglobulin inuncer in fchr concen
trirter, gefittioter Salzlofung in das Blut gebracht, haufig noch
mit cinem Ucherfechufs an angeléftem Paraglobulin, welcher
fich in den Lofungsmitteln des Blates felbft auflofte. Wuarde
nun dic Blutmifchung , behufs Reinigung des Faferttofts, ftark
mit Waffer verdinnt und  dadurch die Lofungskraft der in
der Mifchung enthaltenen Salze auf cin Minimum  reducirt,
fo fchied fich der grofste Theil des bei der Faferftoffbildung
unverbrauchten Paraglobulins wieder aus, da dic alkalifche
Readtion der Fliffigkeit zu” feiner vollitandigen Auflofung
nicht hinreichte, triibte die Flifsigkeit und erfchwerte da-
durch das Decantiren.

Das Mittel diefen Uebelftand zu befeitigen, lag theorceiifch
auf der Hand und beftand in einer Maniputation, die ich be-
reitfs erwithnt habe, weil fie auch behufs Reinigung des afer-
ftoffs angewandt wurde, in dem Zufatz von cinigen Cubik-

contimetern concentrirter Koch{alzlifuug zu dem gewdl
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ferten Blute. Dabei I6fte fich das Paraglobulin vollftindig
auf, und das Decantiren konnte nun ohne Storung von ftat-
ten gehen. Da aber beim Decantiren ein Theil der gefalze-
nen paraglobulinbaltigen Fliffigkeit doch immer mit dem
Faferftoff zuriick bleibt, {o entfteht bei nochmaligem Verdiin-
nen eine neue, {chwichere Triibung, welche wieder in Koch-
falz {chwindet u. . w. Man verfihrt in diefer Weife weiter,
bis die IFliffigkeit beim Wiffern vollig klar bleibt; von dicfem
Augenblicke an hat man feine Aufmerklamkeit nur noch
auf den Faferftoff zu richten.

Die Befeitigung des iiber{chiiffigen Paraglobulins gclang
mir in dicfer Weife zwar beim Schafblut, nicht aber beim
Flundeblut.  Wurde niamlich in das beim Verdunnen mit
Waffer durch dic Paraglobulinausfcheidung getriibte Hunde -
blut Kochfalz gebracht, fo fchwand diefec Tritbung nicht
blofs nicht, fondern wurde im Gegentheil viel ftirker. Eine
genauere Analyfe diefes Vorganges habe ich nicht vorge-
nommen. Da aber der blofs durch Wafferzufatz ausgefchie-
dene Korper jedenfalls nichts anderes fein kann, als Para-
globulin, welches ja in grofsen Mengen ins Blut gebracht
worden war, fo glaube ich fchlicfsen zu diirfen, dafs dasfelbe
zwar durch das Kochfalz wiederaufgelsft, dafiir aber ein
anderer Eiweifskorper in grofseren Mengen ausgefchieden
wurde, welcher die verftirkte Triibung bewirkte. Es liegt
nahe anzunechmen, dafs diefer Kérper nichts anderes ift,
als das Zwifchenproduét der Gerinnung, von welchem ja
A, Schmidt angicbt, dafs es in den erften Stadicn der
Fermenteinwirkung  grofserer Salzmengen bedarf, um  aus-
gefchicden zu werden und zwar dann gewohnlich in mche
oder weniger fein- refp. grobflockiger Geftalt.

T Die Lehee vone den fermentativen f(crilnnnn;scr.-,uhcixnmu‘u[ ete . AR
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Ob, wenn meine Hypothefe richtig ift, dieles Zwijchen-
product fich bei lingerem Abwarten auch noch in Fafer-
ftoff verwandelt hitte, und demnach der durch Paraglobulin-
zufatz bewirkte Zuwachs an Faflerftoff noch grofser ausge-
fallen ware, als ich ihn beobachtet habe, laffe ich dahingeftelit.
Jedenfalls konnte ich dasfelbe als folches bei meinen Wiagun-
gen nicht gebrauchen, die ja eben nur den fertigen, voll-
kommen ausgebildeten  Faferftoff  betreffen  follten.  Die
Auwendung von Kochfalz zur Aufléfung des Paraglobulins
im ITundeblut mufste ich demnach, da dadurch dic Sache
nur verfchlimmert wurde, ganz aufgeben. Tlochft verdinnte
Natronlauge bewirkte zwar wohl dic Aufléfung des Paraglo-
bulins ohne Fillung eines anderen Korpers, aber ich furchtete
dicfes Mittel wegen feiner moglichen Einwirkung auf den
in dicfen Verfuchen befonders zarten Faferftofl.  So blieh
mir beim Hundeblut nichts dbrig, als dic beim Wiffern cin-
tretende Paraglobulintriibung durch fortgefetztes Deccantiren
zu befeitigen, wobei der Umftand fehr zu Hiilfe kam, dafs
die Kleinften Fibrinflsckchen doch immer viel leichter und
fchneller zu Boden finken, als das mikroskopifch feinkdrnig
ausgefchiedene Taraglobulin.  Dicfes Decantiren wurde fo
lange fortgefetzt, bis eine Trobe der Fluffigkeit nicht blofs
an fich vollig klar war, fondern auch bei Zufatz concentrir-
ter Kochfalzlsfung vollig klar blicb. Dann erft konnte
dic Behandlung und Reinigung des Faferftoffs mittelft Koch-
{alz und Waffer beginnen,

Natiirlich verlangt in diefem Fulle das Decantiren
grofse Vorficht. Indem man aber dic abflicfsende IFlifhg-
keit von verne her betrachtet, erkennt man cs trotz der
Tritbung leicht, wenn ein Faferftoffflockchen dem Rande
des Gefifses fich pihert, hdlt dann inne und \'artet’.wcitcr
diec Senkung ab.  Dic  abgegoffenen Fliifﬁgkeits;ﬁcngen
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ftellte ich bei Secite und unterfuchte nach ciniger Zeit den
Bodenfatz; fanden fich FaferftoffAdckehen in demfelben, fo
wurden fic durch gefondertes Decantiren leicht von dem
begleitenden  Taraglobulinniederfchlag  getrennt und dann
zu dem Uebrigen gebracht u. {i w.

Gegeniiber dem  Einwande, dafs unter folchen Un
ftinden beim Hundeblut die Gefahr des Verluftes an Fafor-
ftoff grofser fei, als beim Schafe, beziehe ich mich auch
auf die fchon oben gegebene Antwort,

Man konnte auch gegen das Auspreffen des Faferftoffs
mit den Fingern Einfpruch erheben.  Aber die Verlufte
durch Anhédngen von Fibrinfléckchen an den Finger waren
fchr leicht zu vermciden. Etwaige abgeftofsene Epidermis-
zellen méchten wohl kaum das Fibringewicht beeinflufsen,
zudem mufsten fic durch das energifche Decantiren wohl
vollltindig befeitigt werden und endlich betrifft dicfe IFehler-
quelle alle meine Fibrinwidgungen. Bei denfclben kam cs
mir aber nicht fowohl auf die abfoluten Gewichte, als auf
dic Gewichtsunterfchiede an. Selbftverftindlich ging ich
nur mit vorher gewafchenen Fingern an die Arbeit.

Ich gehe jetzt zur Darlegung meiner Verfuche iiber.
Dic Refultate derfelben find in den beigegcbenen Tabellen
zufammengefafst, welche ebenfo eingerichtet find, wie bei
Hoffmann und daher keiner weiteren Lirlduterung bedirfen.
Einzelnen Verfuchen find zugleich auch graphifche Darftel-
lungcn angehingt, in welchen als Mafsftab der Millimeter
gilt und zwar folgendermafsen :

1 Mm = 6 Minuten, demnach 1 Cm = 1 Stunde
» == 0,01 Grm. Faferftoff (auf 100 Grm. Blut berechuet) :
» == 1,0 farblofes Blutkorperchen.

Nach diefen Mafsen ift die Verfuchszeit durch die

Abfciffe dargeftellt, auf welche die Mafse fiir die iibrigen




Werthe als Ordinaten in den den Blutabnahmen entfprechen
den Zeitpunkten aufgetragen find. Der Moment der Injece-
tion ift durch cinen Punkt in der Abiciffe, der des Todes
durch ein Kreuz unter derfclben vermerkt

In fammtlichen vier Verfuchen, iiber welche im Nach-
folzenden berichtet werden wird, fank dic Leukocytenzihl
nach der Injection fchnell auf ein Minimum herab. In dreien
dicfer Verfuche unterzog ich die Blutproben des gefunden
fowoh! als des kranken Blutes auch noch am folgenden Tage
ciner Revifionszihlung.,  Wic Hoffmann erhiclt ich hier-
bei viel kleinerc Zahlen als am erften Tage, und es befti-
tigte fich auch hier die Beobachtung, dafs in dem abfolut
viel weniger I.eukocyten enthaltenden kranken Blute der
Reft am zweiten Tage verhéalinifsmifsig bedeutend
grofser ift, als im gefunden.  Das kranke Blut enthilt dems-
nach die widerftandsfahigeren Icukocyten, was eben Hoff-
m ann dahin deutet, dals dic weniger ausdauernden bercits
im Kreislauf in Folge dér Injection zu Grunde gegangen
findY. Der Quotient, welchen man fiir jede Blutprobe durch
Divifion der Leukocytenzahl des erften Tages in die Leuko-
cytenzahl des zweiten Tages erhalt, ift alfo beim kranken
Blute grofser, als beim gefunden. DUiefe Quoticnten findet
man in meinen Tabellen in der mit b: a iiber{chriebencn
Verticalcolimne (a = Leukocytenzahl am erften, b = Leu-
kocytenzahl am zweiten Tage).

Versuch |

Schatbock von 20520 Grm Korpergewicht,  Intravenofe

Injcction von 235 Com.unverdinuter filivirter Jauche um 10" .40t

T ot 5o oy e e A
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Nach der Injeéuion it das Thicr anfangs ziemlich munter,
um 11" wird es aber bercits unruhig, weehfelt zwifchen Liegen
und Stehen. Dyspnoe. Um 12" ftellen f{ich Durchfille
ein, das Thier liegt jetzt fchwer athmend am Boden. Die
Refpiration, anfangs fehr frequent (bis 132 Athemzige
in der Minute), wird jetzt langfamer. Am Nachmittag tritt
blutiger Harn auf. Gegen Abend wird das Thier fehr un-
ruhig, fpringt auf, wirft fich nieder; fortwihrende Durchfille.
12 Stunden nach der Injetion treten plotzlich einige Zuckun-
gen ein, gleich darauf verendet das Thier. Die Korper-
temperatur, welche 40,00 C im Rectum des gefunden.Thicres
betrug, fank fortwithrend, wenn auch langfam, bis zum Todce;

die letzte Meffung ergab 38,20 im Rectum.

Scction: In den Pleurahdhlen betriichtliche Fliffig-
keitsmengen.  Dice grofsen Hohlvenen und das rechte Herz
mit fliiffigem dunklem Blute gefiillt; fubendocardiale Ek-
chymofen. Die Lungen voluminés, zeigen zahlreiche fub-
pleurale Ekchymofen. Beim FEinfchneiden in das Lungen-
gewebe quillt aus den Bronchialverzweigungen reichliche
fchaumige Fliiffigkeit. In den Verzweigungen der Pulmonal-
arterie {ind keine Gerinnfel nachweisbar.

In diefem Verfuche wurden zum Zwecke der Faferftoff-
beftimmung bei jedem Aderlafs iiber 30 Cem. Blut abge-
nommen und in drei Gldschen zu 10 Cem. vertheilt, von
welchen das cine leer war, das zweite 5 Cenm. Paraglobulin-
lofung, das dritte 5 Cem. Fibrinfermentléfung (gewonnen
durch Extrahiren von 1 Grm. Fermentpulver mit 40 Grm.
Waffer) enthielt. Das weitere Verfahren ift bereits ge
{childert worden.

Fiir die zu diefem Verfuch gehorige graphifche Dar-

frellung ift dic Levkoeytenzahl des gefunden lebenden Blutes
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gleich der entfprechenden natiirlichen Faferftoffziffer V) ge-
fetzt und danach die ibrigen Zahlen umgercchnet worden;
auf die erftere bezieht fich dic punktirte Curve, auf die
letztere die ausgezogene; die Faferftoffwerthe nach Paraglo-
bulinzufatz find durch die gefirichelte und die nach Fer-

mentzufatz durch die punktirt-geftrichelte Curve dargeftclit.

Schafbock von 20520 Grm. Kérpergewicht.
Faucheinjoction = r,21 Com. pro Kilo Korpergewichi

cf. graphifche Darftellung 1.
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Ich will diefen Verfuch ectwas genauer analyfiren, um
dics fpater um fo mehr dem Lefer tiberlaffen zu kdnnen.
Zunidchft mache ich darauf aufimerkfam, dafs im vorlic-

genden Verfuche fowohl der Krankheitsverlauf, als auch der

1) Als ,naturliche ¥
bezeichnen, welche das Bl

asersteflzifters wenle ich hinfort dicjenige Fibrinmoenos
a0 und fiiv el ohne jeden Zusatz, Heicol
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Sectionsbefund it den  Fefahrungen von Hoffmann im
Wefentlichen ganz tibereinftinumen,

Was iibrigens die Sectionen betrifft, fo will ich an
dicfer Stelle bemerken, dafs ich wegen Zeitmangels keine
grofse Sorgfalt auf fic verwenden konnte und mich, wie auch
Hoffmann gethan, auf dic Brufthéhle befchrinkt habe.
Gleich Toffmann verweife ich daher auf die Seclionsbe-
funde meiner iibrigen Vorginger, welche denfelben mehr Zeit
und Aufmerkfamkeit widmen konnten.

Der Gang der Korpertemperatur und der Refpirations-
frequenz beim kranken Thicre wurde von mir zwuar forg:
faltig beobachtet, aber nicht weiter in die Tabellen einge-
tragen, cin Mal, um dicfelben nicht unnithig zu compliciren,
dann aber auch, weil dicfe Verhiltniffe von meinen Vor-
aingern genau beobachtet und in austfithrlicher und dibercin-
ftimmender Weife bereits befprochen worden find.

Ich kehre zur Belprecchung des Verfuchs 1 zuriick.
Man ficht, dafs die Leukocytenzahl und die natiirliche Fa-
{erltoffziffer, wie auch bet Hoffmann, nach der Injection
tief finken, erftere jedoch bedecutend {chneller, als die letz-
tere, zugleich fteigt der Quotient b:a.

Betrachtet man die Faferftoffziffern, (o fallt zunichit auf,
dafs der Paraglobulinzufatz im gefunden Blute gar keinen
Zuwachs hervorgerufen hat; daffelbe war alfo fchon von vorn-
herecin mit Paraglobulin gefittigt. Wohl aber hat die Fer-
mentlofung eine geringe Vermehrung des Faferftoffs be-
wirkt. Hierbei kidme die durch die Fermentlofung bewirkte
lerabfetzung  des relativen Salzgcehaltes und  der zugleich
crhiohte Fermentgehalt des Blutes in Betracht. s ift wohl
denkbar, dafs diefe Umftinde in dem an fich ganz mit Para-

clobulin gefattigten Blute  gewiffermafsen eine  befferc Aus-

mutzune des vorhandenen Gerinnungsmateriales herbeifithren
. o b
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konnten, wihrend ein Paraglobulinzufatz, durch welchen der
relative Salzgehalt des Blutes gar nicht verdndert wurde %),
der Fermentgehalt deffelben aber, verglichen mit der ftarken
Vermehrung des Gerinnungsfupftrates, nur einen geringen
Zufchufs erhielt, unwirkfam blieb.

Der Einflus der Fermentlsfung auf die TFibrinzifter
bleibt aber durch den ganzen Verfuch hindurch c¢in unbe-
deutender, ein paar Mal ift er fogar gar nicht wahrnehmbar.
Nur in den beiden letzten Blutproben, befonders inder letzten,
tritt er wicder etwas deutlicher hervor. Hier kaun man aber
nach den LErfahrungen von Birk, Sachsfendahl und
Bojanus mit Sicherheit annehmen, dafs der poftmortale
Fermentgehalt des Blutes jetzt kurz vor dem Tode, auf
ein Minimium reducirt war, {o dafs er den vorhandenen
Gerinnungshinderniffen gegenuber fich als faft ohnmiichtig
erwies, und die Fibrinziffern der mit Fermentlofung verfetz-
ten Blutproben uns wohl eine richtigere Vorftellung von der
Gerinnungsfahigkeit des Blutes in diefem Stadivm der Krank-
heit vermitteln, fofern fie von dem Gehalt desfelben an™ Ge-
rinnungsfubftrat abhingt, als die natiirlichen Fibrinziffern in
der erften Columne

Ganz anders verhilt es fich nun aber mit dem Einflufs
des Paraglobulins auf die Fibrinzifter des kranken Blutes.
Im Laufe von nur 1 Stunde und 20 Minuten ift letztere von
0,30 auf 0,24 gefunken; bei Sittigung mit Paraglobulin aber
erhebt fie fich auf 0,70, weit tiber das Maximum des gefun-
den Blutes; dies {etzt eine Wandlung im Blute voraus, welche
eine Vermehrung der fibrinogenen Subd{ianz herbei-

gefithrt hat; da aber die natiirliche Faferftoffziffer trotzdem

1) Ieh eriunere hicrbei daran, dass die Paraglobnlinlosune 0.8 Procent Kaoeli
=1z enthielt.
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nicht grofser, fondern fogar kleiner geworden ift, fo mufs
zugleich eine Abnahme des Paraglobulins ftattgefunden
haben, durch welche fiir das refultirende Faferftoffgewicht
die Zunahme der fibrinogeneg Subftanz ibercompenfirt wurde.
Das Blut hat demnach in Folge der Injection die Befchaffen-
heit cines fibrinogenrcichen und zugleich paraglobulinarmen
Transfudates angenommen, und es ift alfo auch gar nicht zu
verwundern, dafs feine Faferftoftziffer durch Paraglobulinzu-
fatz um das Dreifache erhht werden konnte.

Zwei Stunden {piter aber zeigt die nachite Blutprobe
ein ganz verindertes Verhalten: die natiirliche Faferftoff-
ziffer ift in mifsigem Tempo weiter gefunken, das durch
Paraglobulinzufatz crzielte Maximum aber finkt fchnell auf
cinen Werth herab, welcher der entfprechenden natiirlichen
Faferftoffziffer gegeniiber einen viel kleineren Zuwachs reprii-
fentirt, als 2 Stunden vorher; diefer Zuwachs ift nicht viel
erifser, als der durch die Fermentléfung bewirkte. Is ift
alfo die Menge der fibrinogenen Subftanz tief ge-
funken, daher dic abfolute Kleinheit jenes Maximums gegen
frither; der Paraglobulingehalt des Blutes hat jedenfalls viel
weniger, vielleicht gar nicht mehr, abgenommen, daher der
verhaltnifsmafsig kleine Unterfchied zwifchen dem Maximum
(0,24) und der natiirlichen Faferftoffziffer (0,17); oder, anders
ausgedriickt, daher die verhiltnifsmifsige Grofse der letzte-
ren; das Blut war eben in diefem Augenblicke fiir {fcinen
geringen Gehalt an fibrinogenen Subftanz mit Paraglobulin na
hezu gefittigt,  Ob  das letztere hierbei nur cine geringe
Abnehme erlitten, oder gar keine, oder ob es viclleicht fogar
zugenommen, lafst fich nicht entfcheiden.

Von nun an andern fich die Verhilniffe im Blute nur
noch in einer und derfelben Richtung; fort und fort finkt

die natiifliche Faferftoflziffer zugleich mit dem Maximum,
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das fich fort und fort nur wenig tber fie erhebt; d. h. fort
und fort nimmt der Gehalt des Blutes an fibrinogener Sub-
fanz ab, wihrend es im Verhiltnifs zu der letzteren mit
Paraglobulin nahczu gefattigt bleibt, was natiirlich cine ab-
folute Abnahme desfelben nicht ausfchliefst. In der letzten
Blutprobe ift die durch Paraglobulinzufatz herbeigefiihrte
Erhshung in der Faferftoffziffer wieder eine {ehr bedeutende
(von 0,01 auf 0,16); ich erinnere hierbei aber daran, dafs in
dicfer und vielleicht auch in der vorletzten Probe die bei
Fermentzufatz erhaltenen Ziffern (0,07 und 0,06) wohl cher
der Betrachtung zu Grunde gelegt werden miiffen, als die
vom Blute an fich gelieferten. Diefe beiden Zahlen, ver-
glichen mit den zugehdérigen Maximis, wiirden allerdings fiir
eine letzliche geringe Zunahme der fibrinogenen Subftanz
und gleichzeitige Abnahme des Paraglobulins fprechen.

In wenig Worten gefagt, wiirde die Tabelle uns iiber
dic im Blute durch dic Jaucheinjeltion bewirkten Vorgiinge
Folgendes ausfagen: Anfags finkt der Gehalt des Blutes an
Paraglobulin rafch, wihrend der an fibrinogener Subftanz fo-
gar zunimmt; dann aber beginnt die letztere zu finken und
zwar Anfangs fehr rafch, dann langfamer, wihrend das Para-
¢globulin fich ftets auf folcher Hohe erhilt, dafs es ihr gegen-
itber nahezu den augenblicklichen Sittigungspunkt crreicht.

Dem Lefer wird es nun leicht werden zu bemerken,
dafs der nun folgende Verfuch, welcher, abgefehen von den
Leukocytenzahlen, nur die natiirlichen Fibrinziffern und dic

durch Paraglobulinzufatz crzielten Maxima derfelben betrifit,

in feinen Refultaten durchans mit denen des foeben befproche

nen itbereinftimmt,
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Versuch Il

Schaf von zoooo Grm. Korpergewicht. Injection von
55 Cem. unverdiinnter flltrirter Jauche in die Vena jugularjs
ext. um ¢ Morgens. Nach der Injection ftellen {ich bald
Unruhe und Dwspnoe eing fpiter kommen Durchfille hinzu,
die immer profufer und fchliefslich blutig werden. 5 Stun
den nach der Injection blutiger Harn. Die Schwiche nimmt
immer mechr zu; die Refpiration wird immer frequentcer.
Tod um 8" 15, 11 Stunden mach der Injection. Die Korper-
temperatur ftieg von 39,9 in der Norm auf 40,6 (1 Stunden
nach der Injection), cine Stunde vor dem Tode betrug fic 40.2.

Section: Die Lungen zeigen fubpleurale Fkchymofen,
in den Verzweigungen der Pulmonalarterie keine Gerinnfcl

nachweisbar. Im linken Herzen fubendocardiale Ekchymofen.

Schaf von 20000 Grm. Korpergewicht.
Sawcheinjection = 2:73 Cem. pro Kilo Kirpergewoicht

(cf. graphifche Darftellung 1.

g \il 3 \ ;i’é: Leukocytenzahl, }j ,‘ Fibrin 2
2002 L EE e zicmden’ § 2 S hiut | Swcinam
5 \‘ Lﬁ é % 1o Stunde \24 “tunden 5 = e mach Para
\ \ % % | nach der Rlatahnahne. | (& \ Zusatz, | glob Zus.
oy, X| 84 1 1 485 11,2 } 023 0,19 ‘1 0.26
|
" \ o \ Injection
Loltoray |l moazloj 28 0,23 1 0,127 0,
, |12 Lmbo a6 14 025 L0131 050
A CE A 14 030, 008 0.20
- oo \ \ ‘:\ R 14 1027 n,ms\ 0.1
» 4" L VI dunke 2.1 \ — 0T 0B
s e \Vn \ desgl. \ 1,4 L ‘Eu,{m 014

Tod um 8 Uhr Abends
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Lin Unterfchied zwifchen dicfem und dem vorigen Ver-
fuche befteht nur in Bezug auf den unwefentlichen Umftand,
dafs hier fchon das gefunde Blut nicht vollkommen gefdttigt
mit Paraglobulin erfcheint, und dafs zufillig zwei Blutab-
nahmen in die Periode der rafchen Zunahme der fibrinogenen
Subftanz und der eben fo rafchen Abnahme des Paraglobu-
lins fallen (Blutprobe II und 1II). Weiterhin treten uns durch-
aus diefelben Verhiltniffe entgegen, wie im erften Verfuch.

Als Mafs fiir die in den bisherigen beiden Verfuchen
ftattgehabte fchliefsliche Abnahme der fibrinogenen Subftanz
lann der Unterfchicd zwifchen den durch Paraglobulinzufatz
erzeugten Fibrinmaximis der crflen und letzten Blutprobe
gelten; danach hat fie etwa um dic Hilfte abgenommen.
Da nun die naturliche Fibrinziffer in dem einen Verfuch
gleichfalls auf die Hilfte, in dem andcren aber noch viel
tiefer gefunken ift, fo lafst fich f{chliefsen, dafs im Ganzen
auch das Paraglobulin zugleich mit der fibrinogencn Subftanz
bis zum Schlufs abgenommen hatte; ja, im erften Verfuch
mufs das Paraglobulin zuletzt bedeutend rafcher als die fibri-
nogene Subftanz gefchwunden fein, da das Blut hier bedeu-
tend weniger mit dem crfteren gefittigt erfcheint, als kurz
vorher.

Die Tabellen ergeben zugleich, iibereinftimmend mit
den Hoffmann fchen, dafs der Schwund der Leukocyten
viel fchneller vor fich ging, als der des Faferftoffs; wenn
demmnach eine Beziehung nicht blofs des Paraglobulins, fon-
dern auch der fibrinogenen Subftanz zu den Leukocyten
befteht, fo folgt, dafs diefe Subftanz als aufgehiuftes Iro-
duét der letzteren, oder doch dasjenige Material, woraus {ie
hitte entftehen follen, einer mehr allmihlichen Eliminirung

unterliegt. Ein vollkommenes Schwinden derfelben, kennt-

lich an der Unméglichkeit durch Zufatz von Paraglobulin
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und Fibrinferment die Gerinnung hervorzurufen, habe ich
nicht beobachtet. Hoffmann aber ift in- einem Falle,
in welchem er ein Gemenge von Jauche und faulem Himo-
globin einem Schafe injicirt hatte, zu diefem Refultate ge-
langt. Da er aber nicht in der Lage war, dasfelbe weiter
zu verfolgen, fo hat er mir die betreffenden Daten zur Ver-
fugung geftellt, was ich behufs Erginzung meiner Verfuchs-
reihe mit Vergniigen benutze?l),

Ich verweife in diefer Hinficht zunidchft auf den Ver-
fuch TI in Hoffmanns Arbeit?). Die Fibrinziffer des
gefunden Blutes betrug 0,31, wurde aber nach den mir mit-
getheilten Daten durch Paraglobulinzufatz auf 0,45 erhoben.
3 Stunden nach der Injection war die natiirliche Fibrinziffer
auf 0,17 gefunken. Das nach einer weiteren Stunde abge-
nommene Blut ftand, wie Hoffmann in f{einer Arbeit
bemerkt, 24 Stunden lang ohne zu gerinnen und enthielt
fchliefslich bei genauerer Betrachtung nur einige unwigbare
Fléckchen. In diefer Blutprobe konnte nun nach Ho ff-
mann’s Notizen die Gerinnung weder durch Zufatz von
Fibrinferment, noch durch Zufatz von Paraglobulin, noch
endlich durch gleichzeitigen Zufatz von Fibrinferment und
Paraglobulin herbeigefiihrt werden, fo dafs fie demmnach als
nahczu ginzlich fibrinogenfrei betrachtet werden mufste.
Gegen diefen Schlufs kénnte nur cingewendet werden, dafs
es fich vielleicht nicht fowohl um einen Mangel an fibrino-
gener Subftanz, als vielmehr um das Auftreten cines Stoffes
im Blute handelte, welcher in pofitiver Weife die Gerinnung
desfelben hemmte. Dalfs dicfes nicht der Fall war, ergab fich

1) Jeh bemerke hierbei, dass feh von o ffmann noch cinige andere Noti-
zomn erhalten habe, die er bei Gelegenheit seiner Jaucheversuche zu Protokoll genom
en, i seiner Arheit aber nieht hat verwerthen kénnen und die ich zum Theil zam
schluss weiner Arheit der Vervollstindigung Lalber anfithren werde

N Hoffmann, a, a O, p 7271
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aus dem Umftande, dafs nach Hinzufiigung von etwas Salz-
plasma zu dem kranken Blute dic Gerinnung eintrat, wenn
auch, wegen der grofsen Fermentarmuth des Blutes, erft
nach Verlauf von mchreren Stunden; gleichzeitiger Zufatz
von Fibrinferment befchleunigte fie wie gewdhnlich, Die
Lecukocytenzahl war in diefem Verfuche von 13,55 auf 1,13
gefunken ; in der letzten, aus der Vena cava genommencn
Blutprobe betrug fie 2,03.

Ich laffe jetzt ein paar Verfuche folgen, welche zeigen,
dafs der Verlauf der nach Jaucheinjection eintretenden
Schwankungen im Gehalt des circulirenden Blutes an fibri-
nogener Subftanz und an Paraglobulin auch ein anderer fein
kann, als der bisher beobachtete. Zugleich follten diefelben
dazu dienen, die Wirkung feftzuftellen , welche Wafferzufatz
und Kohlenfiuredurchleitung durch das Blut auf die Fibrin-

ziffer ausihen.

Versuch ill.

Schaf von 26200 Grm. Korpergewicht. Intravensfe
Injection von 62 Ccm. unverdianter fltrirter Jauche um
6"10’ Morgens. Danach befchleunigte Refpiration (120 Athem-
ziige in der Minute), 4 Stunden nach der Injeftion zeigt
Gich blutig gefarbter Harn; das Thier it fehr unruhig.
Am nidchften Morgen tritt Speichelflufs ein. 24 Stunden
nach der Injection treten einige klonifche Krimpfe auf, und
darauf erfolgt der Tod. Die Korpertemperatur ftieg von
39,6 auf 40,5. Kurz vor dem Tode betrug fie 40,1¢.

Scction: Dunnfliffiges Blut in allen vom Herzen abge-
henden Gefifsen. An den Lungen nichts Charakteristifches.

Wie aus der nachfolgenden Tabelle zu crfehen ift,
wurde cinige Male fo viel Blut abgenommen, dafs auch dic
Einwirkung der Kohlenfduredurchleitung und der Verdinming
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mit deftillirtem Waffer auf die Faferftofiziffer ftudirt werden
konnte. Die Mifchung mit Waffer gefchah zu gleichen Theilen.
Die Anordnung des Mikroskopes zur Zihlung der Leukocyten
war in diefem Verfuche eine abweichende: auch hier Hartnack,
Ocular 3, Linfenfyftem 7, aber nicht ausgezogener Tubus,
Die beigegebene graphifche Darftellung bezieht fich, ab-
gefehen von der Leukocytenzahl, nur auf die natiirliche IFafer-
ftoffziffer und auf das durch Sittigung mit Paraglobulin
erziclte Maximum des Fibrinprocents. Es wurden, wie
gewohnlich, 5 Cem. Paraglobulinléfung zu 10 Cem. Blut zu-
gefetzt; diefelben enthielten 0,1827 Grm Paraglobulin. Auf
100 Cecm. Blut berechnet betrug  der Paraglobulinzufatz

demnach 1,827 Grm.

Schaf von 26200 Grm. Korpergewicht.
Fawucheinjection = 2,37 Ccue. pro Kilo Kirpergewicht
{cf. graphifche Darftellung III).
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Nach der obigen Bemerkung tiber die Anordnung des
Mikroskopes bei dicfem Verfuche, crfcheint es verftandlich,
warum die Leukocytenzahl des normalen Blutes hier héoher
als gewohnlich ausgefallen ift; die Zihlung fand eben dicfes
Mal bei geringerer Vergrofserung fatt,

Durch ein Verfchen wurden dicfes Mal die Blutproben
vom erften Tage keiner Revifionszahlung am zweiten Tage
unterworfen, mit Ausnahme der noch gar nicht gezihlten, in
der Dunkelheit abgenommencn; der Quotient b:a kann alfo
fiur den erften Tag (mit Ausnahme des gefunden Blutes)
nicht gebildet werden.  Erginzt man fich jedoch die feh-
lenden Revifionszahlen, indem man, von der Blutprobe V
hinaufgehend, fie fich weiter wachf{end denkt, fo ficht man,
dafs die betreffenden Quotienten jedenfalls mehr als 0,5 be-

tragen hatten, allo betrichtlich grofser gewefen wiren, als
h (V)

a (1v)?
kleiner fein mufs, als der cigentlich zu bildende Quoticnt
V)
a (V)

im gefunden Blute,  Schon der Quotient der jedenfalls
it = o,30.
Der Einflufs der Kohlenfiure auf die Faferftoffziffer ift
fchr gering, viel ftarker fchon der des Walfferzufatzes, der
aber hinter dem des Paraglobulins doch immer noch weit
zuriickbleibt Es ift aber hierbei zu bertickfichtigen, dafs der
Walfferzufatz nur bei den den letzten Aderlafsen entfprechen-
den Blutproben vorgenommen wurde, zu einer Zeit alfo,
wo das Blut ficherlich fehr fermentarm war, und wo anderer-
feits die Wirkung des Paraglobulins auf die Fibrinziffer, nach
unferen bisherigen Erfahrungen, wieder geringer wird, Am
folgenden Tage ift diefe Wirkung wieder eine koloffale und
die des Waffers ihr gegeniiber eine hochft unbedeutende.
Dic Veriinderungen, welchen das Gerinnungsfubftrat in
quantitativer Hinficht in Folge der Jauchcinjeftion unterliegt,

laffen fich am beften durch Betrachtung der graphifchen
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Darftellung erkennen. Die natirliche Faferftoffziffer finkt,
um fich am Abend wieder ein wenig zu heben; noch hoher
fteht fie am folgenden Morgen. Die Sckwankungen der
fibrinogencn Subftanz fpicgeln fich wieder in denen der durch
Paraglobulinzufatz erzeugten Maxima der Fibrinziffer; man
hat fich ihre Curve demnach der der letzteren paralicl
gehend zu denken: wie man fieht, finkt fle zuerft, fteigt
dann an, finkt zum zweiten Male, um zulctzt wieder anzu-
fteigen und am folgenden Morgen cine aufserordentliche
Hohe zu erreichen.

Bei Beurtheilung der pathologifchen Veranderungen
im Paraglobulingehalt des Blutes ift Folgendes feftzu-
halten: ibcrall, wo die Curve des Paraglobulinmaximums
des Fibrins (d. h. eigentlich die Curve der fibrinogenen
Subftanz) anfteigt, die Curve der natiirlichen Fibrinziffer
aber trotzdem finkt, mufs auch das Paraglobulin im Blute
abgenommen haben; iiberall, wo das Entgegengefetzte {tatt-
findet, mufs der Paraglobulingehalt des Blutes gewachfen fein.

Dafs folche das Paraglobulin und die fibrinogene Sub-
ftanz betreffende cntgegengefetzte Bewegungsrichtungen im
vorliegenden Verfuche vorgekommen find, ergiebt fich fo-
gleich aus der Betrachtung des Ganges der beiden in Rede
ftehenden Curven. Wo diefelben aber, in gleicher Richtung
fich bewegend, auf oder abfteigen, laffen fich iiber das
Verhalten des Paraglobulins nur Vermuthungen anftellen.

Das Befondere in diefem Verfuche befteht in d e m Um-
ftancle, dafs die fibrinogene Subftanz im Blute, nachdem fie in
Folge der Injetion eine anfingliche Verminderung erfahren,
fich bald wicder erhebt, ihren urfpriinglichen Werth tiberfteigt
und von nun an, trotz aller Schwankungen, den-
felben dauernd ilberragt, um am folgenden Morgen,
kurz vor dem Tode des Thieres, ihre hiichfte Hshe zu erreichen,




-

71

Die abiolute Kleinheit der natiilichen Inibrinzifiern
beweift aber zugleich, dafs das Blut in Folge der Injeétion
im Allgemeinen an Paraglobulin verarmt ift, am meiften
wohl am folgenden Tage, an welchem cs fich wie ein fibri-
nogenreiches und zugleich fehr paraglobulinarmes Transfu-
dat verhilt.

Versuch V.

Schatbock von 29000 Grm. Kérpergewicht. Injection
von 103 Cecm. Jauche um ¢ h 35 Morgens. Nach derfel-
ben ift das Thier matt und apathifch. Die Athmung ift nicht
fehr befchleunigt (56 Athemzige in der Minute); einige Stun-
den f{pater tritt Dyspnoe auf: die Schwiche nimmt zu: hiu-
fige Durchfalle, die am Abend einen blutigen Charakter an-
nehmen. Blutiger Harn ift nicht bemerkt worden. Die Kor-
pertemperatur crhob fich von 40,2 beim gefunden Thier auf
41,0, fiinf Stunden nach der Injeftion; die letzte am Abend
vorgenommene Me}fung ergab 40,6 im Reftum. Am nich-
ften Morgen wurde das Thier verendet gefunden.

Section: Aus den Nafenlochern quillt {chaumige Flif-
figkeit hervor; in den Pleurahdéhlen findet fich blutig gefiirbte
Fliiffigkeit. Im rechten und linken IHerzen zeigen fich {uben-
docardiale Ekchymofen; auf beiden T.ungen {ubpleurale Blut-
austritte. Die Lungen find voluminds, mit reichlicher fchau-
miger Fliiffigkeit durchtrinkt. In den Verzweigungender Art.
pulmonalis laffen fich keine Gerinnfel entdecken.

In diefem Verfuche wurcden hei jedem Aderlaffe zum
Zweck der Fibrinbeftimmungen tber 40 Ccm. Blut abgenom-
men und zu je 10 Ccm. in vier bereit flehende Glifer ver-
theilt, von welchen das erfle und dritte leer waren, das
zweite 5 Cem. Paraglobulinléfung (mit 5 Cem. Waffer ver-
diinnt und 0,8 %0 Kochfalz in der Gefammtmenre enthaltend)
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und das vierte 10 Cem. deftillirten Waffers enthiclt.  Das
Blut im dritten Glafe wurde fogleich '/: Minute lang mit
Kohlenfiure behandelt und dann ausgefchlagen,

In der graphifchen Darftellung bedeuten die einzclnen
Curven dasfelbe, wic in der zu Verfuch 1. gehdrigen, mit
Ausnahme der punktirt-gefirichelten, welche hier die Schwan-
kungen der Faferftoffziffern nach Wafferzufatz verfinnbild
licht; die hinzukommende durch Kreuzchen dargeftellte Curve
bezicht fich auf die Fafcerftoffziffern des mit Kohlenfiurc
behandelten Blutes.

Eine Revifionszihlung der Lcukocyten am folgenden
Tage fand in diefem Verfuche nicht ftatt, ¢s fehlt demnach
der den Quotienten b : a angebende Tabcllenftab,

Der Zufatz an trockenem Paraglobulin betrug, auf
100 Cem. Blut berechnet, 2,675 Grm.

Schafbock von 29000 Grm. Kérpergewichi.
Fawckeinjection — 3,55 Cent. pro Kilo Korpergewwicht,
{cf. graphifche Darftellung IV).

|
|

; S £ 8| Leuko Fibrinprocente.
§ e o ‘é cytenzahl ! — R
2 = E 2 i L Aaximnm | xpeh (O, ] Nach
] 2 E 2 lcb1'm1 s 1 Blutohne [ qm Dnpae| o COv | Bach
A D ZE| e | e [Hobuie ]SS0 e
‘ E
18.X1] 930 | T ass | oss | 045 | 038 | 0,36
' 9" 35| Injection
10" 45| 1T | 105 | 027 | 0,31 | 029 | 027
Lo [12°307 I 70 | 028 | 075 | 024 | 025
” 130 IV 63 ¢ 019 0,53 0,25 0,23
W A1 VO amke 0,10 | 081 | 012 | 0,11
. 6" VI L desg. 1 0,11 0,60 | 0,13 0,13
. 08 VII west. | 011 | 055 | 0,13 | 0,20
Tod in der Nacht.
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Nach dem Vorangegangenen kann ich dic Avalyle
diefes Verfuchcs dem Lefer dberiaffen; er verhidlt fich in
Bezug auf die Schwankungen der fibrinogenen Subftanz und
des Paraglobulins im Blute durchaus dhnlich dem vorher-
gehenden Verfuche, nur dafs hier die fibrinogene Subftanz
ihren hochften Stand nicht, wie dort, am Schlufs des Ver-
fuchs, fondern mitten am Tage erreicht; im Uebrigen ver-
weife ich auf dic Tabelle und die graphifche Darftellung.

Tch mache ferner darauf aufmerkfam, wie annihernd
ocnau, verglichen mit der Curve des Paraglobulinmaximums
des Fibrins, die Curven des mit Kohlenfiure und Waffer
behandelten Blutes die cigentliche Fibrincurve begleiten;
dic Wirkung dicfer Agcentien auf die Waferftoffgerinnung
kommt demnach gegeniiber der des Paraglobulins  kaum
in Betracht.

Zum Schluffe diefer Verfuchsreihe mufs ich noch be-
merken, dafs, wenn ich auch gentthigt war grofsere Jauche-
mengen zu injiciren, als B ojanus, diefelben doch immer
nach viel kleiner warcn, als die von ihm injicirten Waffer-
quantitaten in feinen beziiglichen anderen Verfuchen. Den-
noch wirkten fie viel fchuncller verderblich, fowohl auf die
Leukoeytenzahl und die Faferftoffziffer, als auf das Allge-
meinbefinden des Thieres, als jene Walfferinjectionen von
Bojanus und Hoffmann, Auf blofse Wafferwirkungen
kénnen demnach die Refultate meiner bisher mitgetheilten
Injectionsverfuche nicht bezogen werden.

Als Anhang zu diefem Abf{chnitte theile ich noch einen
Verfuch mit, in welchem ich die Wirkung aufgeldften
Hamoglobins auf die farblofen Blutkorperchen genauer zu
ftudiren beabfichtiete. FEs liegt bis jetzt nur e in f{olcher




74

Verfuch vor, welcher von Hoftfmann angeltellt wurde
(die Verfuche von Sachsfcendahl und Bojanus be-
zogen fich auf die durch das Himoglobin bewirkten Ver-
anderungen des vitalen und poftmortalen Fermentgehalts
des Blutes und die der Faferftoffziffer) Hoffmann kam
¢s darauf an zu zeigen, dafs auch das cigene Himoglobin des
Thieres im aufgeloften Zuftande verderblich in deffen Kreis-
lauf wirke; da er zugleich den Gang der Leukocyten-
und Fibrinziffercurve ermitteln, fomit den momentan todt-
lichen Ausgang durch Thrombofe des Herzens und der
grofsen Gefafse vermeiden wollte, o applicirte er eine fehr
kleine Hamoglobininjection (60 Ccm. 0,36 pro Kilo? Héamo-
globinlofung). Er erreichte feinen Zweck, und das Thier
ftarb erft nach 6 Stunden. 3/4 Stunden nach der Injeétion
war die Leukocytenzahl auf /1o ihrer ur{priinglichen Hohe
gefunken.

Ich beabfichtigte nun aber gerade durch den Verfuch
feftzuficllen, ob in Fallen mit rafchem todtlichen Ausgange
die plétzlichen Gerinnungen im Herzen und in den grofsen
Gefifsen Hand in Hand gehen mit einer ebenfo plétzlichen
durch das Hamoglobin bewirkten Zerftorung der farblofen
Blutkorperchen. Die plétzliche Erhohung des vitalen Fer-
mentgehalts und das im {chnellften Wechfel auf einander
folgende Auf- und Abfchwanken der Fibrinziffer, das fchliefs-
lich mit einem tiefen Sinken derfelben endigt, waren fchon
von Sachsfendahl?) und Bojanus? beobachtet worden.

1) of Hoffmann a, a. O, p 83~ 86,
2) of gachssendahl a, a. O, p 39— 50,
Lol p 83—05,



~1
vt

Versuch V.

Schaf von 14350 Grm. Kérpergewicht. Nachdem dem
gefunden Thiere ctwas Blut zur Zahlung der Leukocyten und
zur Faferftoftbeftimmung abgenommen, fand eine Injeétion
von 15 Cem. frifcher, nach den bekannten Regeln verfertigter
Pferdehamoglobinléfung (aus dem vendfen Blute gewonnen)
in das centrale Ende der Vena jugularis ext. flatt. Nicht
volle drei Minuten nach Beendigung derfelben wurde die
zweite Blutprobe abgenommen. Da fich die Symptome der
todtlichen Wirkung des Hamoglobins aber nicht einftellten,
tiberhaupt keine bedrohlichen Erfcheinungen auftraten, fo
wurde 5 Minuten nach Beendigung der erften eine zweite
Hamoglobininjection von 20 Cem. applicirt und wiederum nach
nicht vollen 3 Minuten ctwas Blut entzogen. Es folgten in
kurzen Intervallen, tiber welche dic nachfolgende Tabelle das
Genauere angiebt, eine dritte (100 Ccm.), vierte (45 Cecm.),
fiinfte (175 Ccm.) und fechfte (45 Cem.) Himoglobininjeétion,
immer mit dazwifchen gefetzten Blutenziehungen, fo dafs
dem Thicre im Ganzen 400 Cem. Himoglobinlofung beige-
bracht wurden; ohne dafs der gewimfchte Effekt — {chleu-
niger Tod — eintrat. Das ITdmoglobin war alfo entweder
fehr wenig wirk{am {eine Annahme, di¢ mit den betreffen-
den Erfahrungen Sachsfendahl’'s ubereinftimmt), oder,
was mir weniger wabhri{cheinlich erfcheint, das Ver{uchsthier
befafs eine koloffale Widerftandsfihigkeit gegen die {pecifi-
fche Wirkung deffelben. Nichts deftoweniger glaube ich
die Verfuchsrefultate mittheilen zu miiffen.

Schon wahrend der Injecticnen, die fich im Ganzen
tiber einen Zeitraum von 38 Minuten erftreckten, hatte fich
beim Thiere Uprrvnhe und bhefchleunigte Athmung eingeftellt,




{

7 i)

Nach der 6, Injection wurde es losgebunden und zu Boden
gefetzt. Bald darauf trat Athemmoth auf, aus den Niiftern
flofs blutig gefirbter Schleim ab, und es wurde zu wicder-
holten Malen blutiger Harn entleert; Durchfille traten
nicht ein, ein paar Mal erfolgten Darmentleerungen, der Koth
war von normaler, wenn auch nicht ganz fefter Befchaffen-
heit.  Diefer Zuftand blieb fich ziemlich gleich, nur fteigerte
fich die Unruhe des Thicres, fo dafs cs fich bald nicderlegte,
bald wicder aufrichtete, was mit der fich fteigernden Dyspnoe
im Zufammenhange ftand. 7/. Stunden nach Beendigung
der crften Injeétion ftiirzte das Thicr plétzlich unter Zuckun-
gen zu Boden und verendete; es gelang nach fofortiger Er-
offnung  der Brufthshle aus dem noch  pulfirenden Terzen
cine Blutprobe fowohl zur Zihlung der Teukocyten, als auch
zur Faferftoff beftimmung zu erhalten; fie ift in der Tabelle
unter der Nummer X angefiihrt.

Section: Zahlrciche fubpleurale und fubpericardiale
Ekchymofen. Das rechter Herz enthilt dunkles  fliffiges
Blut, aber keine Gerinnfel, auch im linken Herzen keine
Coagula, dagegen {ubendocardiale Ekchymofen fichtbar. Die
Lungen find voluminés, beim Einfchneiden in die Lungen-
fubftanz ergiefst ich fchaumige Fluffigkeit iiber die Schuitt-
fliche, In den Verzweigungen der Pulmonalarteric zeigen
fich keine Gerinnfel.

Ich habe hier zu bemerken, dafs die den Nummern VI
und IX der Tabclle entfprechenden Blutproben mir fchon
durch ihre fehr dunkle Farbe auffielen; trotz lingeren Schla-
gens mit dem Fifchbeinftabchen {chied fich in ihnen kein
Faferftoff aus; fic wurden bei Seite geftellt und am folgen-
den Tage unterfucht, aber auch jetzt, nach z4 Stunden, waren
in ihnen keine Gerinnfel bemerkbar. Dagegen hatten fich

in der Blutprobe X, aus welcher  chonfalls leein Faferftoff
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ausgelchiagen werden konnte, bis zum {olgenden Tuge meh-
rere zarte IFlocken ausgefchieden, die lege artis ausgcewa-
fchen, aufs Filtrum gebracht und gewogen wurden,

Schaf von 14350 Grm. Korpergewicht.
Seeles Hamoglobininjectionen.  Gefammtmnenge der
wmjicirten Hamoglobinlifung = goo Cene.

ipro Kilo Korpergewicht 27,87 Cem. Himoglobinléfung).

N

g | 2 £ | Leukocytenzahl. ‘ = o
5 . 5 B e \ [Fibrin
a2 Stuade. 2 I ) 5 -
3 £z | /2 Btunde | 24 Stunden | N ‘l o
= Z é nach der Blutahnabime. l (&) l
! . i J 3 1
21. X1 Y 4b L 1 50,4 | 10,5 0,21 | 0,22
" i 9" b3 107 7. [uject. (1,05 Cem. pr. Kilo Koérpergw.)
» o 9" B’ ]l I 238 [ 2,6 ‘ 0,24 t 0,23
|

o 19N DR 2l fuject (1,39 Cem. pr. Kilo Korpergw.)
oo 10T T10v L 126 | 42 | 033 | 020

i !
n o 10" 29307 50 Tuject. (6,06 Cem. pr. Kilo Kérpergw.)
oo 10MIR0T V. | 37,2 | 42 | ol | 022
., | 10" 18/ BO” | 4. Inject. (3,14 Cem. pr. Kilo Korpergw.)

Lo 10MLTB0Y L VL 224 | 42 019 | 012

o1 10" 19715 | 5, Inject. (12,20 Cem. pr. Kilo Kérpergw.)
o 100313070 VL 196 |28 | 014 | o1l
» | 10" 3230 | 6. [nject. (3,14 Cem. pr. Kilo Korpergw.)

, | 10"86: 30| VIL | 224 | 42 | 0,19 | 0,07

- ! Nach 24 St.
, |1 VIL | 140 | 28 ‘ 0,20 | e Ao
: scheidung,
" 3104 IX. | W7 1 70 | 045 desgl.
. ot oy CONL P dunkel 12,0 A I 0,04

Tod um D' 20,
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Obgleich durch die Himoglobininjectionen der beab-
fichtigte Effekt nicht herbeigefuhrt wurde, fo kann ich den
Verfuch im Hinblick auf {einen eigentlichen Zweck doch als
gelungen anfeben: denn, i Anbetracht der geringen Wirk-
famkeit des angewandten Hamoglobins, ift es jedenfalls ein
bemerkenswerthes Refultat, dafs die l.eukocytenzahl in
nicht ganz 3 Minuten nach der erflen und in ebenfo kurzer Zeit
nach der zweiten Injection vou 30,4 auf refp. 23,8 und 12,6
gefunken war.  Weiterhin {chwankt fie in derfelben Weife,
wie dies von Sachsfendahl und Bojanus fir den vitalen
Fermentgehalt und die Fibrinziffer beobachtet worden, auf
und ab, um zulelzt davernd zu finken. Man kann fich hicr-
nach vorftellen, wie heftig die Wirkung des Himoglobins
auf die I.eukocyten in Filllen momentaner Thrombenbildung
im Gefafs{yftem fein mufs. Die Fibrinziffer zeigt ahnliche
Schwankungen, nur bewegen diefelben fich in viel engeren
Grenzen, als in den Verfuchen von Bojanus; zuletzt finkt fie
fehr tief.

Ein fehr unregelmifsiges Verhalten zcigt der Quotient
b : a; fieht man jedoch genauer zu, {o findet man im Alige-
meinen, dafs er fteigt, wo diec Leukocytenzahl finkt und dafs
er finkt, wo diefe durch Zufuhr neuer Elemente fteigt. Nur
beim Vergleich der Blutprobe VI mit der ihr vorausgehen-
den und ihr nachfolgenden (welche beide mit einander uber-
einftimmende Werthe ergeben) zeigt fich ein anderes Re-
fultat. Zwifchen der Blutprobe VIII und IX liegt einc Zeit
von mehr als 3 Stunden, innerhalb welcher die verhiltnifs-
mifsig {chwerer zerfallenden Leukocyten fich in Uberwie-
gender Menge im Blute angehiuft haben konnten.

Charakteriftifch fiir die Himoglobininjectionen ift alfo
cine faft explofionsartige Vernichtung der farblofen Blutlkdr-

perchen und cine unmittelbar darauf folgende, ebenfo explo-
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fionsartige Herftellung aller Gerinnungsbedingungen, ¢ b, die
plotzliche Aufhiufnng des Fibrinfermentes, (von welchem wir
ficher wiffen, dafs es in den Tcukocyten nicht priexiftirt,
fondern fich erft aus ihren Zerfallproduten entwickelt) und
des Gerinnungsfubftrates, mag daffelbe nun gradeswegs aus
den farblofen Blutkérperchen hervorgehen, oder erft aus einem
von ihnen bei ihrem Untergange gelieferten Material ent-
ftehen.  In Fallen intenfiverer Einwirkung des Himoglobins
kommt es eben alsdann zu plétzlicher todtlicher Thromben-
bildung im Gefifsfyftem

Wie anders wirkte in diefer Hinficht die Jauche in den
Versuchen von Birk, Bojanus, Hoffmann und mir: ver-
gleichsweife langfam fank der Faferftoff vom Moment der
Injection bis zum Iintritt des Todes, und Stunden vergingen,
che die Ieukocytcnzahl ihr Minimum, der vitale Ferment-
gehalt fein Maximum errcicht hatte. Der Organismus aber
kann koloffale Fermentquantitiiten im Kreislauf unwirkfam
machen, wenn fie nur nicht zu plétzlich auftreten; darum
find Gerinnfelbildungen im Gefifsfyftem nach Jaucheinjectio-
nen, trotz der grofsen Anzahl von Verfuchen, nur ein Mal
beobachtet worden und zwar von Hoffmann im Ver-
such VII'), in welchem die Jauche {o heftig wirkte, dafs der
Tod eine halbe Stunde nach der Injection erfolgte.
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Ueber dic Wirkung der intravendfen Injection
von Tiibrinferment- und von Pepfinlofungen auf

das Blut.

Es fchicn mir aus manchen Griinden wiinfchenswerth,
in einigen Verfuchen die Wirkung chemifcher Fermente auf
das circulirende Blut zu priifen. Aeufsere Griinde veranlafs-
ten mich jedoch, mich in diefer Hinficht auf zwei zu dielcr
Gruppe gehorige Fermente zu befchrianken, auf das Fibrin-
ferment und auf das Pepfin

Injectionen von Tibrinfermentlofungen find fchon von
Edclberg, Birk und Sachsfendahl ausgefiihrt worden,
aber nur im Hinblick auf die unter Umftinden (bei fehr
hoher Concentration) todtliche Wirkung derfelben refp. auf
die durch fie herbeigefithrten Aenderungen der Korpertem-
peratur, des vitalen und poftmortalen Fermentgehalts, nicht
im Hinblick auf die farblofen Blutkérperchen und die Fafer-
ftoffziffer, da beide erft {pater in den Kreis der Unterfuchan-
gen gezogen wurden.

Auf das VPeplin wurde ich durch die Mittheilung
von Albertoni!) aufmerkfam, dafs Injection einer Lo-
fung des Tromsdor{f {chen Praparates in 0,1 procentiger
Salzfiiure die Gerinnungsfahigkeit des Blutes aufgehoben und
die Fibrinziffer lherabgefetzt habe. Nach Injection von

1) Med., Contmublatt 1878, po 64— 644 Tabresherieht i '1‘]1i\~\('lu‘miu\ Ok
AMaly 1578 poo126 u 127,
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Pancreatin (in Glycerinlofung von Schuchard und von
Trommsdorff bezogen) in den Blutfirom beobachtete er die-
felben Erfcheinungen, aufserdem aber noch eine mehr oder
weniger betrichtliche Zerftérung der weifsen Blutkorperchen.
In welcher Weife Albertoni namentlich die Verminderung
der Leukocytenzahl feftgeftellt hat, it aus den citirten, mir
allein zu Gcebote fichenden literarifchen Quellen nicht erficht-
lich. Leider konute ich das Trom msdorff'lche Praparat
nicht erhalten, ich verfuchte ¢s daher mit dem von Witte
in Roftock, mit welchem ich jedoch lange nicht fo intenfive
Wirkungen wie Albertoni erzielte.

A. Versuche mit Fibrinferment.

Um eine doch immer drohende todtliche Wirkung des
Fibrinferments zu vermeiden, extrahirte ich das TFerment-
pulver nicht, wie Edelberg, mit 8, fondern mit 15 Ge-
wichtstheilen Waffer?). Da das Filtriren einige Stunden
beanfprucht, das Fibrinferment aber beim Stehen in feinen
Lofungen an Wirkfamkeit verliert, fo begann ich das Extra-
hiren um 7 Uhr Morgens, brachte die Maffe nach einer
Stunde auf ein Filtrum und hatte nach 2-—3 Stunden die
nothige Menge Filtrat gewonnen, fo dafs ich die Injection
fogleich, noch frith am Tage, folgen laffen konnte. Ich
bemerke hierbei, dafs mcine Fermentléfungen nur 0,75 %
eines eiweifsartigen Korpers enthielten.

Der Mittheilung der detaillirten Verfuchsergebniffe {chicke
ich einige Angaben voraus, welche fich aufl Beobachtungen
von allgemeciner Bedeutung beziehen.

Das unmittelbar nach der Injection abgenommene Blut

1) Zur Herstellung des Fermenipulvers diente miv das Alkoholeoaguluin von
Rinderblatseenm, welehes 10 Tage nuter ATkohol velesen hatte.
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erfchien dunkelvenss gefarbt und zeigte eine mehr oder
weniger bedeutende Verlangfamung der Gerinnung. All-
mihlich — im Laufe einiger Stunden — ftellte fich in beiden
Hinfichten das normale Verhalten des Blutes wieder ein.
Die Verlangfamung der Gerinnung machte {ogar {chliefslich
ciner Befchleunigung Platz,

Die Korpertemperatur habe ich in drei von vier Ver-
fuchen beobachtet und dabei zwei Mal, iibereinftimmend
mit Edelberg, eine Erhchung derfelben conftatirt, welche
nur in einem Falle {(Verfuch 1, Schaf) langer anhielt und
am niachften Tage noch nachweisbar war; das dritte Mal
war eine Steigerung der Temperatur nicht zu bemerken.

Das Allgemeinbefinden der Thiere {chien nur anfangs
geftort, mit Ausnahme cines Falles, (Verfuch 1V), wo gar
keine krankhafte Affeétion fichtbar wurde.

Dic krankhaften Symptome waren: Schwiche, Mattig-
keit, Zittern des Korpers; Erfcheinungen, die allefammt
nach einigen Stunden verfchwunden waren. Am nichften
Tage machten die Thiere fammtlich den Eindruck gefunder
Gefchapfe.

Die Injeftionen wurden immer ziemlich langfam aus-
gefiihrt, fo dafs 100 Cem. etwa in 3- 4 Minuten dem Thiere
beigebracht wurden.

Ich laffe nun die Verfuche folgen. Da fic aber fehr
libereinftimmende Refultate ergeben haben, fo werde ich fie

am Schlufie diefes Abfchnittes gemeinfum beflprechen.

Versuch 1.

Schafbock von 18coo Grm. Karpergewicht. Injec-
tion von 135 Ceni. Fermentlofung um 11 h 5%  Gleich
nach der Injeftion machen fich Mattigkeit, Schwiiche und
befchleunigte Athmung geltend. Nach 1'% Stunden be-
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ginnt das Thier fich zu erholen, am Nachmittag ift ¢s fchon
ziemlich munter und frifst. Die Kopertemperatur fticg von
39,1 beim gefunden Thier bis auf 40,4 am erften Tage und
betrug am folgenden Tage noch 40,5; ebenfo hatte fich die
Refpirationsfrequenz von 28 bis auf go Athemziige in der
Minute e‘rhoben und betrug am folgenden Tage noch 60.

5 Minuten nach der Injedtion wnrde ftark blutig ge-
farbter Harn eaticert, was fich im Laufe des Tages mehr-
fach wiederholte; wiahrend es aber anfangs der r1ofachen
Verdinnung des Harns mit Wafier bedurfte, um die Hi-
moglobinftreifen tm Spelflrum fichibar zu machen, nahm
fpiterhin dic Hamoglobinmenge fo weit ab, dafs jetzt dic
2fache Verdiinnung des Harns mit Waffer geniigte. Am
nichften Tage erfchien das Thier ganz gefund, der Harn
war jetzt wicder von normaler Farbung.

In dicfem, wic in allen folgenden, zu dicfer Gruppe ge-
hérenden Verfuchen, wurden, aufscr den beiden Blutproben
~ur Zahlung der Lcukocyt'ml und zur Maferftoffbeftimmung,
bei jeder Blutabnahme noch eine dritte Probe von einigen
Cenm. in einem Reagirglischen zum Zwecke der Beftimmung
der Gerinnungszeit des Blutes, fowic cine vierte Probe von
10 Cem. direct in 1530 Cem. 959/vigen Alkohols aufyefangen,
letztere zur Beflimmung des vitalen Fermentgehalts des
Blutes nach den von Birk B und Bojanus?® angegebenen
Regeln.

Der Eintritt der Gerinnung wurde im vorliegenden Ver-
fuche in Folge der Injection verzégert: das normale Blut
gerann in 3 30, das 1 Minute nach beendeter Injection
abgenommene erft in 6 in der vier Minuten fpiter abge-

nommenen Blutprobe erfolgie die Gerinnung fchon in 2* 157,

1 10 eopo 120 w15,
2 e po 200 21
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alfo fchneller als im gefunden Blute. Weiterhin {chwankten

die Gerinnungszeiten zwifchen 2¢ 15" und 4’ 30"

Schafbock von 18000 Grm. Korpergewicht.
Tnjetcion von Fibrinfermentlifung = 7,5 Cem. pro Kilo

Korpergewicld. .

{cf graphifche Darftellung V, a u. b) b,

| globulin-

Blutabnahme. ilusntz | Tzusata.
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Das Thier gefund.
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1) I der diesem Versuche beigegebenen graphischen  Darstellung V, & ent-
spricht die die Schwankuugen der Leukoeyvtenzahl angehende Curve der Zeitnach
nieht dem schnellen Abfalle dicses Wertlies ; das antingliche “inken der Leukocoyten-
vahl nueh der Injection, welches sich in der Curve incinem Zeitrmun von 6 Minuten
(1 i = 6 Minuten) abspielt, fand in Wirklichkeit pereits in einer Minute statt. —
Um das anfiingtiche sehnelle Sinken der Lenkoeytenzahl, wie anrh die rasche Ab-
nalme der natiirlichen Fibrinziter und des Paraclobulimmux bmums dex Fibrins rich-
tir zn veranschaulichien, habe ich noch eine aweite graphische Darstellnng  diesemn
Versueh beleetiigt (V, b); sie bezieht sich aul die 5 ersten der Injection
folgenden Minuten; Jdie Masse fiiy die Fagerstoflziitern nnd dic Leukoeytenzaht
sind hier diesellen, wie in den anderen graphisehien Darstelinngen dagegen sind di -
Masse anl der Abscisse der Zeit 30 Mal verey ort worden, so dags jetzl 5 mm — 1
Minnte entsprechen.




Versuch II.

Hund von g500 Grm. Korpergewicht, Injeétion von 80
Cem. Fibrinfermentléfung ; nach derfelben erfcheint das Thier
matt, apathifch, legt fich nieder: erholt fich aber bercits nach
ciner Stunde und befindet fich am Nachmittage anfcheinend
wohl, Steigerung der Korpertemperatur und der Refpira-
tionsfrequenz wurde nicht beobachtet.

Hinfichtlich der Gerinnungszeiten des Blutes ift Folgen-
des zu bemerken: das dem gefunden Thicre abgenommenc
Blut gerann in 4 Minuten. /e Minute nach der Injeclion
betrug dic Gerinnungszeit 6 Minuten; in der 8 Minuten dar-
auf abgenommenen Blutprobe wurde am erften Tage gar
keine Fibrinausfcheidung bemerkt: das Reagirglischen wurde
bei Seite geftellt; erft am dritten Tage nach der Injection
zeigten fich fehr zarte Flockchen. Dem entfprechend kam
es in der zur Beftimmung der Faferftoffziffer dienenden
Blutprobe, fowohl in dem Blut allein, wie auch in dem Blut
und den entfprechenden Paraglobulinzufatz enthaltenden
Glaschen, nur zur Bildung minimer unwigbarer Fibrinflock-
chen erft am niichften Tage. Die dritte Blutprobe nach der
Inje€tion (Nr. IV der Tabelle) wurde 7 Minuten nach der
zweiten abgenommen: in dem zur Beftimmung der Gerin-
nungszeit dienenden Blutprébchen fchieden fich erft nach
24 Stunden kleine Flockchen aus, ebenfo in der zur Fafer-
ftoffbeffimmung  abgenommenen Blutmenge am folgenden
Tage — jetzt fchon wiagbare — Fibrinflocken. Dasfelbe gilt
von der nichften nach weiteren 15 Minuten abgenommenca
Blutprobe, nur dafs hier die nach ¢. 24 Stunden aufgetrete-
nen Fibrinflocken f{chon grofsere waren.

Von hier an begannen die Gerinnungszeiten [izh jza ver-
kiirzen, fie batragen in den dan Tabellennunnzrn VI-IX ent-
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fprechenden Blutproben g7, 27, 1/, 1/, Dic  Gerinnungszeit
war  alfo fchlicfslich  gegeniber der des normalen Blutes
befechleunigt,  Am folgenden Tage betrug fic 2.
Hund von 9500 Grm. Kérpergewicht.
LTujedllion woin Fibrinfermcentlifungl = 8,0 Cem. pro Kilo
Korperoeevicht.
- | g Iitikm) (:lvl/dll' *g ) ,‘_]‘,‘i.bi-;‘n a
;‘: E_% iI/" bl.u;‘ul:\.)-l‘ ,\.Ulml.§ ‘:5‘: ,; ‘ I(;)II]::‘.L ll:!l’("?lilll’);;:'f:‘-
T £z m?lkh»ﬂ'pffﬁ{.w ' O? ‘Znszlly, ! ""';I;\,’.L";ll\])“’
: 1 e
HXH W T e 182 057074 016 030
‘ : ‘ ] ,
Aosws0e Tnjection beendet.
11" 11 19,6 GO 086 LR3 0,061 0.08
\ LoLHRRTD T 28 040 TH2 e
U DS Fs U A VAR S 4.2 i()ﬁ(; ,.nluus 0,16
! i | i
oL 30 | \% ‘ 2240126 1056 0,081 0,13 0,12
| |
W I2UB L VT L 280 12,6 !()43 1,09] 0,101 0,14
. 1" 801 VI l 37,1 l 14 0421056 Tmmel 0,19
.o LoDt VI awket | 70,0 | — | 1,731 0,15| 0,24
LU TB0C TX D ae | 938 — 1877 0191 0,26
XTI 114 X 12631 62,3 0,50 13500 0,311 0,45

Das Thier bleibt am Leben.

Versuch Il1.

Hund von r3oco Grm. Kérpergewicht.
100 Ccm. Gleich
zittert canzen Teibe
beim Verfuch fich aufzurichten knicken die Hinterbeine cin.

Dieler Zuftand hilt c. 3 Stunden an,

Injection von

Fibrinfermentlofung. nach derfelben er-

fehemt  das Thier fehr krank, am

dann crholt fich das
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Thier, am Nachmittag frifst es bereits. Die Ké6rpertempe-
ratur ftieg von 38,9 auf 39,5; die Refpirationsfrequenz blieb
normal. Am nichften Tage war der Hund ganz gefund.
Die Gerinnungszeit des gefunden Blutes betrug 2 Minu-
ten; vier Minuten nach der Injection gerann das Blut in
25’ nach weiteren 20 Minuten in 373 und fchwankte {piter-

hin die Gerinnungszeit zwifchen 17 45 und 3’ 457,

Hund von 13000 Grm. Kérpergewicht.
Injedtion won Iibrinfermentlifung = 7,7 Cem. pro Kilo

Korpergewicht.

‘L( nl\()( t\‘n/'lhl!
—]

v Fibrin %

, Znsatz. Zusatz.
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j | \ :
. }11}’ 3! Injection beendet.
L1 T W 154 2,1 {014 1,03}011 0,11
. 11ter I 1392 98 025&16,24{0,22 0,20
{1vh4of IV | 476 | 23,8 | 0,60 4,75 0,22 | 0,23
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70 | 0,30 | 051
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VII ; desgl. (.J g _— \ 9()‘)
6.X11 | 117 80| VI 1205 483 | 0,37 44,44

0,38 0,83
Der Hund bleibt am Leben,

Versuch V.

Hund von 21300 Grm. Kérpergewicht.  Injection von
180 Ccm. Fibrinfermentlofung.  Krankheitser{cheinungen
waren nicht bemerkbar. Die Kérpertemperatur f{chwankte
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am erften Tage zwifchen 38,6 und 38,9, am nichflen Tage
war fic auf 30,5° geftiegen.

In Betreff der Gerinnungszeit ift anzufithren, dafs das
gefunde Blut in 37 30" gerann; unmittclbar (1 Minute) nach
der Injection betrug die Gerinnungszeit 3073 fiinf Minuten
fpiiter nur 2z Minuten: weiterhin blich  die Gerinnungszeit

am crften Tage normal; am folgenden Tage betrug fie 17307,

Hund vorm 21300 Gim. Korpergewicht.
Injection con Librinfermentlofung == 8,g Ceme. pro Kilo
Korpergeioiche.
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»o |11 447 Injection beendet

o naesee] TT | 175 " 0,24 l 000 0,28 032

»o 111R 507 1II J 32,9 ¢ 11 910,36 ! ‘ 0,25, 0,35
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17. XII 11" 4 ‘lf VI \ 99,4 ; 40,6 '()—11 18,18, 0,35+ 0,46

Der Hund bleibt am chen

In vorftehenden vier Verfuchen zeigt dic Jurch Injeétion
von Tibrinfermentléfung hervorgerufene Blutverinderung ge-
wiffe tbereinftimmende Charakterc, durch welche fie fich
zugleich von der durch Jauche- und Hamoglobininjeétion
bewirkten unterfcheidct,

. Auf die Le ukocvten bt das in grofseren Mengen
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injicirte Fibrinferment cine intenfiv zeritorende Wirkung aus,
welche fich zugleich durch ihre aufscrordentliche Schnellig-
keit und ihre kurze Dauer auszeichnet. Ein Mal wurde das
Minimum der Leukocytenzahl beobachtet /o Minute (Ver-
fuch IV ), das zweite Mal 1 Minute {(Verfuch I), das dritte
Mal 4 Minuten (Verfuch 1) und das vierte Mal 8 Minuten
(Verfuch IT) nach der Injedtion, — Wenige Minuten dar-
auf beginnt fie aberauch wieder anzufteigen, bleibt
jedoch den Tag {iber immer noch hinter dem Normahverth
wuriick, um ihn erft am folgenden Morgen mehr oder weni-
ger hoch zu iiberfchreiten.  Tiir den Abend des Injections-
fages felbft fehlen wegen der Dunkelheit die betreffenden
f.eukocytenzahlen; aus der Revifionszahlung am folgenden
Tage wire zu fehliefsen, dafs fic in der Mchrzahl der Fille
{cIbft noch héhere waren, als am Morgen des zweiten Tages
doch wire es auch denkbar, dafs die abendlichen Blutproben
bei klcinerer abfoluter Leukocytenzahl mchr von den
zuriickgebliebencn widerftandsfihigen Elementen des Blutes
enthielten, als die vom ndchften Vormittage.

In Hinficht auf dic rapide Zerftérung der Leukocyten
wirkt das Fibrinferment demnach ganz ahnlich dem Hiamo-
globin, aber dic mit diefer Zerftérung zufammenhéngende
Entwickelung des Fibrinferments erfolgt viel allmihlicher,
wenn auch nicht fo allmihlich, wie nach Jaucheinjection;
immerhin aber langfam genug, um dem Gedanken Raum zu
geben, dafs der Korper Zeit gehabt habe, fich gegen die
drohende  Gefahr zu wappnen. Aber es ift denkbar, dafs
durch Injeétion viel concentrirterer Fermentlofungen, wie
LEdelberg fie gemacht hat, diefe Proceffe auf fo kurze Zeit
zufammengedringt werden, dafs, ebenfo wie nach Hamoglo-
bininjection, plitzliche intravasculidre Gerinnungen die Folge

find, wobci zu bedenken ift, dafs zu der, durch den rapiden
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Zerfall der Leulkocyten bedingten, plotzlichen Fermentanhau-
fung ja auch noch die die durch die Fermentinjeétion an fich be-
wirktc hinzukommt.

2. Was von der [eukocytenzahl {o eben als charakte-
rittifch  fiir die Fibrinfermententwickelung hervorgehoben
worden ift, gilt durchweg ebenfo auch von der natiirlichen
Fibrinziffer: auch hicr ein plotzliches Sinken und unmit-
tetbar darauf folgendes Anfteizen, fo dafs die Normalziffer
in dreien diefer Verfuche fchon am Abend des Injetions-
tuges Uberfchritten (Verfuch T, 1T und 1V, lauter IHunde),
das Maximum abcer am folgenden Norgen  erreicht wird;
nur im Verfuch IV ifl die Fibrinzificr am ndchften Morgen

um ein Geringes kleiner, als am Abend vorher.

Wa aber bieibt {ur dic unmittelbar auf die Injeflion
folgende Zeit mit ftark herabgeleizter Fibrinziffer das Gerin-
nungsfubftrat, das ja foeben noch vorhanden und das nun
durch den Zerfall der Leukocyten {chon innerhalb des Kreis™
iaufs freigeworden war? Soll man annehmen, dafs ¢s dem
Organismus moglich gewefen ift, daffelbe in der Zeit von
nur /e Minute (Versuch 1I) fowcit zu zerfetzen, dafs die
Fibrinziffer von 0,16 auf 0,06 und fieben Minuten fpiter
fogar ganz auf Null finken %onnte? Oder, hat etwa eine
plitzliche, anders geartete, viellecicht gleichfalls fermentative
Umwandlung deficlben im Kreislauf ftattgefunden, durch
welche es feine Qualitit als Gerinnungsfubflrat einbiifste? —
Oder cndlich haben plotzlich andere miichtige Einwirkungen
fich geltend gemacht, durch welche das aus den zerfallenden
Teukocyten hervorgegangene Material behindert wurde das

: —- Teden-
falls lehren diefe Verfuche, cbenfo wie diejenigen meiner Vor-

cigentliche Gerimnungsfubftrat aus fich zu erzeugen

gdanger, dafs nicht blofs Stunden, fondern auch Minuten
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und Bruchtheile von Minuten lange Zeitraume darftellen fiir
dic Wandiungen der Elemente im lebenden Blute.

3. Betrachten wir nun dic Zahlen fir das Paraglobulin-
maximum des Fibrins, wclche uns der Ausdruck find
fur den jeweiligen Gehalt des Blutes an fibrinogener Sub-
tanz, fo finden wir, dafs fic fich mit den bisher betrachte
ten Werthen durchaus gleichzeitig und in gleicher Richtung
bewegen.  Demnach nehmen fie unmittelbar nach der Injec-
tion rafch ab, Acigen dann aber auch wieder rafeh an, bleiben
indefs noch c¢ine Zeit lang hinter dem betreffenden Normal
werth zurick, um ihn in zweir Vorfuchen JIT und IVY felon
am Abend des Injectionstages, in den beiden anderen erft
am folgenden M orgen zun uberfchreiten und dabei zugleich
den Gipfel der anfteigenden Werthe, fowcit fic beobachtet
worden T, zu erreichen.  Nirgend fehen wir, wie fo hau-
fig nach JaucheinjeClionen, das Turaglobulinmaximum  des
FFibrins tber feinen urfpringlichen Werth im gefunden Blute,
bei gleichzcitigem Sinken der naturlichen Fibrinziffer unter
den ihrigen, fich erheben: nirgend ebenfo das umgekehrte
Verhiltnifs; ja, auch nur eine entgegengefetzte Bewegungs-
richtung beider Curven innerhalb engerer Grenzen
im kranken Blute kommt, von vereinzelten ganz unbedeu-
tenden Zwifchenfillen abgefchen, gar nicht vor.

All dicfes gilt denn auch von der fibrinogenen Subftanz,
mit weleher demnach die natiuriche Faferftoffziffer durchaus
¢leichzeitig und in gleicher Richtung ab- und zunimmt.

Wie viel unregelmiifsiger geflalteten fich vergleichs-
weife die bezuglichen Verhilltniffe nach  vorangegangener
Jaucheinjeétion, wo wir alle Augenblicke cntgegefetzt gerich-
tete Aenderungen beider Werthe, und zwar in fchr weiten
Grenzen, beobachtet haben Man braucht, um das zu erken-

nen, aur die Curven fiir dic natiirliche Fibrinziffer und fir
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das Paraglobulinmaximum des Fibrins in der dem Verfuch I
diefer Reihe beigegebenen graphifchen Darftellung zu ver-
cleichen mit den cntfprechenden zum Verfuch I der vori-
gen Reihe gehorigen Curven.

Weiter ift charakteriftifch fiir die Wirkung des Fibrin-
formentes und dient zugleich zur Unterfcheidung von  der
Jauchewirkung , dafs die durch den Paraglobulinzufatz be-
wirkte Erhshung des Faferftoffsewichtes im kranken Blute
nicht blofs an fich fehr klein ausfillt, fondern auch kleiner
als im gefunden und zwar gerade in der Zeit bald
nach der Injcflion; mit Eintritt der Ausgleichung, {chon
gegen Abend, mehr noch am folgeaden Morgen, ftellt fich
das im gefunden Blute gegebene Verhidliifs zwifchen natiir-
licher Faferftoffzifter und Paraglobulinmaximum des Fibrins
annahernd  wieder her, oder es wird fogar uberfchritten.
Die Relation zwifchen gefundem und krankem Blute ift hicr
alfo gerade die umgekehrte gegentiber derjenigen, welche
wir bei den Jaucheverfuchen beobachtet haben. Verglichen
mit der letzteren, crfcheint hicr das krankce Blut fiir {einen
Gchalt an fibrinogener Subflanz durchweg nahezu gefittigt
mit Paraglobulin; es ift mit demfelben zugleich gefittigter,
als das zugehdrige gefunde Blut, d. h. die Curve des Para-
globulins ift langfamer gefunken, als die der fibrinogenen
Subftanz , wie fie auch weiterhin langfamer als diefe wieder
anfteigt.

4. Das Wachsthum des Quotienten b:a tritt im
Verfuch IV unmittelbar nach der Injection ein, in den
tibrigen aber erft, nachdem er cine, allerdings in wenigen
Minuten voriibergchende, Abnahme erlitten. Es liegen bis
jetzt keine Verfuche it Jaucheinjeétionen vor, in welchen
die erften Blutabnahmen fo unmittelbar, wie hier, auf die

Injeétion getolgt wiren, daher die IFrage, ob das e¢ben ange-
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fiihrte, in der Mehrzahl der IFille beobachtete Verhalten
des Quotienten b :a auch dort vorkommt, unbeantwortet
bleiben mufs. — Im Verfuch I zeigt tibrigens diefer Quotient
auch mnoch weitere Unregelmifsigkeiten, da er fehr bald,
nachdem er fich bedeutend iiber den Normalwerth erhoben,
wieder tief unter denfelben hinabfinkt.

5. Bei Betrachtung der durch dic Fermentinjection
bewirkten Aenderungen des vitalen Fermentgehalts
ift zuerft daran zu erinnern, dafs nicht diefer Gchalt dic
Gefchwindigkeit der Blutgerinnung beftimmt, fondern dic
fchr viel gréfseren Fermentmengen, welche fich aus der
Maffe der aufscrhalb des Korpers zu Grunde gehenden
Lcukocyten entwickeln; die Gefchwindigkeit der Blutgerin-
nung hédngt alfo wefentlich ab vor dem Reichthum des Blutes
an TLeukocyten und zwar an den fiir die Gerinnung fpecifi-
fchen ; darum fehen wir fic in allen vier Verfuchen unmittel-
bar nach der Inje€tion {ehr vermindert; f{piterhin aber, mit
wachfender Leukocytenzahl, wird fie wicder gréfser und zu-
letzt felbft grofser, als vor der Injection. Diefer poftmortaicn
Fermententwickelung gegeniiber verfchwindet, was durch die
vitale, felbft bei hochfter Steigerung des intravasculiren
Zerfalles der Leukocyten, producirt werden kann, weil diefe
Production unter dem Widerftande der ftetig wirkenden,
zetfetzenden und zerftérenden Krifte des Organismus flatt-
findet, mithin im beften IFalle immer nur unbedeutende
Bruchtheile derjenigen Fermentmengen zu Tage fordern
kann, welche fich beim extravasculiren Zeriall des
felben Quantums an Leukocyten entwickelt hitten.

Aber, wenn auch kein Abhingigkeitsverhiltnifs be fleht
zwifchen dem vitalen Fermentgchalt und der Gefchwindigkeit
der Blutgerinung, fo wird man ein folches Verhiiltnifs wohl

zu ftatuiren haben zwifehen Jdem erfteren und der vitalen
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Leukocytenzahl: je kiciner diefe ift, je mehr farblofe
Blutkérperchen alfo im Kreislaut dem Untergange anheim-
gefallen {ind, defto mchr wird im Allgemcinen der vitale
Fermentgehalt, der hier nicht mit dem poftmortalen, fondern
nur mit fich felbft, d. h. deffen wechfelnde Werthe unter
cinander verglichen werden follen, wachfen miiffen.  Aber
damit ift keineswegs als nothwendig erwiclen, dafs beide
Momente , Abnahme der Teukocytenzahi und Zunahme des
vitalen Fermentgehalts, zeitlich immer zufammenfallen miiffen,
es ift nicht blofs moglich, dafs dicfe Zunahme, wegen cr-
hohter Readtion des Organismus, dberhaupt gar nicht ein-
tritt, es it auch denkbar, dafs innerhalb des Korpers der
Entwickelungsprocefs, durch welchen das Ferment aus dem
Material der zerfallenen Leukocyten cizeugt wird, langlamer
verliuft, als diefer Zerfall felbft, fofern letzterer fehr ralch
von flatten geht, fo dafs die Akme des vitalen Ferment-
gehalts fpéter cintritt, als das Minimum der Leukocyten-
zall, zu ciner Zeit, wo die letztere durch Zufuhr an neuen
Elementen fich vielleicht fchon wieder mehr oder weniger
hoch gehoben hat. Nicht der fermentzerfetzenden Thitighkeit
des Organismus wird man in folchen Fillen die Kleinheit
des vitalen Fermentgehaltes, bei gleichzeitigem maffen-
haften vitalen Zerfall der Leukocyten, zufchreiben,
wenngleich jene Thitigkeit gewifs nie ganz aufhért, fou-
dern wefentlich dem Umftande, dafs die Zeit, in welcher
der Zerfall ftattfand, zu kurz war fiir die Entwickelung des
Fermentes, eine Annahme, in der man fich durch die Beob-
achtung beftarkt fieht, dafs die crwartete Erhéhung des
vitalen Fermentgehalts nicht ganz ausbleibt, fondern nur
(ich verfpitet.

Von diefem Gefichtspunkte aus glaube ich die Zahlen

fiir den vitalen IFermentgehalt in den vier uns hicr befchaf-
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tigenden Verfuchen beurtheilen zu miiffen. Nurin einem
diefer Verfuche (Verfuch II) fillt die Erhshung desfelben
mit dem Minimum der Leukocytenzahl zeitlich zufammen,
und hier ftellt fich das lctztere erft 8 Minuten nach der
Injection ein; in den iibrigen drei Verfuchen, in welchen
die Leukocyten rafcher fchwanden, tritt fie um eine kurze
Zeit {piter cin und fillt nun zeitlich zofammen mit dem
Wicderanwachfen der Leukocytenzahl. — Dicfe Verfehichung
kann fich ausgleichen, indem der Karper das {iber-
fchiiffige Ferment wieder climinirt, withrend die Leukoeyten-
zahl wieder anwiichft, oder doch wenigftens aul der mittler
weile erreichten Tohe flchen bleibt, fo dafs nun  wicder
regelmifsive Verhitltniffe  zwifchen  beiden Werthen  Platz
gegriffen habeny fic kann fich weiter fortfetzen, wenn,
wic es fo oft vorkommt, dic Zunahme der Leukocy tenzall
wicder in cine Abnahme ibergeht; {chlicfslich kann aber
auch der Organismus durgh fein Eingreifen die Grofse des
vitalen FFermentgehaltes in unberechenbarer Weife veriindern
w [ow.  Auf diefe Weife wird man fich zum mindeften
einen grofsen Theil der Unregelmisighkeiten erkliren kénnen,
welehe fich beim Vergleich der in unferen vier Tabellen
cnthaltenen Zahlen fir den vitalen Fermentgehalt mit den

entfprechenden l.cukocytenzahlen herausftellen.

Gewifs {pielen hicr noch manche Bedingungen mit,
welche uns jetzt noch dunkel find. In Iinficht auf dic be-
trichtliche Hohe des vitalen Fermentgchalts am folgenden
Morgen (Verfuch I, 111 und IV) will ich nur daran crinnern,
dafs fic nach den Trfahrungen von Bojanus!) als eine,

freilich noch unerklarte, Confequenz der blofsen Aderlifse

1) 1. c. p. 33
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an f{ich betrachtet werden darf. Jedenfalls erfchienen unfere
Thiere am Tage nach der Injection vollftindig genefen.
Sicht man nun von dem vitalen Fermentgehalt, fofern
feine Bildung eine Function des Blutes darftellt, ab, fo ift man
doch berechtigt zu fragen, wo denn das durch die Injection
felbft in das Gefifsfyftem gebrachte Tibrinfermeént geblicben
ift; daffelbe addirt fich ja zu dem im Augenblicke im leben-
den Blute vorhandenen hinzu, und miifste demnach eine Ver-
mehruug deffelben wenigftens fiir die Zeit unmittelbar
nach der Injection bewirken, welche gar nicht fo unbedeu-
tend fein kdnnte, da die benutzten FFermentlofungen, wenn
auch nicht in dem Grade wie bei Edelber g, do¢h immerhin
fehr concentrirt waren und die injicirten Quantitaten derfel-
ben 1o0—12% der prafumptiven Blutmenge betrugen. In dem-
felben Verhiltniffe mit Waffer gemifcht, ftellten meine Fer-
mentlofungen immer noch fehr wirkfame Fluffighkeiten dar.
Nun fehen wir zwar im Verfuch 1 und II den vitalen Fer-
mentgehalt des Blutes unmittelbar nach der Injection,
verglichen mit demjenigen vor der Injection, erhoht; aber
der Zuwachs ift, abfolut genommen, fo unbedeutend, dafs
die Annahme wohl fehr nahe licgt, der grofste Theil des
injicirten Fermentes fei in der kurzen Zeit bis zur nichften
Blutabnahme vom Organismus {fchon vernichtet worden, d. h,,
die Zeit der Injection mitgerechnet, im Laufe weniger Minu-
ten. Zur Gewifsheit wird diefe Vermuthung erhoben durch
dic Betrachtung des Verfuchs III und IV, denn hier zeigt
fich der vitale Fermentgehalt unmittelbar nach der Injection
nicht nur nicht vergrofsert, fondern fogar verkleinert
Der Organismus hat alfo mit crhohter Kraft reagirt und
wiederum in kiirzefter Zcit nicht blofs das injicirte, fondern
zugleich auch noch einen Theil des in {einem Blute (o c¢ben

vorhanden gewelenen Fermentes befeitigt.
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B. Injectionen von Pepsinldsungen.

Ich habe drei Verfuche mit Pepfin angeftelit; zu den
beiden erften benutzte ich cine Pepfinléfung, welche durch
Aufléfen von 1 Gewichtstheil des Wittefchen Praparates
in 100 Gewichtstheilen o,1 ¢4, iger Salzfiurcléfung gewonnen
worden war. Dic zum dritten Verfuch benutzte Lofung ent-
hiclt 10 Gewichtsprocente deffelben Priparates anf 0,4%
Salzfiure; in diefer letzteren Lofung blieb eine kleine 'rii-
bung von ungeldftem Pepfin zuriick, welche durch Filtriren
cntfernt wurde.

Ich laffe nun fogleich die Verfuche folgen.

Versuch 1.

ITund von 11200 Grm. Kérpergewicht. Injection von
72 Com. einer I % igen Pepfinlsfung (mit 0,1°% Salzliure). Bis
auf cine geringe Mattigkeit, die fich gleich nach der Injec-
tion einftellte, jedoch fehr bald wieder fchwand, war an dem
Thiere nichts Abnormes fichtbar. Die Korpertemperatur und
Refpirationsfrequenz ftiegen von 39,00 refp. 24 Athemziigen
in der Minute beim gefunden Thiere auf 39,0 tefp. 48 (einc
Stunde nach der Injection); dann weiter auf 40,4° refp. 32
(nach einer weiteren Stunde); hierauf fanken beide am Nach-
mittage auf 38,90 refp. 24 und betrugen am folgenden Vor-
mittage 39,10 refp. 28 Athemziige in der Minute.
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. Hund von 11200 Grm. Kérpergewicht.
. Injection von Pepfinlifung — 6,4 Cem. pro Kilo Korpergew.
f
; g Y % ;f Lcukocytenzahl.r E p ‘ E E ;:
f“ & 5 8 2 1, somde 24 standon S - % & 5
~ v 2 E | nach der Blutabnanme. | O £ e
1. XII | 10" 207 ? I. 93,8 378 | 0,40 | 4,34 | 0,29
[
‘. " 100527 1 Injection beendet.

. wo | 1omher | IR b 224 | 140 | 0,63 | 4,00 1 0,19
' , | 11v18c| IIL | B1,8 21,0 | 0,41 | 3,68 | 0,23
i .| 12%400 | IV, | 343 | 163 | 049 | 357 | 0,24
" ; 45| V. | 651 | 822 049 | 588 | 0,26
‘ "1 VL | awwer | 539 | — | 1,23, 027

. 2.XIL 1215 ) VIL | 149,1 L1210 048 15,381 0,37

Das Thier bleibt am Leben.

Nach der Leukocytenzahl und der natiirlichen Fibrin-
ziffer zu urtheilen, hat das Pepfin ganz ihnlich dem Fibrin-
ferment gewirkt: beide Werthe crreichen faft unmittelbar
nach der Injection ihr Minimum, erheben fich dann aber fehr
bald wieder — die Leukocytenzahl in oscillirender Weife
— bleiben indeffen den Tag iber hinter ihren Normalwerthen
im gefunden Blute zuriick und iberfchrciten diefelben am
folgenden Vormittage. Dabei zeigt fich ferner, dafs die

‘ Productivitdt der Leukocyten in Bezug auf dic Fafer-

' ftoffgerinnung am zweiten Tage geringer ift, als vor der

S

Injection. Dasfelbe gilt iibrigens mehr oder weniger auch

-

von den Verfuchen mit Fibrinferment,
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Der Quotient b:a beginnt unmittelbar nach der Injec-
tion zu wachfen, was uns bei den Injeétionsverfuchen mit
Fibrinferment nur ein Mal begegnet ift.

Der vitale Fermentgehalt zeigt, wie in den beiden
letzten Verfuchen der vorigen Verfuchsreihe, eine unmittel-
bar nach der Injection mit dem Minimum der I.cukocyten-
zahl zeitlich zufammenfallende, fehr geringe Abnahme, dic
aber an diefem Tage von keiner Zunahme gefolgt wird,
wahrfcheinlich weil der Organismus bis zur nichften Blutab-
nahme (nach 22 Minuten) doch Zeit gehabt hat, das Ferment
zu eliminiren. Im Uebrigen ift iiber diefen Werth nichts
weiter zu bemerken.

Versuch Il.

Hund von 18500 Grm. Kérpergewicht. Injetion von
110 Cem. ciner 1procentigen Pepfinlsfung (mit 0,1 Procent
Salzfaure). Diefer Verfuch mufste dufserer Grinde halber
{chon nach 2 Stunden unterbrochen werden: trotz feiner
Unvollftandigkeit glaube ich doch ihn mittheilen zu miiffen,
da er, foviel fich Uberfehen lifst, in feinen Refultaten eini
germafsen vom vorigen abweicht.

Krankhafte Symptome waren an dem Verfuchsthiere
gar nicht zu bemerken.

Die zweite, 21 Minuten nach der Injeétion abgenom-
mene Blutprobe (Tabellen-Nummer 1I) gerann aufserordent-
lich {chnell, fo dafs die zur Beftimmung des Paraglobulin-
maximums des Fibrins néthigen 1o Cem. Blut aus dem be-
treffenden Glafe mit der Pipette nicht mehr aufgefogen
werden konnten; durch ein leidiges Verfehen wurde auch
die natiirliche Fibrinziffer nicht beftimmt, {fo dafs fiir diefc
Blutabnahme die entfprechendcn Faferftoffprocente ganz in

it

Wegfall kovnnen.
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] : Hund von 18500 Grm. Korpergewicht.
* - o
f Injection von Pepfinlifung — 5,9 Com. pro Kilo Kirpergeto.
b ] s ks "ai Leukorytenzahl| 4 i Fibrin ¢
i Bt = 2 E |n smn<1A|24 stund.] B - | B & | Blut | Maximum
: < 2 EE nach der | 52 2 E ohne 111310]} P]a.m--
; L - v ; 'é Blutabnahme }OQ > & | zusatz ngol;:L;n
i ‘ i
* 25. X111t I 266 7,7 10,29 1,11 0,23 0,61
i s, 11 91 Injection beendet.
‘t) b i v N - e
- S AR h ! \ 26,6 2,1 i‘O,US 5,401 0,20 | 0,50
' . JUMB0Y I | 455 0 56 012901 — | —
- " 1" IV 80,1 7,0 | 0,23 1345|046 0,40
. Der Hund gefund.
i Ein Sinken der Leukocytenzahl ift hicr gar nicht wahr-
. nehmbar, mag aber doch vielleicht in der Zeit zwifchen der
¢

Injeétion und der nichftfolgenden Blutabnahme ftattgefunden
haben ; weiterhin wichft fie rafch tiber die Normalziffer hin-
aus, um dann wieder zu finken. DMit dem héchiten Werth
der Leukocytenzahl (Blutabnahme II) fallt auch die gréfste
poftmortale Gerinnungsgefchwindigkeit zufammen.

Die Quoticnt b:a finkt Anfangs und beginnt dann
wieder zu wachfen.

Der vitale IFermentgehalt zeigt fich fogleich erhsht
und wichft auch noch weiter gleichzeitig mit der Leu-
kocytenzahl, was ebenfalis dafiir fpricht, dafs ein erhohter

) Zerfall der farblofen Blutksrperchen fchon in der Zeit zwifchen
der Injeftion und der erften ihr folgenden Blutabnahme
ftattgefunden hat.

Auch die natiirliche Fibrinziffer verhalt fich wie nach
'i‘ . einer Injection von Fibrinfecrment: fie finkt in kurzer Zeit,

wenn auch nicht tief, und fteigt dann wieder bedeutend in
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die Hohe. Auffallend it die grofse Gewichtszunahme des
Fibrins durch Paraglobulinzufatz, fowohl im gefunden Blute,
als in der erften nach der Inje€tion abgcenommenen Blut-
probe. Das Blut war alfo zu den entfprechenden Zeiten
bei weitem nicht mit Paraglobulin gefdttigt. Dabei zeigt
fich, in Uebereinflimmung mit den Fibrinferment- und zum
Unterfchiede von den Jaucheverfuchen, dafs die natirliche
Fibrinziffer und das Paraglobulinmaximum des Fibrins beide
unmittelbar nach der Injeftion fich verringern und zwar
gleichfalls fo, dafs die verhéaltni{smafsige durch den
Paraglobulinzufatz herbeigefiihrte Erhohung des Faferftoff-
procentes nach der Injection, wenn auch nur um cin Geringes,
kleiner ausfillt als vor derfelben.

Nun aber folgt eine wefentliche Abweichung: in der
letzten Blutprobe bewirkt das Paraglobulin nicht blofs keine
Erhéhung, fondern fogar eine Verminderung des Faferftoff-
gewichtes. Es ift zu bedauern, dafs die Fibrinbeftimmungen
in der zwifchenliegenden Blutprobe ausgefallen find. Die
cinzige Moglichkeit, diefes Ergebnifs zu erkliren liegt, foweit
ich fehe, in der Annahme, dafs bei rafcher Abnahme der
fibrinogenen Subftanz aul ein Minimum und ebenfo rafcher
Zunahme des Paraglobulins fich eine derartige Ueberfittigung
des Blutes mit der letzteren hergeftellt habe, dafs durch
das zugefetzte Paraglobulin die Grenze fchon uberfchritten
wurde, von welcher an es die Faferftoffgerinnung zu beein-
trichtigen beginnt,

Versuch il
Hund von 22000 Grm. Kérpergewicht. Injection von
110 Ccm. einer 10%igen Pepfinléfung (mit 0,4% Salztaure).
Gleich nach der Injection ift der Hund recht matt, legt
fich nieder, erholt fich aber bercits nach einer Stunde.




Die Kiorpertemperafur flicg von 39,5¢ beinnt gefunden
Thier auf 40,20 (2 Stunden nach der Injection), fank any Abend
auf 33,9 und betrug wm niichfien Tage 39,2°. Dic Refpira-
tionsfrequenz blich unverindert.

Jede der in diefen: Verfuche abgenommienen Blutproben
wurde in drei Theile getheilt, um aufser der Beftimoung der
natiirlichen Fibrinziffer noch den Einflufs  der Kohlenfiure-
durchleitung  durch das Blut, refp. des Wailerzufutzes zu

demiclben auf das Faferftoffjprocent zu ftudiren,

Hupd von 22000 Grm. Hérpergewicht.
lupection von Peppinlifung - 5 Cem. pro Kilo Korperget:.

Lenkoevten-

P = I S I Sy~ i
; ;g Fibrinprocent.
= g0 zahl ) 5o | 1 -
= = N e { e
= 3 l o SL| o2 s ! o PBiut Neh - Naen
= N ! =z E nach der { = {ruh\.w . Alun?lr Wasses
‘ 7% Blutabisthime | ~ RIS 1[(.“””;“.‘1 Zusaty.

‘ i ‘ |
1 (58,15‘ 00 008 1,52 0,17 0,18 0,15

\

- 9" :3;')’1 Injection beendet.
9“59'\; | G,Si 10,22 13,06 10,12 10,14 10,13
- 10MB0 DL 63 400,78 3,69, 0211 0,17 0,18
s 12M0T IV T0 65 0,00 196 0.20 02T 0,20
oo 1B VLD 9,5;0,70 9,20!0,1«,)‘f,:r,1,nju,1:s

|
1
i
|

| ‘ 1
CATB0C VT amie 154 — 6,06 0,22 021 6,20
s T80 VID jaest 2104 - 1TTL «),22} — 0,22

I ! ‘ | !
30.X112" §VIH (110,58 40,6 - 0,87 17,86 0,38 0,39 0,39
Der Hund gefund.

Dic Refultate diefes Verfuches ftimmen, wice man fieht

M
im Allgemeinen durchaus mit denen des Verfuches I diefer

Reihe dbercin, namentlich wae don Ghanellen, tefen vod hier
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zugleich ftundenlang dauernden Niedergang der Leukocyten-
zahl betrifft,

Auch die natiirliche Fibrinziffer f{inkt rafch und tief,
erhebt fich aber fchnell wieder und zwar um, trotz fort-
dauernder Kleinheit der Leukocytenzahl, die zugeho-
rige Normalziffer fogleich zu iiber{chreiten und ihr durch
den ganzen Verfuch hindurch iiberlegen zu bleiben.  Auch
in dem Verfuch 1I diefcr Reihe feigt dic Fibrinziffer fehr
bald iiber den Normalwerth, aber mit ihr zugleich dic Leu-
kocytenzahl. Das hier, im Verfuch IIf, zur Beobachtung
kommende Verhiltnifs ift ein ganz exceptionelles; ich
brauche nur an die Jaucheverfuche von Bojanus, Hoff-
mann und mir zu erinnern, in welchen flets gleichzeitig
mit der Leukocytenzah! auch die Fibrinziffer abnahm, wenn
auch in langfamerem Tempo. Es wiirde diefes abnorme
Verhilinifs hinweifen auf eine abfolute Vermehrung des Ge-
rinnungsmaterials, in letzter Inftanz bedingt durch einc erhdhte
Zufuhr von Leukocyten, welche jedoch, wegen Fortwirkens
der ihren Zerfall bedingenden Krifte, in der Leukocytenzahl
nicht zum Ausdruck kommt. Von den Zerfallprodulten
wire dann weiter anzunehmen, dafs der Organismus fic nicht
fogleich zerfetzt, fondern im Blute fich auffpcichern lifst.
Am folgenden Morgen zcichnen die Leukocyten fich durch
thre Produtivitit aus.

Kohlenfiure und Waffer iiben nur einen geringen Ilin-
fl:s suf die Fibrinziffer und zwar in wechfelnder Weife,

Der Quotient b : a beginnt unmittelbar nach der In-
jection zu wachfcn und nihert fich erft am nichften Tage
wieder feinem urfpriinglichen Werthe,

Das Anwachfen des vitalen Fermentgehalts des circu-
lirenden Blutes findet {chon gleichzeitig mit dem Sinken der
Leukocytenzahl ftatt.
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Verfuche mit Pepton.

Zu dicfen Verfuchen wurde ich veranlafst durch dic
im phyfiologifchen Inflitut des Prof. C. Ludwig in Leipzig
ausgefuhrten Unterfuchungen von Schmidt-Milheim?y,
Fano®) und Woolridgce?®), fowic durch cinen Artikel
von Albertoni?) in Genuay ich beabfichtigte jedoch mein
Augenmerk vorzugsweile nur auf das Verhalten der
farblofen Blutkérperchen in dem durch Peptoninjetion
gerinnungsunfihig gewordenen Blute zu richten.  Es fragte
fich, ob auch hier die Gerinnungsunfihigkeit des Blutes ver-
bunden ift mit einer Abnahme der Leukocytenzahl,

Ich benutzte zu meinen Verfuchen ein Pepton-Priaparat,
welches Herr Dr. Podwyffotzki, Affiftent am hicfi-
uen pharmakologifchen Inftitut, in Ankniipfung an die An-
gaben von Fano?®) aus dem Witte fchen Priparat ge-
wonnen hatte. Mit feiner Genchmigung will ich hier das
von ihm eingefchlagene Verfahren befchreiben. Ich erwihine

b A Schmidt-Miilheim. Beltrdge zur Kenntuiss dos Pepions wind sei-
ner physiologischen Bedeutung. Du Bois-Reymond's Archiv (Tir Physiologie, Jahrg.
1880 p. 83—56,

2} Dr. Fano. Das Verhalten des Peptons und Tryptons geygen Blnt und
tymplie. Dasselbe Archiv, Jahrg. 1881 p. 277—206.

3) Dr.l.Woolridge, zu Chemice der Blutkorperchen. Dasselbe Archiv, Jahure,
1681 p. 387—411.

4) P. Albertoni. Ueber dic Peptone  Muedie, Centralblatr 1880, No 32

5y Loe. p 278
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hierbei, dafs ihm die Darftellung nach der, freilich fehr
kurzen Defchreibung, dic Fano iiber das Verfahren des
Prot. Drech (el gicbt, mifslungen war.

Das von Hrm. Dr. Podwy({otzki eingchaltcne Ver
faliren beftand in Folgendem:

500 Grm, des Wittce'fchen Priparates wurden in
1500 Cem. Wafler auf dem Dampfbade bei gelinder Wirnie
unter Umrithren aufgeloft. Daranf wurden 15 Grm. gelben
Blutlaugenfalzes in ciner moglichit kleinen Quantitit Waffer
in der Wiirme aufgeloft und durch Salzfiure vollkommen
zerfetzty hierber find héhere Wiriacgrade zu vermeiden,
weil fonft dic Ferrocyanwaflerfloffliure das fich blau fiarbende
Produét geben wiirde,

Bei diefer Darftellnng der Ferrocyanwaflerftoff(Hure ift
in Betracht zu zichen, dafs das gelbe Blutlaugenfalz Nich
nicht in Spiritus 16ft, wohl aber fchr leicht die Ferrocyan-
wafferftofffdure. Demnach tropfelt man, behufs vollftandiger
Zerfctzung des Blutlaugenfalzes, zu der Lofung desfelben
die rauchende Salzfiure vorfichtig hinzu, wobel cin weifser
Niederfchlag von Ferrocyanwafferitoff entfteht, und ficht
immer wicder an cinem  herausgenommencn 'robehen zu,
ob fich Alles in Spiritus klar aufloft So lange noch etwas
ungeloft bleibt, muls mit dem Zutropfeln der Salzfiure fort-
gefahren werden.  Auf diefe Weife ift es lcicht, das Blut-
laugenfalz vollitandig zu zerfetzen bei f{chr geringem Ueber-
fchufs an SalzfZurc.

Ift die Zerfetzung des gelben Blutlaugenfalzes beendet,
fo wird die ganze Maffe in moglichft wenig Alkohol gelift,
und dicfe Lofung, welche die frifch dargeftellte Ferrocyan-
wafferftofffaure und aufserdem Chlorkalium enthalt, zu der
wiilferigen Lofung des Witte fchen Praparates gebracht,

ceut damit gemifcht und die Mifchung in einem Standgefify
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24 Stunden lang  bei Zimmertemperalur frchen  gelaffen;
hierbei fillt der das Peptonum siccum von Witte ver-
unreinigende Eiwcifskorper, das Parapepton oder Propepton,
wie Schmidt-Miilheim ihn nennt, als weifser Nieder-
fchlag zu Boden. Da die Lofung aber fehr dickfluffig ift,
fo wird fie jetzt mit q4ooo Cem. Waffer verdiinnt, gut um-
gerithrt und wiederum 24 Stunden lang fich felbft iiberlaffen.

Nach Ablauf diefer Zeit wird der Schaum, welcher
Parapeptonpartikel  enthidlt, moglichft zerftért, wobei ein
Theil der letzteren zu Beden fallt, dann dic Fliffigkeit von
dem zufammengeballten Parapeptonniederfchlage abgegoffen
und durch Leinewand filtrirt.  Der Nicderfchlag wird auf
ein lapicrfiltrum  gebracht, durch welches die Iliffigkeit
langfam, aber {ehr vollitandig abtropft.

Dic fchwach faure Readtion der vereinigten TFiltrate
wird nun vorfichtiy und etwas iiber{chiiffig mit concen-
trirter Ammoniaklofung abgeftumpft, die {chwach alkalifche
Fliiffigkcit auf das Dampfbad gebracht und allmihlich eine
concentrirte Lofung von LEifenchlorid zugefetzt, wovon
wenig nothig ift, weil die Fliiffigkeit nur wenig iber{chiiffigen
Ferrocyanwafferftoff enthdlt; die Reaction derfelben kann
bei dem Eifenchloridzufatz wicder fauer werden. Das zu-
gefctzte Eifenchlorid fcheidet fich beim Umriihren in blaucr
Verbindung aus, So lange die Fliffigkeit alkalifch bleibt
ift dicfer Niederfchlag zuerft braun und wird dann grau.
Unter inmmerwikrender Prifung mit Reagirpapier, welches
mit Eifenchlorid getrankt ift, fetzt nian fo lange Ammeniak
und, wenn nothig, Eifenchlorid hinzu, bis fich das Reagir-
papier weder blau, nock grin farbt, letzteres als Zeichen der
Anwefenheit fehr kleinerM en gen von Ferrocyanwaffer-
ftoff. Am Schluffe ift die Fliffigkeit fchwach fauer und mufsbei
diefer Reaétion belaffen werden. Eine filtrirte Probe derfelben
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wird nun noch cin Mal M Reagircylinder mit Eifenchlorid
gepriift und, wenn fie weder blau noch griin wird, fo ift
die Zerfetzung des ferrocyanwaflerftofffauren Salzes vollkom-
men becndet, und in der Fliffigkeit befindet fich nur noch
cin kleiner Ucberfchufs von Fifenchlorid, welches fich be-
kanntlich leicht in Alkohol aufloft  Jetzt wird dic Fluffigkeit
vom braungewordenen Niederfchlag und vom Schaume durch
Filtriren getrennt, das Thiltrat bei Zimmertemperatur erkal-
ten gelaffen und dann Alkohol von 939 zugefetzt fo lange
noch cin weifser Nicderfchlag entfleht, der fehr leicht zu
Boden finkt.

Nach z4 Stunden wird die Fliffigkeit abgegoffen, der
Niederfchlag auf cin TYiltrum gebracht, nach dem Aufhoren
des Abtropfens herausgenommen und mit Alkohol, in
welchem  fich die noch vorhandenen Salze grofstentheils
Iofen, verrihrt, decantirt, der Bodenfatz abfiltrirt, wieder
it Spiritus verrithrt . . w. Schliefslich wird der Nicder-
[chlag wieder auf cin Filtrum gebracht, mit abfolutem Al-
kohol ausgewalchen, zwifchen Flic{spapicr geprefst und im
Vacuum iiber Schwefelfaure getrocknet.

Das {o gewonnene Pepton ftellt ein fehr weifses und
trockenes Pulver dar, welches beim Verbrennen auf Platinblech
eine fehr geringe Menge von iiberwiegend kalkhaltiger Afche
mit Reften von Eifen hinterlidfst. Dasfelbe darf, in Walffer
geloft, mit Eifenchlorid keine Spur einer Blau- oder Griin-
farbung geben.

Die Ausbeute der soo Grm. des Witte 'fchen Pripa-
rates betrug 85,5 Grm. gereinigten Peptons, alfo 17,12%.

Mit diefem Pridparat habe ich mcinc beiden unten fol-
genden Verfuche angeftellt; der Vollftindigkeit halber will
ich hier jedoch noch eine weitere Ausfithrung des Verfahrens

angcben, durch welche es Dr. Podwyvifotzki gelang, nicht
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blofs faft abfolut reines Pepton darzuftellen, fondern auch
die Ausbcute des Witte' fchen Priparates betrachtlich zu
fteigern.

Dic genauere Unterfuchung crgab nimlich, dafs die
nach der Fillung mit Alkohol vom Pepton abfiltrirte fpiri-
tusfe Fliffigheit, deren Waffergchalt ja eben durch die
Mifchung mit der wiiiferigen Peptonlofung betrachtlich ver-
arifsert worden war, nocl bedeutende Mengen von Pepton
in Lolfug enthielt.  Um auch dicfe zu gewinnen wurde die
faure Realion der Fliffigkeit mit Ammoniak abgeftumpft,
wid dann der Atkohol abdeftillirt, wobei fich ein blauer Nie-
durfehlag bildete durch Zerfetzung der in der {piritudfen Fluf-
fivkeit noch enthaltenen Refle von Ferrocyanwafferftoff.
Diefer Niederfchlag wurde nach beendeter Deftillation durch
Filtriren cntfernt, und im Filtrat durch Zufatz von 95 igem
Spiritus  eine  zweite Peptonfillung bewirkt, wieder filtrirt
und das Pepton auf dem Filtrum wie oben behandelt. Das
durch dicfe Fallung erhaltene Pepton it fchon bedeutend
reiner als das erfte Praparat, es enthilt nur noch Spuren
von Kalk- und Alkalifalzen, aber gar kein Eifen mehr,

Es waren zu diefem Reinigungsverfuche wiederum 500
Grm. des Wittc {chen Praparates in Arbeit genommen wor-
den.  Dic Ausbeute betrug bei der erflen Fillung mit
Alkohol 57,5 Grm. (11,5 % ); bei der zweiten 39,0 Grm.
(7,8 %). Durch ein Verfchen war zur erften Fillung des
Peptons Spiritus von o ftatt von g3 ¢ benutzt worden,
daher die Ausbeute hier kleiner ausfiel, als beim crften
Reinigungsverfuch, wo fie ja 17,1 %o des Witte fchen Prapa-
rates betrug.

Aber auch nach der zweiten Fiallung enthielt das {piri-
tusfe Filtrat noch betrachtliche Mengen von Depton in
Léfung; es wurde zum dritten Mal mit Alkohol gefillt,
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der Niederfchlag, wie angegceben, weiter behandelt und da-
bei 8,5 Grm. (1,7 °/0) Pepton gewonnen. Da durch die wie-
derholte Ausfillung mit Alkohol mit dem Pepton auch ein
grofser Theil der Salze ausgefchieden werden mufs, fo war
anzunehmen, dafs das zuletzt noch etwa in Léfung zurick-
gebliebene Pepton fehr rein fein werde. Die fpiritusfe IFlif-
figkeit wurde daher wieder mit Ammoniak abgeftumpft
und der Alkohol abdeftillirt. In der Retorte bildete fich
jetzt kein Nicderfchlag mehr, die concentrirte riickftindicc
Fluffigkeit wurde filtrirt und bhis  zur Trockne verdunflet.
Der trockene Riickftand liefs fich leicht zu einem etwas
gelblichen Pulver verreiben. Das auf diefe Weife gewon:
ncne Pepton betrug 148 Grm. (29,6 %), die Ausbeute war
alfo zuletzt die grifste gewefen, zugleich erwies fich dies
Priparat als das reinfte von allen, fo dafs man es faft als
chemifch rein bezeichnen durfte; von Lifen- und anderen
Salzen enthielt es keine Spur.

Die Gefammtausbeute an reinem Pepton betrug dem-
nach im zweiten Reinigungsverfuch 253 Grm. (50,6 %/).

Will man das noch cifenhaltige, durch die erftmalige Aus-
tillung mit Alkohol crhaltene Priiparat vom Eifen und von
etwaigen zurlickgebliebenen Spuren von Ferrocyanammoniak
befreien, {6 16ft man dasfelbe in moglichft wenig Waffor
auf, fduert fehr fchwach an und lafst die Léfung in flachen
Gefafsen 24 Stunden laig kalt ftehen. Die Eifenverbindun-
gen oxydiren fich dabei und fcheiden fich als blauer Nie-
derfchlag aus. Die Fliffigkeit wird filtrirt, das Filtrat mit
Ammoniak ncutralifirt und zur Trockne verdunftet. Auf

diefe Weife erhalt man ein ganz cifenfreies Priiparat

in Geftalt glinzender, harter, leicht pulverifirbarer Lamellen

von der Farbe getrockncten Eicreiweifses, :




Alle diefe Priparate find durchaus nicht hygroflkopifcl
und unterfcheiden fich dadurch z. B. fchr von dem Pepton
von Darby und Gosden in London, wclches zur Dar-
ftellung von Sublimatpepton vielfach gebraucht wird; das-
felbe ift zwar vollig eifenfrei, enthiilt aber fehr viel Kali-
und Natronfalze, zieht ftark Feuchtigkeit an und ift gelb
braun gefarbt.

Ich laffe jetzt die Verfuche folgen und bemerke nur
vorher, dafs in denfelben, ebenfo wie in der Verfuchsreihe
mit Fibrinfermentinjectionen, aufser den zur Ziblung der
Leukocytenzahl und Beftimmung der Fibrinziffer néthigen
Blutproben, noch cine klcine Menge Blut bei jedem Ader-
lafs in einem Reagirglischen aufgefangen wurde, um die

Gerinnungsgefchwindigkeit zu beobachten.

Versuch 1.

Hund von 2rzoo Grm Karpergewicht, InjeCtion von
50 Cem. einer 12,7 procentigen Peptonlofung, welche aufser-
dem 0,5 Procent Kochfalz enthiilt V), in das centrale Ende der
freigelegten Vena jugularis ext.; die Blutabnahmen fanden
aus dem peripheren Ende detrfelben Venc flatt, in welches,
wie gewdohnlich, eine Glascaniile eingebunden worden. Schon
wihrend der Injetion, welche in '/ Minute ausgefiihrt
wurde, ftellte fich Speichelflufs und fehr heftiges Erbrechen
ein; gleich nach der Injection wird das Thier losgebunden,
es liegt wie véllig ohnmiichtig da, Kopf und Glieder hiangen
fchlaff herab, dazwilchen ftellt fich Wiirgen und Iirbrechen
ein. Nach einer halben Stunde hat {ich das Thier fo weit

1) Was die Mengen des injicirten Peptons betrifft, o habe ich mich SNz un
die Augaben Fano's gehalten, welcher emptiehlt, lianden 0.3 Grm. Pepton mit 6.5
Procent NaCl 18sung pro Kilo Korpergew  zu injiciven. — 1. e, p. 278 n. 274
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erholt, dafs es fich aufftellt, indeffen daucrn dic fehr hefti-
gen Wirgbewegungen fort, durch welche nur geringe Men-
gen eines zahen Schleimes heraus befordert werden; nach
2 Stunden ftellen fich Durchfille ein Im Uebrigen beffert
fich der Kriftezuftand zufehends. Am Nachmittag fiuft
das Thier begicrig Waffer, bricht es aber fofort wieder aus.

Bis zum nichften Vormittag hat fich das Thier véllig
erholt, frifst und {auft mit Gier

Die Korpertemperatur betrug im Reétum des gefunden
Thieres 39,0, ftieg /e Stunde nach der Inje&tion aufl 39,3
und fank am Nachmittag auf 38,2° herab; die Refpirations-
frequenz ftieg von 28 auf 36 Athemziige in der Minute.

Der Blutdruck war, ganz entfprechend den Angaben
Schmidt-Miilheim's, fo bedeutend gefunken, dafs das 3
Minuten nach der Injection aus dem peripheren Ende der
Vena jugularis ext. abgecnommene Blut fehr fpirlich und
langfam flofs, jedoch erhielt ich noch fo viel Blut, als zur
Zéhlung der Leukocyten, zur Beftimmung des vitalen Fer
mentgebaltes und zu  den Faferftoftbeftimmungen erforder-
lich war.

Es zeigte fich aber, dafs (entfprechend den Erfahrungen
Schmidt-Miilheim’s und Fano’s) das Blut feine Gerin-
nungsfahigkeit fchon ginzlich eingebiifst hatte; auch Durch-
leitung von Kohlenfiure durch das Blut hatte keinen Erfolg;
ebenfo blieben die refp. mit dem gleichen Volum Walffer,
mit Fermentlofung, mit Paraglobulinléfung und mit einigen
Tropfen Jauche verfetzten Blutproben vollkommen fliiffig.
Am foigenden Tage, nach mehr als 24 Stunden, wurden
fammiliche Blutproben mit 5 --6 Theilen Waffer verdiinnt,
wobei iiberall einige feine Fibrinflockchen fichtbar wurden,
welche zu wigen vergebliche Milie gewefen wire. Ftwa
eine Viertelftunde {piter wurde der Inhalt der Glifer aus-
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gegoffen, dabei aber bemerkt, dafs der inneren IFliiche jedes
diefer Glifer eine dufserft diinne, klare, rothe Gallertfchicht
anhaftete, welche durch einen Wafferftrahl aus der Spritz-
flafche abgefpiilt werden konnte, wobei fie vollkommen zer-
ftort wurde, unter Auftreten von Aufserft diinnen, dem Auge
gerade noch fichtbaren Fetzchen, an deren Wigung natir-
lich nicht gedacht werden konnte. Da aber nun dic Mog-
lichkeit ins Auge gefafst werden mufste, dafs, bei lingerem
Stehen der ftark verdiinnten Blutlsfungen, diefclben, von der
Wand beginnend, vielleicht durch und durch geronnen (wic
Fano dies am Peptonplasma beobachtet hat?) und dabei
dic fehlenden Faferftoffimengen zum Vorfchein gekommen
wiren, fo habe ich einen zweiten Verfuch mit Pepton an-
geftellt, auf deffen beziigliches Ergebnifs ich {piter zuriick-
kommen werde.

Sechszehn Minuten nach der Injeftion verfuchte ich
wieder Blut vom Thiere zu crhalten; der Blatdruck war
aber noch tiefer gefunken, fo dafs ich, auffer der zur Zahlung
der Leukocyten und der zur Beftimmung des vitalen Fer-
mentgchalts erforderlichen Menge, nur noch ein paar Cem.
Blut gewinnen konnte, welche ich zur Beobachtung der
Gerinnungszeit benutzte ; diefe Blutprobe blieb bei dreitdgiger
Beobachtung vollkommen fliffig, als fie aber jetzt ftark
mit Waffer verdiinnt wurde, wurden wicder cinige hochft
unbedeutende Tibrinflickchen fichtbar.

Sechsundzwanzig Minuten nach der Injection gelang cs
mir nur noch die zur Zihlung und zur Beobachtung der
Gerinnungszeit crforderlichen Blutproben zu ethalten.  Die
letztere zcigte fchon nach 24 Stunden die erften fchwachen
Anzeichen einer Gerinnung; fie wurde jetzt zur Beftinmung
des poftmortalen Fermentgehalts mit Alkohol coagulirt.

1) Fanao, a1 O po 27
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Zwei Stunden nach der Injeftion gewann ich, wenn
auch immer noch mit Miihe, {chon eine grofsere Blutmenge,
fo dafs ich nun vier Priaparate zur Beftimmung der Fibrin-
ziffer herftellen konnte: eins blieb ohne Zufatz, das zweite
und dritte wurden nach Fano's Angaben mit dem gleichen
Volum Waffer verdiinnt refp. mit Kohlenfiure behandelt
und das vierte mit Paraglobulinléfung verfetzt.

In dem Blut ohne Zufatz traten nach 24 Stunden dic
erften Zeichen der Gerinnung ein, in dem zweiten und
dritten Priparate begann die Faferftoffausfcheidung fchon
nach 5 Stunden, das vierte verungliickte. Alle drei Blut-
proben blieben bis zum folgenden Tage ftehen, wurden
dann, wie gewdhnlich, behufs Gewinnung des Fibrins mit
Waffer verdiinnt u. { w. Sieben Stunden nach der Injeétion
flofs das Blut immer noch fpirlich; ich nahm nur die zur
Zahlung, zur Beftimmung des vitalen Fermentgehaltes und
zur Beobachtung der Gerinnungszeit des Blutes erforderlichen
Proben ab. Die Gerinnung erfolgte jetzt fchon nach 30
Minuten (die Gerinnungszeit vor der Injection betrug 4 1/e
Minuten).

Am folgenden Morgen hatten fich wieder ganz normale
Verhiltnifle eingceftelit; auffallend war dic grofse Gerinnungs-
gefchwindigkeit des Blutes: die Gerinnungszeit betrug nim-
lich nur 15 Secunden.  Aufser den in der nachfolgenden Ta-
belle angegecbenen Blutproben wurde noch eine weiterc ab-
genommen, der Faferftoff ausgefchlagen, mit dem Fifchbein-
{tabchen entfernt und das defibrinirte Blut, gleichfalls zur
Beftimmung des poftmortalen Fermentgehalts mit Alkohol
coagulirt, 4

Ich laffe jetzi dic beziigliche Tabelle folgen.
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Hund von 21260 Grm. Kdrpergewicht.

Injection von 0,3 Grin. Pepton pro Kilo Korpergaw.

. . |5¢ Leukoeyten- ‘ F1br1nproccnt
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Der Hund gefund.

Das Hauptergebnifs diefes Ver{uches ifi, dafs auch die
Injection einer Peptonléfung einen aufserordentlich rafchen
und ausgedehnten Zerfall der farblofen Blutkorper-
chen herbeifithrt, der aber nur ein ganz voriibergehender
ift, da fchon nach 26 Minuten dic Zunahine der Leukocy-
tenzahl wieder beginnt. Der Quotient b : a ift nach der
Injection mit eincr Ausnahme durchweg erhoht; der vitale
FFermentgehalt aber, abweichend von allen bisherigen Erfah-
rungen, trotz der Abnahme der Leukocytenzahl den ganzen
erften Tag lang vermindert. Aus den Fibrinziffern zu Blut-
probe V fieht man, dafs die Kohlenfdure nur eine f{ehr ge-
ringe Erh6hung, das Waffer fogar eine Verminderung der
Fibrinziffer bewirkt hatte; heide Mittel wirkten alfo hier
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wefentlich nur zeitabkiirzend hinfichtlich der Faferftoffaus-
fcheidung.

Da das Witte'fche Pepfinpriparat feiner Hauptmaffe
nach aus Pepton befteht, fo liegt es nahc, die von uns beob-
achteten Wirkuagen deffelben eben auf diefen Beftandtheil
und nicht auf das Ferment zu bezichen. Allein ¢s finden
fich neben manchen Uebereinftimmungen in den Reflultaten
der beziiglichen Verfuche doch auch wicder manche Unter-
fchicde, fo dafs man wohl daran denken kann, dafs dic Wir-
kung des Peptons durch die Gegenwart des Fermentes modi-
ficirt wird. In Verfuch 11 der vorigen Verfuchsreihe wurde
mit dem Pepfin viel mehr Pepton injicirt, als hier, nimlich
ctwa 0,5 Grm. trockener Subftanz pro Kilo "), Dennoch ift
dic Wirkung auf die FaferQtoffgerinnung und die Faferftoff-
ziffer dort viel geringer als hier, ebenfo vcrhilt fich dort
der vitale Fermentgchalt nach der Injection anders als hier.

Der poftmortale Ferr;nentgchalt betrugin Blutprobe VII
50,04 der in Blutprobe IV aber nur 1,73; der vita le Ferment-
gehalt in der 10 Minuten vor der letzteren abgenommenen
Blutprobe Ill, betrug 1,01; mithin ift der poftmortale Fer-
mentzuwachs, entfprechend der fchwachen und langfamen
Gerinnung, ein aufserodentlich kleiner gewefen.

Bei der Blutabnahme V hatte ich aufser den erwihnten
Blutproben noch 30 Cem. abgenommen und diefelben gleich-
falls zu 10 Cem. in drei Glifer vertheilt; das cine diefor
Glifer wurde ohne Weiteres bei Seite geftellt; das zweite
nachdem Kohlenfiure durch das Blut geleitet; das dritte
nachden e¢s mit dem gleichen Volum Waller verdiinnt wor-

den war, Nach 5 Stunden war in den beiden letzteren ecinc

13 Bei dieser Aunalime ist dee Pamneptongeho it Jes Witio' Tien Pepsin Priipars:
tes vornachlissigt worden
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fchwache Gerinnung, wie in den zur Beftimmung der Fibrin-
ziffer abgenommenen Blutproben eingetreten. Darauf wurden
fammtliche 3 Blutproben mit 15 Vol. Alkohol coagulirt und
der poftmortale Fermentgchalt mit dem in der Tabelle an-
gegebenen vitalen von derfelben Blutabnahme verglichen.
Ich ftelle die Refultate hicr zufammen:

Bilutabnahme V.

Postinortaler Fermentgehalt nach

Vitaler Fermentgehalt.
2 5 Stunden.

0,74. | Blut ohne Zufatz.......... 1,10.

| Blut mit COs behandelt .. 1,75.

| Blut mit Waffer verdiinnt. . .2,50.

Man ficht, dafs der Fermentgehalt des Blutes fich in g
Stunden mit beginnender Gerinnung vermehrt hatte; aber
wie aufferordentlich gering ift diefe Vermehrung verglichen
mit derjenigen, welche fich bei der normalen Blutgerinnung
in wenigen Minuten einftellt.

Man fieht ferner, dafs die Kohlenfdure und noch mehr
das Waffer die Fermententwickelung etwas befordern.  Sicher
wiren alle drei Zahlen gréfser ausgefallen, wenn ich die
Blutproben, ftatt nach 5 Stunden, erft am folgenden Tage
unter Alkohol gebracht hitte.

Wenn wir nun alle gefundenen Thatfachen zufammen-
halten: das Sinken der Leukocytenzahl binnen drei Minuten
auf ein Minimum, den Mangel ciner gleichzeitigen Erhohung
des vitalen Fermentgehaltes, ferner den fehr befchrinkten und
hochft verlangfamten Eintritt gewiffer regelméfsiger Proceffe
in dem aus der Ader gelaffenen Blute, wie namentlich der
poftmortalen Fermententwickelung und der Faferftoffavsfchei-
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dung:; follen wir da nicht zunichft auf den Gedanken kommen,
dafs das durch den Zerfall der Leukocyten frei gewordene
Gerinnungsmaterial nicht fowohl fofort zerftért worden ift,
als vielmehr eine Entwickelungshemmung erfahren hat, ver-
moge welcher es die Befihigung fich zum Gerinnungsfub-
ftrat weiter auszubilden faft gar nicht erlangt? — Dicfe Hem-
mung konnte innerhalb des Korpers iiber kurz oder lang
ausgeglichen werden, und das aufgefpeicherte Material dann
wieder aufserhalb des Kérpers zur Fibrinbildung Veranlaffung
geben, Sie konnte vielleicht ebenfo im kranken, gerinnungs-
unfahigen Aderlafsblute allmihlich, wenn auch viel langfamer,
beleitigt werden, und Kohlenfidure fowohl, als Waffer kénn-
ten hierbei forderlich wirken. —'In einer Mittheilung iiber feine
Unterfuchungen mit Peptonen fagt Albertoni'), dafs das
gerinnungsunfihige Peptonblut, wenn es zu faulen beginnt,
alfo nach lingerer Zeit, ein wciches Coagulum abfetzt.
Solche weiche Coagula abei kénnen, wie man nach Para-
globulinzufatz zum Blute zu beobachten Gelegenheit hat,
fehr viel Faferftoff reprifentiren,

Versuch 1.

Hindin vou 10700 Grm. Korpergewicht. Injeétion
von 23 Ccm. einer 12,8 % igen Peptonléfung (mit 0,5 % NaCl).
Diwes wdal hatte ich vor der Injeftion, in Anbetracht der
i vorigen Verfuch gemachten Erfahrung, dafs namlich in
Folge der Peptoninjettion das Blut fo fpirlich aus der
Jugularvene ftrémt, die linke Art. carotis freigelegt und in

das centrale Iinde (orfelben cine Glascaniile gebracht. Dic

1) 1. c. p 578
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Injeétion fand in das centrale Ende der rechten Vena jugu
laris ext. ftatt, in deren peripheres Ende ebenfalls eine Glas-
caniile cingcbunden wurde. Vor der Injeélion wurden fo-
wohl aus der Arteric, als auch aus der Vene Blutproben
zum Zihlen der Leukocyten, darauf aus der Arterie das
zur Beftimmung der Fibrinziffer erforderliche Normalblut
abgcnommen,

Schon wihrend der Injection, dic in /e Minute voll-
endet war, erfolgten ftinkende RuQus, Speichelablonderung
und Erbrechen.  Gleich nach der Injection Collaps, wicder-
holtes Forbrechen, fehr bald kamen Durchfille hinzu, dic
immer prefufer wurden und am Nachmittag cine blutige
fdrbung annalhmen, fchlicfslich villig fliffig und intenfiv
blutig' wurden. Der Korper des Thicres fihlte {ich am
Abend  auffallend kithl an.  Dic Kérpertemperatur betrug
beim gefunden Thiere 33,41, ftieg eine Stunde nach der In-
jection auf 30,6 und fank bis zum Abend (6 Stunden nach
der Injection) auf 37,40 Die Refpirationsfrequenz fticg von
28 auf 44 Athemziige in der Minutc und kehrte dann zur
Norm zuriick.

In der Nacht war das Thier verendet.

Scction: Die Lungen zeigen zahlreiche fubpleurale
Ekchymofen, find mit fchaumiger Fliffigkeit durchtriinkt.

Der ganze Verdauungscanal cnthilt nur eine blutig
gefarbte Fliffighkeit.  Die Schicimhaut desfelben zeigt fich,
vom Magen bis hinab zum Dickdarm — und zwar hier am

ttirkften -~ dunkelroth injicirt und ftark aufgelockert,

Vier Minuten nach der Injection wurde je cin Blut-
probehen zur Zahlung der Leukocyten aus der Vene und
aus der Arterie genommien, aufserdem auvs der letzteren cine

aritfzere Menee zy Fibrinheftimmroen:  das Blut flofs aus
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der Carotis in einem auffallend {chwachen Strahle, Darauf
wurde die Arteric unterbunden, die Caniile cntfernt, die
entfprechende Wunde verndht und das Thier in Freiheit
gefetzt, Dagegen blieb die Caniile im peripheren Ende der
Jugularvene liegen.

Das zum Behufe der Fibrinbeftimmungen abgenom-
mence Carotisblut wurde nun in 7 Glifer zn 10 Ceom. vertheilt,

und dicfe Blutproben nach folgenden Angaben behandelt :

Glas It ohne Zufatz.
Glas I Koblenfiuredurchleitung durch das Blut.
Glas TI: Zufatz des gleichen Volum Waffer.

Glas IV: Zufatz des halben Volum Paraglobulinléfung.
Glas V, wie Glas I

Glas VI, wie (Glas I1 %
Waff Hinnt.
Glas VIL wie Glas Ty} ‘vafler verdunnt

l alle drei fogleich mit 5 Vol,

Die vier erften Blutproben erwiefen fich als durchaus
gerinnungsunfihig, Nur in Glas IV (Paraglobulinzufatz) fetzte
fich nach anhaltendem Schlagen des Blutes eine fehr geringe
Menge TFaferftoff an’s Tifchbeinftibchen an, fie wurde ins
Blut zurlickgebracht und alle vier Proben auf 24 Stunden
bei Seite geftellt. Lin Fortfchreiten der Gerinnung im Glafe
IV wurde nicht bemerki. Auch Glas V — VII wurden
24 Stunden lang fich felbfl berlafien.

Nach Ablauf diefer Frift wurde der Inhalt der vier
erften Glafer mit Waffer verdiinnt und iiberall, wic im erften
Verfuch, nur einige unwigbare Fibrinflockchen gefunden;
auch im Glas IV; das hier beim Ausfchlagen entftandene
Fibrinklimpchen war alfo entweder in diefe Fléckchen zer-
gangen, oder es hatte fich im Blute wieder aufgcioft: beides
fetzt einen f{ehr lockercn, wenig refiftenten Faferfioft voraus,

ein Charakter, welchen nach A Schmidt der bei Gegen-
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wart fchy kleiner  Fermentmengen  entflehende  Faferftolf

1 immer hat.
| An die Winde der Glafer V—VII hatte fich fchon

i 20 Minuten nach der Verdinnung mit Waffer jene diinne

Nt
o Gallertfchicht abgefetzt, aber 24 Stunden {piter hatte fic
131 ; an Maffe nicht zugenommen, fo dafs jetzt durch Abfpiilen

§o dicfer Schicht mittelft eines Wafferftrahles nicht mehr Fafcer-
| b floff gewonnen werden konnte, als im Verfuch 1, d. h. dureh

e " . . ~

¥ aus unwigbare Mengen.  Wenigflens fiir 24 Stunden way

denmach der reichliche Waflerzututz o gut wic ohne Irfolg
.
N seblichen.,

i‘ Seehs und cine halbe Stunde nach der Injeclion nahm
i ich wicder Blut ans der Vene zur Zihlung und  Faferfloff-
‘ beftimmung s es flofs fpirlich und gerann auffallend fehaoell,

!';- 3 Es folgt jetzt dic zugchérige Tabelle.
) Riindin von 10700 Grm. Kérpergewicht.
'

, Tuyection von Depton == 0.3 Grue. pro Kilo Kirpersewicl,
i i nd iLcul;urnmlzulnl1 i,n-t|ku(g\'tr)uz7;1i)l : N
) Pl I3} =g im [ im =

g ol 52 venisen Blute i S & o arteriell H]utc‘i [T Fibrin-
= - M e P =
- = == LA b ' =4 i ! [
< = 2R e Rt 248 T o Ve s 248t €
- g8 ? = / | = rocente.
a 2] =E | nach der e uach der ’@‘ p
GE: i Blutabnahme. | | Blutabnabme. |
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M ' 4 - 4 i < ! = K] -
26,11 12" 154 T 85,4 123,010,333 61,6 18,2 0,30, 0,19
| ! ; ! ta, A Arterie
w 12" 307 Injection beendet.

' SE2 34 | I 98 0 D6 05T 7,00 420,60 miviighae
' ’ ! ! ? ’ } R Flocken ans
b i ! ' der Arterie

: G Ad [T — 630 —  — 1 020

i ! ! i aus derVene

N, i ! . i
. Pas Thicr stirbt in der Nachi.

1
‘1!‘ Dic Hrgebaiffe diefes Verfuches ftimmen, wic man ficht,
-4

in allenmr Wefentlichen mit denen des Veorfuches T iberein,
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Nebenbei bemerken wir hier, dafs die Leukoeytenzahl
i arteriellen Blute fowohl vor als nach der Injection
kleiner ift als im venifen.  Daffelbe Verhiiltnits ergab fich

auch bei der Revifionszithlung nach 24 Stunden.

Zwn Schlufse will ich noch ein Mal dic Eigenthiimlich-
Leiten der Jauchewirkungen auf das lebende Blut im
Unterfehiede von der Wirkung des Fibrinformentes, des Pep-
fins und des Peptons, welche unter  cinander  viel Ucher-
cinflimmendes haben, zufivnmenfaffen.  Die Javchewirkungen
charakterifiren {ich durch:

1) dic vicl bedentendere Storung des Allzemeinbefindens

2y den viel langfameren Zerfull der  Leukocyten und
ehenfo den viel langfamceren Wicdererfatz derfelben;

30 die entfprechend vidt langfamere Abnahme der IMi-
brinziffer, der eventuell eine ebenfo langfame Zunahme folgt;

4) das unregelmiifsige, oft in entgegengefetzter Richtung
vor fich gehendc Auf- und Abfchwanken der beiden Beftand-
theile des Gerinnungsfubftrates, refp. derjenigen Stoffe, aus
welchen fie aufserhalb des Korpers entftehen.

Namentlich zeigt fich oft, dafs die natiirliche Fibrinzif-
fer nach der Injcction von Jauche finkt, wihrend doch der
Gehalt des Blutes an fibrinogener Subftanz, wie fich bei
Betrachtung der zugehsrigen Paraglobulinmaxima des Fibrins
ergiebt, wichft, haufig felbft iber den des gefunden Blutes
hinaus.  Dicfes Wachsthum it aber ein voriibergehendes
und bei weiterem  Sinken der Fibrinziffer finken auch die
betreffenden Maxima rafch, fo zwar, dafs der Fibrinzuwachs,
den fie darftellen, in Relation zur natiirlichen TFibrinziffer
immier kleiner wird.




5) Die Erfahrungen von Bojanus, Hoffmann und
mir lehren, dafs der Tod unvermcidlich ift, f{obald nach
Jaucheinjection die Fibrinziffer ticf gefunken ift: ja, bei inten-
fiver Jauchewirkung kann er cintreten bevor noch die Fibrin-
ziffer gewiffermafsen Zeit gehabt hat, fehr tief zu fallen. Ich
verweife in diefer Hinficht auf den Verfuch VII von Hoff-
mann, in welchem diefe Thatfache in befonders eclatanter
Weife uns entgegentritt. Das Thier ftarb hier {chon cine halbe
stunde nach der Jauchcinjeflion.  In dicfer Zeit hatte zwar
dic Ieukocytenzahl {chon um 87,4, abgenommen, dic Tibrin-
ziffer aber erft um 20,604, Dem gegeniiber haben wir nach
Injcction von Fibrinferment, Pepfin und Pepton die Fibrin-
ziffer viel ticfer (inken, ja fogar nahezu auf Null herabyehen
fchen, und dic Thicre erholten fich doch und zwar rafch.

Auch Hoffmann hatte in einigen feiner Verfuche
mit Jaucheinjectionen die Faferftoffziffer nach Paraglobulin-
zufatz zum Blute beftimmt, die dabei gewonncnen Ergeb-
niffe aber, als vereinzelte, nicht in feine Arbeit aufgenommen.
Er hat fie mir, wie fchon gefagt, zur Dispofition geftellt
und da fie zur Beftatigung meiner Verfuchsrefultate dienen, fo
theile ich fie in den nachfolgenden Tabellen nach feinen
Notizen mit. Die zu diefer Zufammentftellung erforderlichen
Zahlen entnehme ich den betreffenden Tabellen der Ho ff-
mann’{chen Arbeit, indem ich als neu die Paraglobulin-
ma xima des Fibrins hinzufiige.

Die nachfolgenden «rei Tabellen find mit denfelben
Nummern bezeichnet, welche fie in der H o ffmann’fchen
Arbeit tragen. Ich bemerke zu denfelben, dafs es lauter
Verfuche find, in welchen die Thiere am Leben blicben,
daher der befondere Charakter der Jauchewirkung in quan-
titativer Hinficht weniger zur Geltung kommt als in
meinen Verfuchen.




Nr. X Hund.

Injection ciner Mifehung von Fauckhe wnd
Jarlem Hinoglobin '),

% ,§ g | Leakoryten- Fibrinprocente.
; Datmin, ‘ Stunde. °§’ % zahl im leben- - | Maxisuin
a B P Hotne Zwan. sl
|
TER | A ! 157 | 035 0.5%
; :
: ; K" iy | Injection
9UB0 20 024 0,60
w12t I B0 0,55 065
» 3t | IV L g8 032 0,44
7 . B IV 207 0 0,43
oo Y 327 1 041 0,65
{ , B VI { 385 0,42 -

: Nr. XIV Hund.  Soucicinjection?).

T

| ‘ Fibrinprocente.

! g Leukoeyten-
[)Eltln]l. S[Lu](it‘, J i  zahl i leben- I 77.;7 ) \ A\Tat;;nll‘i
} E ‘ . Elat nach Para-
2 | den Blute. | gpa6 znsats. ] g;obuhn-
i i fusatz
‘ i ! !
13. 1L o™ 300 | I f 125 1 0,18 | 0.26
T i Injection.
| | .
g U R T T VO S | S Y- 3 S N —
.o 2t I o1 34 1 016 0,29
E. A IV 12w 1 017 0,32

14, IIL an LV 188 1 040 1 052

D Moffmauna. a. O, p. 88,
2} Hoffmaun a. a O p, 96,
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In beiden Tabellen fieht man die Fibrinziffer finken,
wihrend doch zugleich, wie aus den Zahlen der letzten
Rubrik hervorgeht, das Blut reicher an fibrinogener Sub-
ftanz wird.

Die folgende Tabelle lehrt dasfelbe fiir die Blutproben
I, 1l und IV, aber das Paraglobulinmaximum iberragt
nirgend mehr dasjenige des gefunden Blutes, ndhert fich
demfelben aber fehr.

Nr. XIH. Schaf.
Injection erncr Mifehung von  Faucke und
Fauwlem  Ilimoglobin ).

I 5 s e Fibrinprocente.
i < 2 Leukoceyten- ! 1
Datum. '1 Stunde. i % é zahl in leben- | "]?1771 1 71\[;Lj\iri7171;17u‘1;~
1 g5 3 3lu ¢ nach I’:}ra~
| '1 Z A l den Blute. | ohue zusate. } gl/‘{]b\ﬁ;"
! | :
6. UL ‘ we s 1 12,6 0,22 ‘ 0,4¢
Lo i Injection.
. \ 20 i 34 0 036
. ! = -
v A TV N 01 ! ih 0,16 . 043
. i Bh l AV 26 1+ 013 | 045
3 } gh ; \Y ‘l dunkel O, 12 ; 0,27
7. III. o ¢ VI ‘ oo 02r 0 014
A ) ! &
. 3" LovVID ) 143 | 031

Auffallend ift hier dic aufserordentliche Erhohung des
Traferftoffprocents durch den Paraglobulinzufatz am folgen-
den Tage, als das Thier ganz genefen er{chien.

1) Hoeffmann a. a. O. p. 95,
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In vielen meiner Verfuche habe ich nach den betref
fenden Injeétionen Blutfarbftoff im Harn der Thiere auftre
ten fchen und zwar ausfchiefslich bei den Schafen; es fragt
fich jetzt, in wie weit in allen Zuftinden, welche mit krank-
haft erhobtem Zerfall der I.cukocyten einhergehen, die
rothen Elemente des Blutes in Mitleidenfchaft gezogen wer-
den, und welche Wirkungen das aufgelofte Hiamoglobin im
lebenden Blute bewirkt.

Bevor ich fchliefse, will ich noch betonen, dafs ich weit
davon entfernt bin zu behaupten, meine Verfuche und deren
Ergebniffe hatten die hicer auftauchenden Fragen zu einem
Abfchluffe gebracht. Dafs namentlich meine Verfuche mit
Fibrinferment-, Pepfin- und Peptoninjeftionen dicfelben kei-
neswegs erledigt haben, geht fchon aus der befchrinkten
Anzahl diefer Verfuche her'vor; dafs ich im Befonderen bei
der Unterfuchung der Peptonwirkungen nur das Verhalten
der farblofen Blutkérperchen ins Auge fafste, habe ich fchon
gefagt; ich habe es darum auch vermieden, die zahlreichen,
durch die genannten Arbeiten im phyfiologifchen Inftitut
des Prof. L.udwig in Anregung gebrachten intereffanten
Fragen zu discutiren, obwohl der Hypothefe auf dicfem Felde
genugfam Raum gewihrt ift.

In dem Beftreben, gewiffe phyfiologifche, das Blut be-
treffende Probleme ihrer Lofung niher zu fithren, find meinc
Vorginger und ich dahin gelangt, gewiffe Verinderungen
des Blutes niaher zu analyfiren, ja, fie fogar einigermafscn
nach ihren Urfachen von einander zu unterfcheiden, welche,
bei der centralen Bedeutung des Blutes, gewifs nicht ohne
Einflufs auf den Zuftand der ibrigen Organe des Korpers

blciben werden. Und wenn Virchow in feinet Rede auf
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dem I.ondoner internationalen medicinifchen Congrefs vori-
gen Jahres die »verdinderte Zelle« als das eigentliche
sKrankheitswelen« bezeichnet, zugleich aber die Hi
matopathologie fir eine gliicklich iiberwundene erklirt und
auf dic Gewebe hinweift, wclche die Organe zufammenfetzen
und auf die Elemente, welche wiederum innerhalb der Ge-
webe als die »Mittelpunkte der Thitigkeit« wirkfam find, {o
glaube ich dem gegeniiber hervorheben za miiffen, dafs das
Blut Zellen enthilt, welche an Verdanderlichkeit die
- Mittelpunkte der Thiitigkeit« aller ibrigen Gewebe™ des

Korpers bei Weitem ubertreffen diir ften.

———E—
Berichtigungeh.
Seite Zeile
29 v. u. 3 lies statt Andeis aber — | Anders aber®
30 ov.u. . L, die der beiden — | die beiden'!
33 v. . 1.') " ., die Globuline \\cwcu — ,die Globuline, wegen**
61 v. 0. 13 ,, 5 Jetzt kurz vor — Ljetzt, furz vort
74 v. u. 9 ,, in Fallen — ,,in Fallen*
80 v.u. 3 ., Tromsdorft’schen — ,,’lrmmn\dmﬂ sehen
81 v.o. 1 5 Schuchard — |,Schucharde
9 v. o. 2, ., die die durch — , die durch*
90 v, u. 10, ., Oder, hat — | Oder hat*
93 v. u. 4 ,, ., Aber, wenn —— , Aber wenn''
01 v, 0. 2, ., Paraglobulinzusatz, sowohl -- ,,Paraglobulinzusatz sowoehl®,
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THESEN.

Die Tlimatopathologic hat ihre Berechtigung,

Die {ibrinogene Subftanz ftammt aus den Leukocyten.
Jede wiffenfchaftliche Zeitfchrift follte Artikeln, selche
perfonliche Injurien des Autors gegen deffen literirifchen
Gegner enthalten, dic Aufnahme verfagen,

Bei Confultationen foll der confultirende Arzt feine Dia-
gnofe dem confultirten Collegen erft dann mittheilen, wenn
letztcrer die feinige bereits geltellt und ausgefprochen
hat.

Ein Mecdiciner, der heut zu Tage einc blutige Operation
ausfiibrt, oder ihr als Affiftent beiwohnt, ohne — foweit
cs in feiner Macht ftand — alle antlfcptifchen Cautelen
beobachtct zu haben, die eine von ihm moglicherweife
ausgehende Infection einfchrianken, kann unter Umiftin-
den auf faluliffige Tédtung verklagt werden,

Das Bismuthum subnitricum, fowie das Bismuthum vale-

rianicum find aus der Zahl der officinellen Arzeneimittel
zu {treichen.




Erklarong zu den graphischen Darstellungen?).

Alg Magsstab fir die beiliegenden Curven gilt der Millimeter
und zwar folgendermassen :

1 Millimeter = 6 Minuten, demnach 1gCemim. == 1 Stunde;
1 ., ,, = 0,01 grm Faserstoff (aul 160 grm. Blnt berechnet);
1 ., ,, == 1,0 farbloses Blutkiorperchen.

Die Masse fiir die Versuchszeit finden sich auf der Abecisse;
die unter derselben befindlichen Zahlen bedeuten Stunden. Der
Moment der Injection ist durch einen Punkt in der Abscisse, der des
Todes durch ein Kreuz unter dersclben angegeben, — In Fiillen, wo der
Versuch sich iiber mehr als einen Tag erstreckte , ist die Abscisse
durch eine punktirte Linie unterbrochen, welche die Nacht vorstellt; in
diesen Fiillen findet ¢ich unter jedem Tage das Datum desselben.

Die Masse fir die iibrigen Werthe sind als Ordinaten. deren
Endpunkte dureh Linlen verbunden sind, auf dic Abseisse aufgetragen.

Die puuktirte Curve ......... giebt die Schwanknngen der Leu-
koeytenzahl, d. h. der farblosen Blutkirperchen pro Gesichtsfeld; die
ansgezogene ... die der natiirlichen Fibringiffer, d. h. der

Fibringewichte, welche das Blut an sich, ohue jeden Zusatz, lieferl, an.

Die Erhebung der Fascrstoffprocente nach Paraglobulinzusatz
zum Blute ist durch die gestrichelie Curve .— — — — dargestellt.
- Die punktirt- gestrichelte Curve —. — — — illustrirt in der
graph. Darstellung I die Werthe der Fasersioffgewichte nach Fer-
mentzusatz; in der graph. Darstellung IV dagegen die Werthe
der Fibringewichte nach Wasserzusatz zum Blute.

Die durch Kreuzrhen dargestellte Curve (graph. Darstellung
1V) Dbezieht sich aaf die Faserstoffprocente des mit Kohlensdure
behandelten Blutes.

In der graph. Darstellung V, b sind die Masse der Zeit 30 Mal
vergrossert, so dass hier 5 mm = 1 Minute, 1 cm = 2 Minuten ge-
selzt ist ),

Ferner ist zu bemerken, dass in allen graphiselien Darstellungen
die Leukocytenzahl des gesunden lebenden Blutes gleich der eni-
sprechenden natiirlichen Fibrinziffer gesetzt uund danach die tbrigen
Zahlen umgerechnet worden sind, so dass Deide Curven von eivemn
gemeinsamen Ausgangspunkte beginnen,

Da stets weniger Blutkorperchenzihlungen, als Fazerstoffbestim-
mungen vorgenommen wurden, so muss natiirlich die Curve fir die
Werthe der Leukovcytenzahlen frither aufhoren, als die die Faserstoff-
procente bezeichnende. In den Versuchen. wo mnoch am wniichsten
Tage die Leukocytenzahl Destimmt wnrde, sind die betreflenden
Werthe dnreli zweineben der Faserstoffordinate aufgezcichnete Pankte
in der graph. Darstellung angegeben,

1) ef. p. 56 u. 57; 58 u. 59; p. 72; p. 84,

2) cf. p. 84, Anmerkung.
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Lith.von H. LAAKMANN s Derpat.







