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Seinem hochverehrten Lehrer, Herrn Prof. Dr.
R. Kobert, erlaubt sich der Verfasser an dieser
Stelle fiir das vorliegende Thema wund die wihrend
der Bearbeitung desselben jederzeit bereitwilligst ge-
wihrte Unterweisung seinen tiefempfundenen Dank

auszusprechen.







Die erst in der Mitte dieses Jahrhunderts aufge-
kommenen Durchblutungen isolirter Organc und cin-
zelner (Hliedmassen warmbliitiger Thiere haben die
Physiologen, physiologischen Chemiker und Pharmako-
logen vielfach beschiftigt, und namentlich in letzterer
Zoit zu den verschiedenartigsten Experimentalunter-
suchungen veranlasst. Lebhaftes Interesse exregten diese
Durchstromungsversuche, weil sic einmal  grosstmog-
lichste Vermeidung der Viviseetionen in Aussicht stell-
ten und zweitens Aufschliisse iiber wichtige sonst kaum
zu losende Fragen erhoffen liessen.

Zur Entscheidung .der Frage Wo und zu weleher
Zeit die grosste Menge der oxydablen Stoffe entstehe®,
unternahm Alex. Schmidt!) unter Ludwig Ver-
suche mit kimnstlicher Durchstromung ausgeschniticener
Organe. Er fand, dass die Niere .ein Ort ist, welcher
die Entstehung leicht oxydabler Verbindungen
vorzugsweise begiinstigt®.  Weiter wurden von ihm 2)
Experimente angestellt, um dic Veriinderungen  des
Blutes wihrend des Durchganges dureh den Muskel
zu untersuchen, um ., Aufschluss iiber den Verbrauch
von O und die Bildung der COQ, zu erhalien™.

1) Alex. Schmidt, Die Athmung imierhalb des Blutes.
Arbeiten aus der physiologischen Anstalt zu Leipzig. 18068. 8. 113.

2) Ludwig und Alex. Schmidt, Das Verbalten der Gase,
welche mit dem Blut durch den reizbaren Saugethiermuskel stro-
men. ibid. 1869. S. 1.
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Einige Jahre spiter setzten P. He ger!) und
S. Minot?) die Arbeit iiber die CO; Bildung am
isolirten Muskel fort, da die bisherigen Ergcebuisse sich
als ungeniigend erwicsen hatten.

An solechen sogenannten iiberlebenden Organen®
experimentirten G. Bunge und O. Schmied eberg 3),
als sie nach dem Ort der Synthese der Benzoesdure und
des Glycocoll zur Hippursiiure im Thierkorper suchten.
Sie fanden denselben — wenigstens fiir den Hund —
in der Niere. Ks scheint, sagt Bunge4) ,dass nur
die lebenden Zellen die Synthese zu Stande bringen,
nicht ein chemischer Bestandthoeil derselben*.

Bestitigung fand diese Annahme durch A. Hoff-
mann?®) und durch Xoechs®). Letzicrer wies zugleich
nach, dass auch die Synthese der Aetherschwefelsiiure
des Phenol, Resorcin, Brenzeatechin und Hydrochinon
im Organismus ,nur durch don Liebensprocess der
Epithelzellen“ entstehe.

W. v. Schroeder?) hat durch derartige Unter-
suchungen am Hunde die harnstoffbildende Function
der Leber bei Fleischfressern ,1siehergestellt“, des-

1) P. Heger, Expériences sur la circulation du sang dans
les organes isolés.

2) Minot, Bildung der CO. innerhalb des ruhenden und
erregten Muskels. Arb. aus der phys. Anstalt zu Leipzig. 1877, 8. 1.

3) Bunge und Schmiedeb erg, Ueber die Bildung der
Hippursgure. Schmiedeberg’s Archiv. 1876, Bd. VI. 8. 233,

4) Bunge, Physiologische Chemie. Leipzig 1887, 8. 279,

5) A. Hoffmann, Uecher die Hippursiurebildung in der
Niere. Schmiedeberg’s Archiv. 1877. Bd. VII, 8. 239,

6) Kochs, Ueber eine Methode zur Bestimmung der Topo-
graphie des Chemismus im thierischen Korper. Archiv {. Physiol.
1879, Bd. XX, S. 64.

7) v.Schroeder, Ueher die Bildungsstitte des Harnstoffes.
Schmiedeberg’s Archiv 1837. Bd. XV, S. 364.
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gleichen W. Salomon!) am Rinde fiir die Leber der
Pflanzenfresser.

Durch v. Frey?) ist bei der kiinstlichen Durch-
blutung in dem tiberlebenden Muskel dic Neubildung
von Milchsdure bowiesen; das gleiche durch Gaglio?)
fiir die Lunge und Nicre.

Zum Zweck des Studiums der Becinflussung
der Getidsse durch pharmakologische Agentien wurden
an isolirten Organen und einzelnen Gliedern sehr zahl-
reiche Durchstromungsversuche angestellt. Die Namen
derjenigen, die sich alle damit befasst, brauche ich
nicht anzufiihren, denn in den Arbeiten von Kobert?)
Thomson? und Treu®) sind sie schon genannt.
Durch diese Untersuchungen hat namentlich Kobert
mit seinen Schiilern einige fiir die Medicin wichtige
Ergebnisse gefunden.

Dass bei solehen Durchstrémungen die Erregbar-
keitder quergestreiften Muskeln erhalten bleibt, ist

1) W. Salomon, Ueber die Vertheilung der Ammoniaksalze
im thievischen Organismus und tber die Art der Harnstoftbildung.
Virch. Arch. 1884. Bd. 97, S. 149.

9) v. Frey, Archiv £ Physiologie v. Du Bois 1885. 8. 519.

8) Gaglio, Die Milchsiure des Blutes und ihre Ursprungs-
state. Du Bois Arch. f. Thysiologic, 1886. 8. 400.

4) Kobert, Ueber die Beeinflussung der peripheren Gelisse
durch pharmakologische Agentien. Schmiedeberg’s Archiv 1887.
Bd. XXII, 8. 77.

5) . Thomson, Ueber die Beeinilussung der peripheren Ge-
fisse durch pharmakologische Agentien. Dissert. Dorpat, 1886
und, Ein weiterer Beitrag zur Frage iiber die Beeinflussung der
peripheron Getfisse durch pharmakologische Agentien, St. Peter-
burger wied. Wocheuschrift. 1837, Nr. 2728,

6) Treu, Usber die Beeinflussung der peripheren Gefdsse
durch Bautreizmittel und den electrischen Strom. Dissertation.
Dorpat, 1887.




dadureh bewicsen, dass z B. v. Schroedor noch nach
mehrstiindiger Durchleitung vom Riickenmark aus mit-
telst starker Inductionsstréme Tetanus der Hinterbeine
am Hunde orzeugen konnte. Auch K obert fand die
Erregbarkeit der Muskeln und ihrer N crven bei mehr-
stiindiger Durchleitung, wenn nicht intacet, so doch noch
nicht ganz anfgchoben,

Spontane Bewegungen isolirter Organc beab-
achtete man gleichfalls am Urcter (Sehmiedeberg,
Schroeder, Kober t), am geschwingerten und nieht-
geschwingerten Uterus (Kobert, G. R ein), am Magen
und Darm; an beiden letztgenannten konnte Salviolit)
noch deutlich die Resorption von Pepton schen.

Um dic secerctorische Thittigkeit der Driisen zu
studiren, sind von Loebell ?), der iberhaupt die
ersten Versuche an  .iiberlebenden Organcn” ange-
stellt hat, Durchstromungsversuche an den Nieren aus-
getiithit worden. Er gab diese Untersuchungen aber
bald auf, da sic ganz resultatlos blichen.

Glicklicher hat nach ihm Ernst Bidder 3)
mit seinem Vater diese Versuche an ausgeschnittencen
Nieren wieder aufgenommen. Dieser gelangte zum
Schluss, dass die Theorie Ludwig’s, welche die Harn-
bildung auf rein physikalische Gesetze, auf Filtration
zurtickfithrt, nicht gentige. _.Nicht niher anzugebende
Bedingungen, welche der lebendige Zustand des Organes
mit sich fithrt*, meint er, scien unbedingt ndthig, um

1) Salvioli, Du Bois Archiv f Physiologie. 1879, S. 885,

2) Loelell, De conditionibus, quibus secretiones in olan-
dulis perficiundur. Diss. Marburg, 1849,

3) Ernst Bidder, Beitrige zur Lehre von der Fuanction
der Nieren. Diss. Dorpat 1862,




:
i
I
i
¥
]
8
:
:

die Absonderung des Haimes zu verstehen ; Blutdruek
und Blutgeschwindigkeit allein erkifirten sic nicht.
Weiter unten hofte ich noeh zecigen zu kénnen, wie
richtig dieser Satz ist.

In den letzten Jahren wurde von Abeles?),
Th. Rosenheim?2), J. Munk? und Scunator?)
an ausgeschnittenen und dann durchbluteten Nieren
vielfach experimentirt. Die beiden letztgenannten Auto-
ren haben besonders eingehende Studien gemacht.

So hat J. Munk .durech methodische Versuehe*
an vom Linflusg des Centralnervensystems freien Nieren
von der Kritik als .interessant und wichtig® anerkannte
Lrgebnisse erzielt. Im Gegensatz zu Bidder die tiber-
lebende Nicre zum Studium der Harnbildung fir vor-
trefflich verwendbar haltend %), fand cr, dass dic Seere-
tionsgrosse des ans dem Ureter abflicssenden Harns
nur wenig becinflusst werde durch Steigerung des arte-
ricllen Blutdruckes.

Ungleich grossere Bedeutung fir die Harnabsonde-

1) Abeles, Wiener akademischer Sitzungsbericht, 1583,
Bd. 87, I1I. Abth. ». 187.

2) Th. Rosenheim, Experimentelles zur Theovie der
Quecksilberdiurese. Zeitschritt f. klin. Med. 1882, Bd. XTIV, 8. 170

8) J. Munk, Zur Lehre von den secretorischen und synthe-
tischen Processen in der Niere, sowie zur Theorie der Wirkung

_der Diuretica. Virch. Archiv 1887. Bd. OVII, S. 201, Weiteres

tber Synthese und Secretion aus tiberlebenden Nicren. ibid. Bd. CXI,
S. 484, " Vergl. Centralbl. fiir Med. Wiss. 1886. Nr. 27, 8. 481.

4) Senator und J. Munk, Erperimentelle Untersuchungen
ihber den Einfluss der Blutdruckechwankung auf die Harnabson-
derung. Virch. Archiv 1888 Bd. CXIV, 8. 1. Vergl. Centralbl. &.
Med. Wiss. 1887, Nr. 3, 8. 854 und deutsche Med. Woclienschrift
1889. Nr. 1, S. 1L

5) In allen seinen Arbeiten itbor die Nierenfunction erwithnt
J. Munk Bidder’s Namen gar nicht.
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rung als der Druck, habe, wic schon Heidenhain ge-
zeigt, die Stromgeschwindigkeit des Blutes, Je mehr sie
zunehme, desto reichlicher sei in der Regel die Secret-
menge. Doch auch dieses Moment allein geniige nicht.

Selbst beides, hoher Druck und entsprechende Blut-
geschwindigkeit wiren nicht dazu hinreichend; die Se-
cretion kénne sistiren, wenn die harnfihigen Stoffe fehl-
ten. Kine directe Betheiligung der Nierenepithelien sei
also zum Zustandckommen der Secretion unerlisslich,
welche Annahme er durch eine Reihe von Versuchen mit
diuretischen Stoﬂ'en, als .zwecifellos“ beweisend hinstellt.
Durch Chlornatrium, Salpeter, Zucker, Coffein, Glycerin,
Pilocarpin werde die Secerctionsgrosse auf das 8—15 fache
gesteigert; diese Zunahme beruhe auf ciner Erhohung der
Blutstromgeschwindigkeit und vor allem auf ciner gestei-
gerten Thitigkeit der Epithelzellen. Chinin rege in mitt-
leren Gaben die Nicrensecretion an ohie wesentliche Aen-
derung der Circulation. Morphin verlangsame die Harn-
absonderung ; Strychnin u. Atropin zeigen keinen deutlich
erkennbarenEinfluss,Digitalis gleichfalls,—~dieWirkungs-
weise dieser Substanz wiire demnach also rein central.

Ferner hat J. Munk, die von Bunge und
Schmiedeberg ausgesprochene Vermuthung, dass
bei der Synthese der Hippursiure die rothen Blutkérper-
chen die Rolle von O -iibertrigern spielten, bestitigt,
indem er herausgeschnittene Nieren mit lackfarbenem
Blut durchstromte. Fiir den synthetischen Process der
Phenolschwefelsiure hat or gleichfalls gezeigt, dass
dabei nur das geloste Oxyhaemoglobin noéthig sei.

Im Verein mit Senator hat J Munk diese
Untersuchungen in letzter Zeit noch erginzt.

Die von Paneth an lebenden Thieren gewon-
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nenen Resultate iiber den Einfluss vendser Stauung auf
die Nieren, haben auch diese Autoren an iiberlebenden
Organen gefunden; die Harnmenge sinke bei vendser
Stauung, durch Zusatz von harntreibenden Substanzen
nchme sie aber wieder zu.

Ausserdem haben die quantitativen Bestimmungen
der wichtigsten Harnbestandtheile des Stauungssecretes
.sie belehrt, dass die Annahme einer blossen Secretion
des Harns zur Erklirung aller Thatsachen nicht aus-
reiche.* s scheint ihnen vielmehr, dass die Lud-
wig’sche und 13owman’sche Hypothese sich ver-
cinigen miissten, also Filtration und Secretion
zusammen erst die Harnbildung erklaren.

Durch all diese Untersuchungen an isolirten Or-
ganen und Gliedern ist somit viel Neues und Wis-
secnswerthes zu Tage gefordert worden. Hs liess sich
also auch erwarten, dass unter dem Mikroskop Ge-
websstorungen zu finden seien, wenn Organe mit
vergiftetem Blut durehstromt wirden.

Man wende nicht ein, dass dies ja eben so gut
oder noch besser an lebenden Thieren studirt werden
konnte. Bei der Einwirkung des Giftes miissen hier
aber viele Organe zugleich Schéidigung erfahren, und
daher in jedem einzelnen derselben Stérungen auftreten,
weleche nur zum Theil direct durch die Giftsubstanz
bedingf, vielleicht grosstentheils jedoch seeundir ent-
standen sind, ndmlich in Folge priméirer Schadigung
anderer Organe. So ldsst sich z. B. die Nierenverin-
derung, welcher wir bei der Phosphorvergiftung begeg-
nen, nur theilweise auf primire Wirkung des Stoffes
zurickfiihren ; einige constant gefundene GGewebsaltera-
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tionen sind héchst wahrseheinlich secunddr, d. h. nicht
direct von der Phosphorwirkung auf die Nierc abhin-
gig, sondern ctwa durch Vermittelung der Leber ent-
standen. IEbenso kann man die in der Menschen- und
Kaninchen-Niere nach Quecksilberintoxication sich fin-
denden ausgedehnten Kalkablagerungen wohl nicht als
primire, dircete Giftwirkung auffassen. Man muss sie
als ganz untergeordnete Tertiéi,rerscheinungen deuten,
welche hervorgehen aus einer secundir entstandenen
Verinderung, — der Auflésung von Kalksalzen des
Knochengerl’istes, ciner Folge der dureh Quecksilberein-
fluss bedingten Milchsiiurebildung.

Die Entseheidung solcher Fragen interessirt eben
so schr den Ph:umakologen, wic den pathologischen
Anatomen und den Iy liniker,

Da nun zur Liésung derselben bisher so gut wie
nichts geschehen ist, die von Munk und Senator er-
zielten Erfolge an isolirten Organen aber cin fast 81-
cheres Resultat in Aussicht stellten, so unternahm
ich auf Veranlassung von Prof. Kobert die mikros-
kopischen Untersuchungen an uberlebenden
Organen nach Durohstrb’mungen mit vergifte-~
tem Blut.

Zunichst galt es aber an lebenden Thicre n
festzustellen, ob innerhalb einer Stunde nach Ver-
giftungen bereits mikroskopisch nachweisbare Verin-
derungen auftreten, da an isoliyr ten Organen die
Durchblutungen nicht aut linger als ein bis zwei Stun-
den ausgedehnt worden kénnen; ecin noeh weiter fort-
gesetztes derartiges Experiment diirfte sehon allein ohne
Giftzusatz (f;‘rewebsstijrungen hervorrufen.




A. VYersuche an lebenden Thieren.

.Abgesehen von den Actzmitteln, giebt es nur
wenige Agentien, die innerhalb kurzer Zeit sichtbare
Storungen der Gewebsclemente hervorrufen. Die stark
giftigen Stoffewirken entweder zu rasch aufdic Nervenund
das tibrige Gewebe, deren pathologiseh-anatomische Vei-
inderungen wir selbst mit bewaffnetcmm Auge nicht
sehen konnen, oder die Erscheinungen nach so kurzer
Vergiftungsdauer sind wenigstens noch nicht gentgend
studirt worden.

Die in nachstehenden Untersuchungen zur Ver-
giftung benutzten Substanzen wurden in Folge dessen
auch mehr mnach theoretischer Erwé#gung, als nach
praktischer Erfahrung ausgewiihlt. FEin Vorzug vor
anderen zu derartigen Experimenten anwendbaren Stof-
fen soll diesen daher durchaus nicht vindicirt werden.

Was die Dosirung anlangt, so liess sich annehmen,
dass erst nach relativ grossen Gaben eine Alteration
cintreten werde. Uecber die benutzten Stoffe will ieh
in nachstchenden Versuchen bervichten.
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a) mit Cantharidin.

Die durch acute Cantharidinvergiftung bedingten
Veranderungen der Organe sind bereits eingehend studirt
worden, so von Brose, Brown, Browiez, Aufrecht,
Eliaschoff, Dunin, Cornil und Toupet. Mit
Ausnahme der drei letztgenannten Autoren handeln
ihre Berichte aber nur von friithestens nach 94
Stunden beobachteter Cantharidinwirkung, so dass
ich sie nicht zu beriicksichtigen brauche.

Nach einecr Stunde dagegen fand Eliaschoff h
an der Niere folgende Erscheinungen: das Epithel des
Glomerulus geschwellt und im Kapselraum ein albumi-
noses Exsudat durchsetzt von weissen Blutkérperchen;
die Epithelien der gewundenen Caniile in der inneren
Hilfte im Zerfall begriffen, in dem peripheren Theil
sammt den Kernresten als sechmaler continuirlicher
Saum der Membrana propria aufsitzend, die Zellen der
Sammelrohren nur desquamirt und die der absteigenden
Schleifenschenkel so gut wie unverdndert.

Die von Cornil?) und Toupet3) gefundenen ana-
tomischen Verdnderungen stimmen mit den gleich zu
beschreibenden Versuchen im Wesentlichen iiberein.

1) Dr. Ida Eliasch off, Ueber die Wirkung des Canthari-
dins auf die Nieren. Virchow's Arch. 1$83. Ba. XCLV, 8. 828.

2) Cornil, Sur les lesions du rein et de la vessie dans l’em-
poisonnement rapide par la cantharidine ete. Sur les lesions du
rein dans I'empoisonnement lent par la cantharidine. Compt. rend.
de I'’Acad. des sciences 1880. S. 188 und 536.

8) Cornil et Toupet, Sur la Karyokindse des cellules épi-
theliales et de l'endothelium vasculaire observée dans le rein & la
suite de l’empoisonnement par la cantharidine Arch. de Phys.
1887. 8. 71
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Von mir wurde Ratten, deren Kérpergewicht
zwischen 150—190 Grm. schwankte, 0,01 Cantharidin
in alkoholisch -dtherischer Lésung unter die Riicken-
haut gespritzt. Cantharidinsaures Natron, welches in
‘Wasser leicht 1oslich ist, wire natirlich am gecignetsten
gewesen, war iwnir aber nicht zuginglich. Nach ein-
stindiger Einwirkung des Stoffes erfolgte die Todtung
des Thieres durch Verbluten, Hiartung der Nieren in
absolutem Alkohol und fernere Vorbereitung zur mi-
kroskopischenn Untersuchung. . Warum ausschliesslich
Nieren und nur nach einstiindiger Einwirkung
des Giftes benutzt wurden, soll spiter erklirt werden.

Bei makroskopischer Betrachtung  erscheinen die
Nieren ein wenig geschwellt: auf dem Durchschnitt
deutlich Triibung der Rindensechicht sichtbar, die Farbe
der letzteren ctwas blass, mchr ins Gelbliche spiclend,
das Mark vielleicht tiefer braunroth, als normal.

Mikroskopisch zeigt sich das Gefissgebict an den
Verinderungen besonders betheiligt. Die meisten der
Glomeruli nehinen zwei Drittel, selbst nur die Héilfte
des Kapselraumes ein. Die den Gefiisskniuel und die
Bowman’sche Kapsel deckende Epithelschicht ist
nicht mehr normal, vielmehr sind einzelne Zellen der-
selben gequollen, mitunter theilweise, mitunter ganz von
ihrer Unterlage abgelost. Die Kerne erscheinen rundlich
statt spindelformig gestaltet. An den Stellen, wo die
Epithelien fehlen, erscheinen die Capillarschlingen des
(Glomerulus natiirlich blass und kernlos. Der halb-
mondférmige Raum zwischen Glomerulus und Kapsel-
wand ist meist von einer bald mehr bald weniger
grossen hyalinen, feinkornigen, mitunter von einzelnen
Fiden durchzogenen Masse erfiillt — offenbar geronne-

2
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nem Eiweiss. In diesem Exsudat und in der Umge-
bung desselben liegen die eben erwiithnten desquamirten
Epithelien und deren Zellreste. Ob auch vereinzelte
Wanderzellen dort zu finden sind, wage ich nicht zu
entscheiden. Durch die fibrinése Ausschwitzung wer-
den die Glomeruli comprimirt und sind, wic oben schon
erwahnt, wenigstens in den ersten Stunden verkleinert,
an die Kapselwand gedringt. Eine active Contraction
der Capillaren kann dieses Kleinerwerden nicht bedin-
gen, da ein Durchstréomungsversuch mit Cantharidin
eine Gefisserweitcrung hervorruft. Die Intima der auf
dem Querschnitt getroffenen intertubuliren Gefasse er-
scheint vielleicht etwas geschwellt. -— Das Epithel der
gewundenen Harncanile und Schaltstiicke ist getriibt,
stark geschwellt und theilweise von der Membrana pro-
pria abgchoben. Hinzelne Kerne fehlen, so dass die
betreffenden Zellen dann homogen kornig erscheinen.
Die Zecllgrenzen sind nicht zu sehen; das Lumen der
Caniile ist verschlossen, ob nur durch Quellung der Epi-
thelien oder auch durch Ablagerung der feinkérnigen
Substanz in Gestalt der sog. Harneylinder lisst sich
nicht mehr entscheiden. Der Verschluss wird wohl
dureh beide Momente bedingt sein. — Das Epithel der
geraden Canidlchen zeigt die gleichen Veriinderungen,
nur in bedcutend geringerem Grade. Das Lumen na-
mentlich in den Sammelréhren ist kaum verengt.

Nach subcutaner Application des Cantharidin
in grossen Dosen bestcht also bereits nach einstiin-
diger Hinwirkung eine ausgesprochene Glomerulo-
nephritis mit deutlich wahrnehmbarer parenchy-
matéser Tribung der Epithelien.

Wie erwiihnt, ist die Beschreibung Cornil’s und
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Toupets der meinigen sehr dhnlich. Das, was ihnen
jedoch anders erschien und andere Deutung erfahren
hat, erlaube ich mir jetzt anzufithren.

Dic ecrsten Berichte der Resultate jencr Autoren
iibergehend, beschrinke ich mich nur auf die zweite
Arbeit. Sie enthiilt dasselbe, crgénzt aber und ver-
bessert frithere Angaben.

Sie halten das im Kapselraum befindliche Hxsu-
dat fur die in grosseren etzen abgeldste Glomerulus-
epithelschicht. . Cet excudat,-qui se termine & sa péri-
phérie par des filaments et qui coiffe le bouyuet vas-
culaire, semble n’étre autre chose que la membrane que
Yon trouve normalement a la surface des anses glome-
rulaires, sorte de vernis seme de noyaux, qui se serait
détachée en larges plagues sous Vinfluenee de la ean-
tharidine. Cette membrane ne ressemble nulle-
ment a de Ia fibrine coagulée®. Dicse Erklinung
ist entschieden falsch und deckt sich, wic mir scheint,
auch nicht mit den von ihnen beigegebenen Abbildun-
gen. Mitunter sieht man allerdings ein Bild, das dieser
Beschreibung fast entspricht. In dem ¥all handelt es
sich aber nur um das beim Schneiden tangentiai ge-
troffene Kapselepithel, nicht um dic den Glomerulus
iiberzichende ,membrane®, oder hichstens um Stiick-
chen derselben.

Da die von Cornil und Toupet ausgefithrten
Experimente an Kaninchen und Meerschweinchen ange-
stellt wurden, die meinigen aber an Ratten, so kdnnte
man vielleicht einwenden, dass bei letztgenannten
Thieren der Befund an den Nieren iiberhaupt ein an-
derer, als bei ersteren scin diirfte, mithin al.o auch die
Beschreibung und Erkldrung jener Autoren richtig sei.

PAd

R i '7 C?‘
e N
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Um diesem Einwande entgegen treten zu kénnen,
vergiftete ich wenigstens ein Meerschweinchen, und
fand an den Malpighi’schen Kérperchen genau die
gleichen Veriinderungen wie an denen der Ratten,

) mit Sublimat ).

Durch subeutane Application von 0,01 Sublimat,
das mit Chlornatrinm in dem Verhiltniss von 1:10
versetzt worden war, wurden Ratten vergiftet; gleich-
falls nach einer Stunde getédtet, und die Nieren unter-
sueht.

Mit blossemm Auge ist eine leichte Tritbung des
Nierengewebes wahrnehmbar.

Unter dem Mikreskop schen die Malpighi’schen
Kérperchen nur wenig veriindert aus.  Die Gefiissschlin-
gen sind weder verkleinert noch vergrossert. Das sie
deckende IEpithel ist an einzelnen Stellen otwas ge-
schwellt, cbenso das der Bowman’schen Kapsel. Im
tfreien Raum zwischen Glomerulus und Kapselwand fin-
den sich stellenweise feinkérnige Massen. Zellige Kle-
mente fehlen darin ganz. — Das Labyrinthepithel ist
wenig getriibt und geschwellt; die Kerne und Zellgren-
zen noch sichtbar, das Lumen der Harnkaniilchen kaum
verengt, hin und wieder mit feinkérnigem Inhalt erfiillt.
Je niher zu den Sammelréhren hin, desto weniger sind
die Zellen verindert.

Auch bei der Quecksilbervergiftung sieht man
also nach einer Stunde deutlich Verdnderungen. Die
Malpighi’schen Korperchen zeigen im Vergleich zu den

1) In der Literatnr habe ich iiber die nach einstiindiger
Quecksilbereinwirkung beobachteten anatomischen Veriuderungen
nichts gefunden.




Epithelien schr geringe Alteration. Das Bild entspricht
einer acuten parenchymatisen Nephritis.

¢) mit Phosphor ).

Die mit Phosphor vergifteten Ratten erhielten je
0,02 Grm. Ph. in Form eciner Emulsion unter die Haut
injicirt. Getodtet wurden sie ebenso wie in den vorigen
Versuchen nach einer Stunde.

Die Nieren lassen Triibung, Schwellung und kleinste
punctformige rothe Flecke erkennen.

Mikroskopisch erscheinen die Glomeruli und die
den Kapselraum umgrenzenden Epithelien normal, viel-
leicht cinzelne Zollen etwas blasser gefirbt und ge-
gsechwellt, In einigen der sichelformig gestalteten
Raume zwischen dem rete mirabile und der Kapselhwand
zeigen sich kleine Blutaustritte. Das Epithel der tu-
buli contorti ist hochgradig geschwellt und stark ge-
tritbt, bisweilen glinzend. Idinzelne Kerne fehlen, so
dass die nur undeutlich sich von einander abgrenzen-
den Zellen gleichmissige feinkérnige Tritbung aul-
weisen.

~ Das Lumen der gewundenen Caniile ist ganz ge-
schwunden, in den geraden noch vorhanden; die Zellen
der letzten sind gleichfslls, jedoch weniger hochgradig
alterirt. Zwischen den Harncanidlehen und auch im
Lumen derselben sind #dhnliche Ansammlungen von
rothen Blutkérperchen oder Resten von ihnen, wic im
Kapselraum, erkennbar.
Also bereits nach nur einstindiger Plhosphor-

1) In der mir zuginglichen Literatur habe ich gleichfalls
keine Angaben tber die Erscheinungen nach einstundiger Ph.-
vergiftung finden kénneun.
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einwirkung zeigt sich eine beginnende haemorrha-
gische Nephritis.

Aus spiter anzufiihrenden Griinden wurde noch
folgender Versuch angestellt.

d) mit indigschwefelsaurem N atromn.

Durch Heidenhain') ist bekanntlich fiir die
Sdugethiere der Beoweis gefiilhrt worden, dass das indig-
schwefelsaure Natron durch die Epithelion der gewun-
denen Harncanilchen, der Sehaltstiickehen und abstei-
genden Schenkel der Hen le’schen Sehleifen ausge-
schieden wird, dagegen nichi durch die Glomeruli, die
Zellen der aufsteigenden Schleifensehenkel und  der
Sammelréhren. Durch das Pigment blan gefiirbt wer-
den also die Epithelien des Labyrinths und der abstei-
genden Schenkel der Schleifen, farblos dagegen bleiben
die der Malpighi’schen Kapseln, der aufsteigenden
Schenkel und der Sammeliéhren, In den beiden letzt-
genannten Abschnitten der Harnwege tritft man dahoer
nur das Lumen blau oo arbt, orfiillt von kérnig kiy-
stallinischen Massen, da dax Pigment eben durch die
Salze des Harns gefillt wird.

Ein derartiges Experiment habe ich nun auch
nachgemacht, um ein Vergleichsobjeet zu haben, und
um die Giite des eigens dazu dargestellten Farbstoffos
zu prifen. (Das indigschwefelsaure Natron wird nim-
lich, wenn es nicht absolut frei von indigunterschwefel-
saurcm und phénicinschwefelsaurem Natron ist, sehr
leicht reducirt, und dadurch farblos gemacht.)

1) Heidenhain, Versuche tiber den Vorgang der Harn-
absonderung. Archiv f, Physiologie, Bd. IX, 1874, 3. 1, Arvchiv f
Mikros. Anatomie, Bad. X, 1875, S. 1.
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Genau nach den Angaben Heidenhain’s ver-
fahrend, injicirte ich einem Kaninchen 20 Ccem. einer
mit Indigoearmin (ctwa 0,5 Grm.) geséttigten wissrigen
Liésung in die Vena jugul., todtete dasselbe nach einer
halben Stunde, durchspiilte die Niere von der Arterie
aus mit absol. Spiritus, um einer ,postmortalen Diffu-
sion“ vorzubeugen und hiirtete sie darauf in Alkohol.

Das makroskopische und mikroskopische Bild ent-
spricht fast vollstindig der von Heidenhain!) seiner
Arbeit beigefiigten Abbildung. Nur die Glomeruli sind
mit einzelnen Ausnahmen auch blau gefarbt, (worauf
Gritzner und Andere schon hinweisen), die sie
deckenden Epithelien dagegen nicht. Die wenigen Ge-
fisssknauele, welche farblos erscheinen, sind nicht er-
fiilllt von dem mit Pigment beladenen Blut. Sie sind
cben nach v. Witticeh’s2) Annahme, dass die einzelnen
Abschnitte der Niere ungleichzeitig sich an der Aus-
scheidung betheiligen, unthiitig geblieben, cbenso wie
die zu ihmen gehérigen Labyrinthepithelien.

Die Bchauptung Heidenhains?), dass das Pig-
ment in den Malpighi’schen Kapscln ,bei noch so
massenhaftem Uebertritt* in den Harn .,niemals auch
nur spurenweise® in den Hohlriumen auftrete, er-
scheint mir sehr unwahrscheinlich, desgleichen die An-
nahme, dass die XEpithelien der Malpighi’schen Kor-
perchen, wie die der Sammelréhren absolut farblos
bleiben.

1) Heidenhain, L e

2) v.Wittich, Beitrige zur Physiologie der Nieren. Arch.
f. Mikros. Anatomie 1875, Bd. XI, 8. 75.

3) Heidenhain, Physiologie der Absonderungsvorginge.
Physiologie von Hermann, Bd. V, 8. 345,
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Schon v. Wittich sagt, ,es ist nicht unwahr-
scheinlich*, dass ein ein wenig gefirbtes Transsudat®
sich in den Kapseln ansammele, .die diluirte Be-
schaffenheit desselben aber den Farbstoff unkennt-
lich® mache. — Warum sollten die genannten Zellen
denn nicht auch etwas Pigment in sich aufnchmen,
jedoeh in so geringem Grade, dass cs unserem Auge
entgeht? — (Selbstverstindlich sche ich von der Blau-
firbung der Kapselepithelien bei den Pau tinsky’schen!)
und Hensechel’schen ?) Experimenten ab, da sie mit
pathologischen Verhiltnissen zu thun hatten.)

Etwas einseitig ist, meiner Meinung nach, die An-
nahme in einem Organ, welches die Aufgabe hat den
Kérper von verbrauchten, unniitzen resp. schédlichen
Stoffen zu befreien, bestehe eine Theilung der Arbeit
in dem Sinne, dass gewisse Zellen nur diese, gewisse
nur jene Function zu erfiillen hiitten. Viel wahrschein-
licher ist die Voraussetzung, die Natur habe dafiir
gesorgt, dass alle Epithelien das gleiche leisten, die
einen jedoch vorzugsweise diese, die anderen jene Thitig-
keit entwickeln.

1} Pautinsky, Virch. Archiv. 1880. Bd. 79, S. 393.

2) Henschel, Om indigosvafvelsyraid natrons af sonding
injurarne. Akademsik afhandling 15879. Stockholm. Vergl. P.
Grittzner, zur Physiologie der Harnsecretion. Archiv f Phy-
siologie v. Pfliger 1880. Bd. 24, S. 441.




B. Versuche an iberlebenden Organen.
Lan)

Da nach Vergiftung lebender Thiere mit dieser
oder jener Substanz an den Organen mehr oder weni-
ger characteristische Verdnderungeu gefunden werden,
musste man erwarten, dass auch an L~uberlebenden®
Organen, wenn man dieselben mit solche Agentien ent-
haltendemn Blute durchstromte, jenen gleiche oder we-
nigstens sehr ithnliche Erscheinungen anzutreffen seien;
abgesehen natiirlich von solchen Fillen, beide nen zum
Zustandekommen der pathologischen Vorginge ctwa
andere Organe wic z [3. das Centralnervensystein or-
forderlich sind. Bei der Anwendung von Canthavidin,
ist diese Moglichkeit jedoch ausgeschlossen. Welche
Momente derartige Untersuchungen winschenswerth
machen und wodurch siec berechtigt sind, ist Eingangs
der Arbeit bereits erwédhnt worden.

FEs wurden also an dem in der Dissertation von
Thomson') austihrlich beschriecbenen Durchblutungs-
apparat, mit Ausnahme eincs Versuches an der Leber,
ausschliesslich Nieren mit vergiftetems Blut durchleitet,
weil diese Organe relativ leicht zu untersuchen und zu
beschaffen sind.

Von Tleischiressern, wie z B. Katzen, Hunden,
sind die Nieren nicht brauchbar, da sie besonders bei
alteren Thieren viel Fett cnthalten, was sie zu mikros-
kopischer Untersuchung wenig geeignet macht und
selbst pathologische Zustinde vortiuschen kann. Es
bleiben demnach nur die der Pflanzenfresser iibrig.

1) Siehe oben.
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Von letzteren sind die Rindernicren mit der dazu nothi-
gen Menge Blutes in Dorpat am ehesten zu erlangen.
Von der Benutzung der Kaninchennieren etwa muss
schon wegen der geringen Blutquantitiit abgesehen wer-
den, wenn nicht zu einem Versuch viele Thierc geopfert
werden sollen.

Die Durchstromungsdauer wurde auf eine Stunde
festgesetzt, weil einmal diese Zeit vollstindig geniigt,
um an lebenden Thieren wahrnehmbare Gewebsstorun-
gen hervorzurufen und weil zweitens bei langerer Durch-
leitung in den Organen auch ohne Gifteinwirkung schon
Verdnderungen auftreten konnen.

Um nicht bei jeder Versuchsreilie dassclbe wio-
derholen zu miissen, sei jetzt gesagt, dass die Durch-
blutung meist 20 selten 25—30 Minuten nach dem Tode
des Thieres in Gang gesetzt wurde. Dic Temperatur
des Wiirmekastens wie die des Wasserbchilters, in dem
die Blutflasche stand, betrug stets 88—390 . Celsius.
Der Quecksilberdruck schwankte zwischen 100 und 200
selbst 240 Millimeter (hoher hinauf kann man den Druck
an diesem Apparat nicht bringen). Trat eine Verlang-
samung der Ausflussgeschwindigkeit aus der Vene ein,
oder tropfte es gar, was sehr selten vorkam, so wurde
durch rythmische Compression des Rohres (abwechselnd
aus Glas und Gummi bestehend), welches das Reser-
voir mit der Nierenarterie verbindet, das Blut in regere
Circulation versetst, gleichsam die fehlende Herzeon-
traction nachgeahmt!), Das Blut, 38 Liter, stammte

1) Wie es schon von v. Frey empfohlen worden ist 1. c.
and T.. T, Stevens und F. S. Liee, The action of intermittent
pressure upon bloodvessels of the frog and the terrapin. Studies
from the biological Laboratory of John Hopkins University, Vol.
III, 1884 Nr. 2, S. 90.
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immer von demselben Thiere, dem die Niere entnom-
men war. Is wurde natiirlich defibrinirt und kurz vor
dem Versuch durch Leinwand filtrirt. Floss, wie z. B.
bei der Phosphorvergiftung, das Blut schnell durch die
Niere, so dass die urspriingliche Menge also nicht fir
eine Stunde geniigt hitte, so wurde cin Theil des dureh-
stromten Blutes nochmals colirt und wieder aufgegossen.
— Nachdem ich mit einer Pipette den im Nierenbecken
und Ureter spirlich vorhandenen llarn herausgeholt,
unterband ich stets den Harnleiter. Der im Laufe
giner Stunde sich darin ansammelnde soge-
nannte  kiinstliche Harn“ nach J. Munk betrug
gselten mehrere Cubikeentimeter, meist liessen
sieh selbst durch Ansaugen nur wenige Tropfen
herausholen, mitunter auch gar nichts. Die Flissig-
keit war gelblich, recht oft aueh roth gefirbt,
tritbe, von alkalischer Reaction und eiweisshaltig.

Dic Niere firbte nach dem Versuche rothes Lac-
muspapier deutlich blau.” Beildufig sei noch bemerkt,
dass dic Organe, wie schon von Anderen vorgeschla-
gen, stets it der ganzen Fettkapsel benutzt wurden.
Das Gowicht derselben betrug nach Abzug der Fett-
kapsel im Durchschnitt 400 bis 500 Gramm, nach der
Durchstromung 100 bis 200 Gramm mehr.

Bevor jedoch die Durchleitung mit vergiftetem
Blute vorgenommen wurde, war es nothig Nieren mit
normalem, unvergiftetern Blut zu durchstrémen, um
festzustellen, ob nieht schon durch diese kiinstliche,
wenn auch dem Leben miglichst nachgeahmte, Circu-
lation allein eine Alteration der so empfindlichen Nie-
renepithelien veranlasst werde.
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a) mit normalem Blut.

Vier derartige Versuche stellte ich an. Hs floss
fast bei jedem dersclben die gleiche Menge Blut, ctwa
3 Liter, durch.

Das makroskopische Bild der so durech-
stromten Organece im frischen Zustande ist als
durehaus normal zu bezeichnen. Corticalschicht
wie Mark zeigen die gewohnlichen Farbenunterschicde,
erstere ist gelbbraun, letzteres rothbraun geféirbt; keine
Tritbung, keine Blutaustritte wahrnehmbar.

Darauf wurden kleine Stickchen aus verschiede-
nen Abschnitten der Nieren, gleich den Organen der
lebend vergifteten Thicre gehfirtet, gefirbt (in Alaun-
carmin und Haematoxylin) und mikroskopisech unter-
sucht.

Was den feineren Bau der Rinderniere betrifft,
so weieht er in Nichts von dem der menschlichen \1610
ab. Geringe Differenzen in Liagerung und Grisse der
Elemente sind das Kinzige, worin sich ein Unterschied
geltend macht!).

Das Bild nach ecinstindiger Durchstrémung  ist
also folgendes: die Glomeruli sind von normaler Grosse;
das dartiber liegende Epithel nicht alterirt, ﬂmyolno
wenige Zellen sind etwas sehwiicher gefarbt, vielleicht
unbedcutend gequollen. Das Bow man’sche Kapsel-
cpithel ist iiberall unverindert. Hin und wicder ent
hilt der Kapselraum feinkérnige Massen, die jedoeh
nur einen kleinen Theil derselben cinnehmen.

1 Verglelche Dr. W. Ellenberger’ s Histologie der Siu-
gethiere. S. 248, Leipzig 1836,
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Das Protoplasma der Labyrinthepithelien ist leicht
kornig getriibt, Schwellung nieht vorhanden, oder wenn
iiberhaupt, so sehr gering. Das Lumen der Canélchen
ist theilweise von kornigem Inhalt erfiillt, der nach
Zusatz von Salzsiure zum grossten Theil schwindet.
Je niher zu den Sammelrshren und vorwiegend in die-
sen ist der Canalraum freier. Es sind dic Salze des
Harns und etwas transsudirtes Eiweiss, welche diesen
Niederschlag bilden. Das Epithel der geraden Harn-
canilehen, der Henle’schen Schleifenschenkel und
Sammelrohren, weist die nimlichen Frscheinungen auf.
Die auf demn Querschnitt gotroffenen Epithelien, nament-
lich die der geraden Caniile, sind oft von ihrer Unter-
lage abgelost. Das ist aber nichts Pathologisches.
Z1lenberger beschreibt solehes auch an normalen —
ich meine nicht durchstromten Nieren.

Die intertubuliren Gefisse sind alle mehr oder
weniger gleichmiissig erweitert, von rothen Blutkorper-
chen ausgefillt.

Dieses mikroskopiseche Bild bleibt bei allen vier
Versuchen das gleiche.

Mit Sicherheit kann man also, abgesehen von den
vereinzelten Kapselexsudaten, nichts Pathologisehes
an solchen mit normalem Blut durchstromten
Nieren econstatiren. Die geringe Tribung der Epi-
thelien ldsst nicht auf eine parenchymatése Nephritis
schliessen, da auch bei der cinem eben getédteten Rinde
entnommenen sofort in Alkohol gehirteten Niere reich-
liche Kornung des Zellleibes vorhanden ist.
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b) mit Cantharidin.

Zwel Nieren wurden durchstromt mit je 0,1 Can-
tharidin in 10 Cem. Chloroform geliost (auf ein Liter
0,083 ... Cantharidin). Durchgeflossen sind im ersten
Versuech mehr als 8, im zweiten Versuch 5 Liter Blut.

Das makroskopische wie mikroskopische
Bild dieser Organe ist nun trotz der enormen
Giftmenge auffallender Weise absolut nicht
pathologisch, sondern gleicht genau dem der
mit normalem, unvergiftetem Blut durch-
stromten Nieren.

Auf den Einwand hin, dass jedoch die weissen
Blutkorperchen fehlten, also vielleicht zum Zustande-
kommen der entziindlichen Veriinderungen nithig seien!),
wurden noch 2 Versuche mit Ilinzuthun von Licukoey-
ten ausgefithrt. Dieselben gewann ich aus der Milz
nach den Angaben Alex. Sechmidt’s und selner
Schiiler, versetzte sie mit 0,75 % iger Salzlosung, durch-
schiittelte ordentlich die Mischung, um die klumpigen
Massen zu vertheilen, colirte und fiigte sie dem defi-
brinirten Blute hinzu. Unter dem Mikroskop crschien
dieses Blut ganz wie das cinem Iebenden Thier soeben
entnommene; rothe Blutkérperchen und wohlgeformte
weisse sah man, letztere verhiiltnissmissig noch reich-
licher, als normaliter. Kine Gerinnung kam weder
beim Mischen, noch spiter im Organ zu Stande. Ich
machte daraufhin noch ein Cantharidinexperiment, wel-
ches bewies, dass Cantharidin in alkoholischer

1) Vergl. Pekelharing, Ueber die Djapedese d. farblosen
Blutkorperchen bei der Entzindung. Virch. Arch. 1886. Bd. 104,
S. 242, und Disselhorst, Studien wber die Emigration farbloser
Zellen aus dem Blut. Virch. Arch. 1888, Bd. 113 8. 95.
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Aetherlosung, weder in grossen noch in kleinen
Doseneinen Einfluss auf die Fibringerinnung
ausiibt. Die durchgeflossene Blutquantitit war die wie
in den beiden ersten Cantharidinversuchen.

Auch die mikroskopischen Préparate dieser Nieren
zeigen nicht die geringsten pathologischen Verdnderun-
gen, nur waren innerhalb der Gefiisse neben den rothen
auch farblose Blutkérperchen erkennbar; durch die
Gefisswand ausgetreten, etwa in den Kapselraum, wa-
ren keine der Leukocyten.

¢) mit Sublimat.

Nicren, dic ich mit 8 Liter Blut, welches mit 0,06
Sublimat versetzt worden, (auf ecin Liter also 0,02 Sub-
limat) durchstromte, zeigen gleichfalls keine Spur
von Verdnderungen.

d) mit Phosphor.

Mit Phosphor in Form einer Emulsion, wurden drei
Nieren durchstrémt; die erste mit 0,02 (auf 1 Liter 0,0066),
die zweite mit 0,04 (auf 1 Liter 0,0133 . .), die dritte
mit 0,16 (auf 1 Liter 0,068 . .). Die durchgeflossene
Blutmenge betrug im ecrsten Versuch 3,5, im zweiten
4, im dritten 7 Liter.

Makroskopisch waren in allen drei Nieren kleine
Blutaustritte sichtbar.

Mikroskopisch sind Blutansammlungen im Kap-
selraume, im interstitiellen Bindegewcebe und im Lumen
der Harneanilehen wahrnehmbar. Am Epithel liasst
sich gar nichts Pathologisches finden.

Ausser diesen Versuchen wurde noch einer an
einer Hundeleber gemacht mit 0,04 Phosphor. Einem
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grossen und ecinem kleinen Hunde wurde das Blut da-
zZu entnomimen, im ganzen 1,75 Liter (auf 1 Liter dem-
nach 0,0225 Phosphor), die Leber des kleinen Thieres
im Kérper belassen, alle Gefisse mit Ausnahme der
Vena porta und Vena cava unterbunden und 12 Minu-
ten nach dem Tode des kleineren Hundes die Durch-
stromung cingeleitet. Die durchgeflossene Menge Blu-
tes betrug 14 Liter. Bemerkenswerth war in diesem
Fall, dass das Herz des in den Wiirmekasten gelegten
Thieres, obgleich nicht duvehblutet, wihrend des Ex-
perimentes und '/, Stunde daraut, also im ganzen 1'%
Stunden nach dem Tode noch sehlug, natiirlich schwach.

Makroskopisch wie mikroskopisch sind
an den Leberzellen ebenfalls keine Verdnde-
rungen sichtbar.

Alle mit den drei Substanzen, Cantharidin, Subli-
mat und Phosphor, angestellten Versuche haben also, ab-
gesehen von den unter d) angefiihrten Blutextravasaten,
durchaus keine Veriinderungen an den Nieren hervor-
gerufen, sondern die Organe zeigen ein dem mit un-
vergiftetem Blute durchstrémten Nieren vollig gleiches
Bild. Ieh kann daraus nur schlicssen,dassdie Epithelien
todt sind, oder wecnigstens einen zu geringen
Rest von Leben in sich haben, um auf die
Gifte reagiren zu kénnen. Um diese Frage end-
giltig zu entscheiden, musste ich noch Experimente
mit fiir die Nieren nicht giftigen rasch aber ausge-
schieden werdenden Stoffen ausfiihren.

e) mit indigschwefelsaurem Natron.

Bei den an lebenden Thieren angestellten Ver-
suchen ist bereits erwiihnt, welche Theile der Niere




27

durch das Indigearmin blaugefirbt werden und welche
nicht. Wenn nun die Epithelzellen iiberlebender Nieren
ihre physiologischen Eigenschaften noch beséssen, miiss-
ten jenc Farbenunterschiede bei der Durchstromung
mit dieses Pigment enthaltendem Blutc auch hier zu
Tage treten.

Die zweite Moglichkeit wire die, dass alle Epi-
thelien farblos blieben. Durch R. Overbeck?) ist nim-
lich bewiesen, dass nach Abklemmung der Nierenarterie
selbst nur auf 1, Min. eine Sistirung der Harnsecre-
tion bis zu %, Stunden erfolgen kann. Wie sollte nicht
nach viel Lingercem Abschnitte der Sauerstoffzufuhy die
Gewebsstorung noch bedeutend grosser werden? Fiir
die Speicheldriisenzellen hat Heiden hain den Beweis
gefiithrt, dass sie nach stattgehabter Emihrungsstérung
ihre Thitigkeit einstcllen, ,sie lassen nichts mchr pas-
siren”, also diiiften wohl auch die veridnderten Zellen
dieser Driisen dic Aufnahme, respective den Durchtritt
des genannten Pigmentes verhindern.

Endlich wiire es moglielh, dass alie Zecllen ohne
Unterschied glcichmiissig verfirbt werden, und dem-
nach todtes respective absterbendes Gewebe darstellen.

Zur Entscheidung der Frage, wie sich die Iipi-
thelien {iberlebender Nieren zu diesem Farbstoff ver-
halten, musste erst jencs Seite 16 beschriebene Experi-
ment ausgefiithrt werden, um das indigschwefelsaure
Natron auf seine absolute Reinheit zu priifen. Daraul
erfolgte der Durchstromungsversuch. (Die Menge des
Farbstoffes betrug auf ein Liter Blut 0,33...) Nach

1) R. Overbeck, Ueber den Eiweissharn nach Untevbrecii-

ung des Blutstromes. Wiener akadem. Sitzungsbr. 1863, Bd XLII.
Abth. II, 8. 189,

3
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einer halben Stunde wurde er unterbrochen, nachdem
1,5 Liter durchgeflossen, und hicrauf die Niere mit ab-
solutem Alkohol durchspritzt.

Makroskopisch betrachtet, besteht sechon ein gros-
ser Unterschied zwischen der iiberlebenden Niere und
der eines gleiech nach solchem Experiment getdodteten
Thieres. Bei letztgenannter Niere ist die Farbe
tief dunkelblau, bei ersterer hell blaugriin.

Mikroskopisch ist bei der iiberlebenden Niere alles
gleichmiissig hell blaugriin, sowohl die Epithe-
lien der gewundenen, als die der geraden Canale;
im Lumen spirlich blaugrine und blaue Massen.

Aus diesem Befunde erhellt, dass die Driisenzellen
nicht mehr ihre physiologische Aufgabe erfiillen; was
dadurch bewiesen wird, dass erstens eine Reduction des
Farbstoffes, welche im lebenden Organismus nicht er-
folgt, stattfindet, und zweitens dadurch, dass alle Epi-
thelicn ohne Ausnahme verfirbt sind.

Man kann gegen den Farbstoffversuch, wie auch
gegen die anderen einwenden, die Durchblutung sci zu
spit nach dem Tode des Thieres erfolgt, etwa 5 Minuten
spiter, als J Munk und Senator ihre Experimente
eingeleitet. Daher war es nothig eine Niere mit farb-
stofthaltigem Blut nach méglichst kurzer Unterbrechung
der Circulation zu durchstrémen. Ich fithrte diesen
Versuch an derselben Thierspecies aus, an welcher
Senator und Munk mit der iiberlebenden Niere so
positive Erfolge erzielt haben, nimlich am Hunde. Sieben
Minuten nach dem Entblutungstode wurde die Durch-
stromung bereits eingeleitet, also 8 Min. frither, als
durchschnittlich J: Munk und Senator ihre Durch-
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blutungsversuche begannen'). Die Blutmenge betrug 1,5
Liter, die ich mit 0,5 Grm. Farbstoff versetzte. Ausserdem
fiigte ich noch ClNa, im Verhaltniss zum Blutquantum
wie 2: 100 hinzu. Ich wollte nimlich die von Munk
durch Kochsalz hervorgerufene eminent gesteigerte
~Harnsecrction an itberlebenden Nieren® beobachten.
Aus dem Ureter tropften innerhalb einer Stunde
im ganzen nur gegen 5 Cem. Fliissigkeit.

Auch diese Nierc zeigt dem blossen Auge den
namlichen verdiichtigen blaugriinen Farbenton, wie die
des crsteren Versuches.

Unter dem Mikroskop erscheinen die Zellen gleich-
falls alle hellblaugriin gefarbt. Die in den Harnca-
nialehen befindlichen blaungriinen und blauen Massen
sind allerdings bei diesem Experiment reichlicher vor-
zufinden; das beruht aber auf der durch Chlornatrium
bewirkten grosseren Diffusion, — ¢s musste eben daher
auch von dem gelosten Farbstoff mehr in die Canile
gelangen, '

Nach so raseh ecingeleiteter kiinstlicher Circulation
sind demmach dieselben Verhiltnisse an der Hunde-
niere vorzufinden, wie an der vorhin besprochencn Rin-
dernicre. )

- ) mit Ammoniakcarmin.

Chrzonsczewsky? und nach ihm v. Wittich?)
haben gezeigt, dass nach der Injection von earminsau-

1) Bei den Bunge-Schmiedeberg’schen Versuchen be-
gann die Durchstromung meist '/, Stunde nach demTode des Thicres.

2) Chrzonsczewsky, Zur Anatomie der Niere. Virchow’s
Archiv 1864, Bd. XXXI, 8. 153

8) v. Wittich, Beitrige zur Physiologie der Nieren. Arch.
f. Mikroskop. Anat. 1875, Bd. XI, S. 75,
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rem Ammon in das Gefiisssystem eines lebenden Thieres
die Nierenelemente nur theilweise roth werden, die
Geféasskniuele erscheinen carminfarben, die Zecllen der
Harncaniilchen bleiben farblos, die Canile dagegen sind
von rothem Farbstoff erfiillt.

Mit solchem nach der von Chrzonsezewsky
angegebenen Vorschrift zubereiteten Ammoniakearmin
durchstromte ich nun eine Niere, und spritzte sie dann
mit durch Essigsiure stark angesiuertem Alkohol aus,
um der etwaigen Imbibitionserscheinung vorzubeugen.

Befund: alle Theile des Organs sind gleichmiissig
roth gefirbt, nur kleine Inselchen haben ihre normale
Farbe beibehalten. Hs beweist dieses Experiment also
aufs deutlichste, dass fast alle Gefissgebiete beim Dureh-
leitungsversuch von Blut durchstromt werden.

Unter dem Mikroskop erscheinen simmtliche Ge-
webstheile der Niere gleichmiissig roth gefirbt.

Dies wiire also wiederum cin Beweis dafiir, dass
die Epithelien todt sind. An den abgestorbenen
Zellen haftet, wie schon Gerlach betont, das Carmin
wohl, die lebenden dagegen firben sich nicht, sie
lassen den Farbstoff entweder gar nicht durch, oder sind
ihn zu fixiren nicht im Stande.

Ausser den beschriebenen, habe ich noch eine
Reihe anderer Durchstromungen an iiberlebenden Nie-
ren ausgefiihrt: mit Toluylendiamin, Amylnitrit,
Chlorsaurem Kali, Oxalsaurem Natron. Die
mikroskopischen Bilder lassen gleichfalls absolut
keine Veriinderun gen erkennen. Ueberhaupt er-
schienen mir diese Substanzen wenig geeignet zu der-
artigen Versuchen.




V»ie stimmen nun alle diese an ausgeschnittenen

und dann durchbluteten Nieren gewonnenen Resultate
mit den an ihnen angestellten physiologischen und
physiologisch-chemischen Experimentaluntersuchungen
iiberein?

Wenn so gewiegte Forscher, wic Sehmicedeberg,
Bunge und Senator an ,iiberlebenden* Organen Ver-
suche angestellt haben, wird jeder Leser den aus den
Arbeiten gefolgerten Schliissen Glauben schenken.

Die von ihnen und anderen Autoren angenommene
Lebensthatigkeit der Epithelien ladsst sich jedoch
mit den Ergebnissen meiner Untersuchungen durch-
aus nicht vereinbaren.

Ich muss daher die namentlich in der letzten Zeit
von J. Munk und Senator erschicnenen Arbeiten be-
sprechen. Nicht aufs Einzelne will ich dabei eingehen,
sondern nur die Hauptmomente, die wichtigsten Stiitzen,
auf denen sie ihre Resultate aufbauen, einer Beurthei-
lung unterziehen.

Zunichst beschreibt J. Munk den von ihm und
Senator benuizten Durchstromungsapparat, wobei er,
was ich ausdriicklich bemerken muss, diejenigen Auto-
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ren ganz ubergeht, welehe vor ihm schon einen voll-
kommneren gebraucht haben 1),

Munk und Senator halten die aus dem Ureter
durchstréomter Hundenieren abtropfende Fliissigkeit fiir
~cchtes Secret* — 1) _weil in demselben sich die cha-
racteristischen Stoffe des Harns stets in grosserer Con-
centration fanden, als im durchgeleiteten Blut® 3 2) weil
der Gehalt an Eiweiss withrend des Versuches immer
mehr abnehme. .Das sci ein directer Gradmesser des
Erndahrungszustandes der Epithelien, und gebe einen
Aufschluss iiber die Leistungsfahigkeit derselben; mit-
hin also auch einen Beweis fiir die Echtheit des Scere-
tes. Die Epithelien erholen sich mehr und mehr.*
Und 3) sei es kein Transsudat, da ,bei gleichem Drueck
und gleicher Blutgeschwindigkeit in cinigen Versuchen
weniger Fliissigkeit abgesondert werde, als in anderen®.
Die Fahigkeit Wasser abzusondern sei eben geschidigt.

Wie darf, frage ich, das .Secret* einer kiinstlich
durchbluteten Hundeniere, wie bei den Munk-Sena-
tor’schen Versuchen, alkalisch, selten neutral,
reagiren? — Wenn die Niere, wie im lebenden Hunde-
korper functionirte, miisste dic Flissigkeit unbedingt
saure Reaction zeigen. (Selbstverstindlich sehe ich
in der M.-S.schen Versuchsreihe von den Fiillen ab,
wo durch reichlichen Zusatz alkalischer Substanzen
dies nicht mehr méglich ist.)

1) Die Arbeiten dieser Experimentatoren sind z. Th. jm
Schmiedeberg’schen Archiv versffentlicht worden. Wenn Munk
auch schon im QOect. 1886 seine Versuche zum grossten Theil aus-
gefithrt, so sind sie erst im Jahre 1887 gedruckt worden. Die
Kobert’schen und Thomsoun’schen Arbeiten erschienen jedoch
im Oct. und Nov. 1836. Kobert’s Versuche finden sich ferner
auch schon im Tageblatt der Strassb. Naturforscherversammlung,
welches 1885 erschien.
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Was nun die characteristischen Harnbestandtheile
betrifft, die nach dem Procentgehalt in der Fliissigkeit
reichlicher vorhanden waren, als im Blut, demnach
also ,specifisches Secret“ vorstellen, so muss bei der
immmerhin geringen Quantitit in Rechnung gezogen
werden, dass aus den Epithelien Salze bei der Durch-
stromung rein mechanisch in das Lumen der Canile
gelangen, und vor allen Dingen Flissigkeit ins Gewebe
tritt, da der Gegendruck der von den Respirationsbe-
wegungen beeinflussten Unterleibsorgane fehlt. TUn-
bedingt verdient auch die von C. Sehmidt gefundene
und von Hoppe-Seyler, Senator, Runeberg und
Ad. Loewy bestitigte Thatsache Beachtung, dass nim-
lich der Salzgehalt des Transsudates nicht selten den-
jenigen des Blutplasma iibersteigt!). Nach Loewy
betrug selbst in mehr als der Hilfte aller Versuche die
Zunahme des Salzgehaltes iiber 50 pCt.

Wenn ferner der Eiweissgehalt im ,Harn“ ab-
nimmt, so ist das ganz natiirlich; die Erklirung fix
die Verminderung desselben ist aber wohl so zu geben,
dass micht die Epithelzelle, wohl aber die Ge-
fisswand dabei in Betracht kommt. Diese, welche
ohne Zweifel lebt, zu Anfang des Versuches jedoch
durch den DBlutmangel in ihrer Vitalitit geschwicht
ist, erholt sich in Folge der kiinstlichen Circulation
wieder so weit, dass sie fir Eiweiss weniger durch-
lassig wird.

Endlich ist die Thatsache, das die Harnmenge
bei einigen der M.-S’schen Versuche trotz gleichen

1) Ueber Transsudation und den Einfluss des Blutdruckes
aut die Beschaffenheit der Transsudate von Senator. Virch.
Arch. 1883, Bd. CXI, 8. 228
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Druckes und gleicher Stromgeschwindigkeit nieht ¢ e-
selbe blicb, eher auf andere Momente zuriickzufiihien,
als auf eine ungleiche Function der Epithelien. |
benutzten Nieren waren wohl von verschiedener Grosse.
das durchgeleitete Blut nicht von gleichem Wasserg.
halt, und was ganz ausser Acht gelassen wurde, d-
Barometerstand bei den betreffenden Versuchen ent-
schieden nicht dersclbe.

Die von Munk und Senator als ,unzweifelha:
echtes Seceret™ anerkannte Fliissigkeit kann ich nach
demy Veorstchenden und nach meinen Untersuchungen
nur fir transsudirtes Blutserum halten, worin
mir auch v. Schroeder!) beistimmdt.

Die von ihnen gewonnenen im Vergleich zu den
Durchstromungen  Anderer verhdltnissmissig grossen
Mengen . kiinstlichen Harns® sind wohl so zu erkliren,
dass der Hg. Druck nicht bis 190 Mm., sondern bis
2X 190 Min. betrug. Jeder andere Autor hat bisher
bei einem Diuck bis 240 Mm. nur selten cinige Tropfen
Flissigkeit aus dem Ureter gewinnen kénnen. Die von
Munk und Senator angegebencn grossen Quantititen
~Harns® bei einem Hgdruck bis 190 Mm. (abgeschen
von den Fillen, wo sie harnfihige Stoffe benutzten)
lassen annchmen, dass sic wohl bei der Ablesung vom
Nullpunkt der Seala ausgegangen sind, wiithrend doch
die Differenz der beiden Quecksilberspiegel den wahren
Druek angiebt.

Die von ihnen beobachtete enorme Steigerung der
~Harnabsonderung*an ausgeschnittenen und dann durch-
bluteten Nieren nach Zusatz diuretischer Stoffe braucht

1; v. Schroeder, Schmiedeberg’s Archiv. 1887. Bd.
XXIL
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nicht ausschliesslich durch die Anregung der lebenden
“2llen bedingt zu sein. Man kann ebenso gut behaup-
w;n, dass die mit ,harnfihigen Stoffen* vorsetzte Fliis-
~fgkeit durch thierischc Membranen iiberhaupt schnel-
‘or diffundirt, als ohne dieselben. Jedenfalls hat noch
“Niemand cinen Beweis gegen diese Annahme geliefert,
welche mir nach meinen allerdings nur vorldufigen
Experimenten zweifellos erscheint,

EKine weiterc Besprechung der M.-S.’schen Resul-
tate halte ich somit fiir unndéthig.

Was die Ergebnisse der physiologisch-chemi-
schen Untersuchungen an kiinstlich durchbluteten
Organen betrifft, so wage ich sie durchaus nicht
anzuzweifeln; zugeben kann ich nur nicht, dass die
~lebenden* Epithelzellen zum Zustandekommen bei-
spielsweise der Hippursiurebildung noéthig seien.

Die Synthese wird bewirkt, entweder durch die
lebende Gefédsswand, oder aber durch einen c¢hemi-
schen Vorgang, den die todten resp. absterbenden
Zellen doch noch hervorzurufen im Stande sind.
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Die Resultate vorstehender Arbeit sind kurz zu-
sammengefasst folgende:

Phosphor und Quecksilber rufen nach subeutaner
Application in toxischen Gaben bereits innerhalb einer
Stunde tiefgreifende Gewebsstﬁrung(—zn hervor.

Die nach Injection von Cantharidin zwischen Glo-
merulus und Kapselwand wahrnehmbare Masse ist
ein Exsudat, nicht aber wie Cornil und Toupet an-
nehmen, die das Gefasskniiuel bedeckende theils abge-
hobene geschwellte Epithelschicht.

Die kiunstlichc Durchblutung driisiger Organc mag
noch so rasch nach dem Tode der Thiere eingeleitet
werden, es gelingt nicht Vorginge, die an das Leben
der Epithelzellen gekniipft sind, auf diesem Wege zu
studiren.




II.

I11.

v,

VI.

Thesen.

Rein miasmatische Infectionskrankheiten giebt
es nicht.
Die specifische Wirkung des Chinin gegen Inter-

mittens scheint wvon Generation zu Generation

abzunehmen.

Die Verordnung des Quecksilbers als Diureticum

ist ein Kunstfehler.

Den Termin einer gerichtlichen Section miisste
der Arzt bestimmen.
Die Temperatursteigerung, als eines der Fieber-

symptome, muss bekdmpft werden.

Das Baden in eiskalten Gewiissern ist chronischer

Selbstmord.
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