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Uber die Ursachen der Geburtsausldsung”)
Von Prof. Dr. Hermann Knaus.

Im Jahre 1891 schrieb der englische Physiologe Micha el
Foster in seinem Lehrbuch der Physiologie iiber die Ursache
des Geburtseintritts folgende sinnvolle Bemerkung: ,,Wir befinden
uns im Dunkeln, wenn wir uns fragen, warum der Uterus nach
Monaten wirkungsloser Kontraktionen plotzlich in eine michtige
und erfolgreiche Tatigkeit gerdt und in manchmal nur wenigen
Stunden, oder selbst in noch kiirzerer Zeit, die Last ausstoBt, die
er solange mit erstaunlicher Duldsamkeit getragen hat. Keine
der verschiedenen Hypothesen, die zur Erklarung dieser Erschei-
nung vorgebracht wurden, kann als befriedigend bezeichnet wer-
den.” Es ist am heutigen Tage nicht meine Aufgabe, Ihnen diese
vielen, seit dem Altertum aufgestellten Hypothesen in chronologi-

scher Folge einzeln auseinanderzusetzen, sondern ich will meine

Ausfithrungen dort beginnen, wo ich selbst durch Gliick und Zu-
fall auf dieses interessante Arbeitsfeld gelenkt wurde. .

Die Englinder Dixon und Marsha 11 haben im Jahre
1924 die Ansicht ausgesprochen, daf der Eintritt der Geburt vom
Wiedererwachen der normalen Ovarialfunktion am Ende der
Schwangerschaft abhinge, die zu einer solchen Steigerung der

- SQekretion des Hypophysenhinterlappens fiihre, daB dadurch der’

kontraktionsbereite, hochschwangere Uterus in kraftige und er-
folgreiche Wehentatigkeit gerate. Und zwar stellten die Autoren
auf experimentellem Wege fest, daB bei Hunden nach intravendser
Injektion von Ovarienextrakt, das von Corpus-luteum-freien Or-
ganen gewonnen worden war, das Hypophysenhinterlappensekret
im Liquor ganz betrichtlich zunahm, wahrend Organausziige von
Eierstocken, die Corpora lutea von einerlei welchem Stadium der
Entwicklung enthielten, die Selretion des Hirnanhanges zu stei-
gern nicht imstande waren.
Qchwinden des Corpus luteum gegen Ende der Graviditdt von
seiten des Ovarium eine intensive Stimulation auf den Hinter-
lappen der Hypophyse einsetze, die mit ihrer Mehrproduktion an
uteruserregender Substanz die Geburt in Gang bringe. Dixon
und Marshall riumten selbst ein, daf dieser sog. ovario-hypo-
physire Mechanismus nur einer der Faktoren sein diirfte, die bei
der Auslosung der Geburt eine mafBgebende Rolle spielen.

Tm Herbst 1924, also annihernd um dieselbe Zeit, war ich
im Pharmakologischen Institut der Universitdt London unter Prof.
Clarks Fihrung damit beschiftigt, die Fortleitung der Kon-
traktionswelle im isolierten Rattenuterus, ihre Beziehung zum
Gstrischen Zyklus und zur Schwangerschaft sowie ihre Beein-
fluBbarkeit durch verschiedene Stoffe zu studieren. Die hierzu
angewandte Methode bestand darin, daB der horizontal auf eine
Korkplatte aufgelegte Uterus mittels Stecknadeln mechanisch in
drei gleiche Abschnitte geteilt wurde, wovon jeder durch einen
feinen Seidenfaden mit je einem zarten Strohhebel in Verbindung
gebracht wurde. Auf diese Weise war es moglich, gleichzeitig die
Bewegungen von drei Partien des Muskelschlauches zu beobach-
ten, die miteinander in organischem Zusammenhang standen. Die
Registration” der Bewegungen wurde auf optischem Wege durch-
gefiihrt.- Diese experimentellen Untersuchungen erschlossen fol-
gende Tatsachen. Wahrend zur Zeit des Diodstrus die. Fort-

*#) Antrittsvorlesung, gehalten am 5. November 1934.

Daraus schlossen sie, daB mit dem.

Nachdruck aller Beitréige verboten

pflanzung der Kontraktionswelle von Abschnitt zu Abschnitt des
Organes eine langsame ist und nur innerhalb des ovariellen An-
teiles des Muskelrohres vor sich geht, der vaginale Abschnitt des
Uterus also in selbstindigem, langsamerem Rhythmus seine Zu-
sammenziehungen austiihrt, kontrahieren sich alle Abschnitte des
Muskels wihrend der Brunst und in der Schwangerschaft in ab-
solut gleichférmigem Rhythmus nahezu im selben Augenblick.
Wird nun zu einem solchen Priparat von didstrischer Natur eine
entsprechende Dosis von Hypophysenextrakt hinzugesetzt, so ge-
winnt dieser Uterus die mechanische Leistungsfahigkeit und
Eigenart der Bewegungen, wie sie tiir die Zeit der Brunst und
Schwangerschaft charakteristisch sind. Es hdt also den Anschein,
als ob die Anderungen im physiologischen Verhalten der Gebdr-
muttermuskulatur wihrend der verschiedenen Phasen des ostri-
schen Zyklus und der Schwangerschaft durch das Hypophysen-
sekret gesteuert wiirden.  Diese Beobachtungen deckten sich in-
sofern mit denen von Dixon und Marshall, als sie nennens-
werte Schwankungen der Hypophysensekretion im Verlauf der
erwihnten Perioden moglich erscheinen lieBen. Es war somit
bestechend, anzunehmen, dafl tatsichlich wahrend der Schwanger-
schaft eine Steigerung der sekretorischen Titigkeit der Hypo-
physe stattfinde, die schlieflich am Ende der Graviditdt ein sol-
ches AusmaB erreicht, daB dadurch die Geburtswehen ausgeldst
werden. :

Die Annahme dieser Moglichkeit brachte mich zu folgender
Uberlegung. Sollte der eben entwickelte Gedankengang wirklich
dem Ablauf der natiirlichen Ereignisse entsprechen, so miiite das
Einbringen von adiquaten Mengen von Hypophysenextrakt in
den Organismus zu irgendeinem Zeitpunkt der Schwangerschaft
zum AusstoBen der Frucht fiihren. Dieser Weg schien um 80
mehr gangbar, - als ich gefunden hatte, daB die Hypophysen-
oxtraktreaktion am Uterus in situ mindestens 1 Stunde anhilt,
somit bei stindlicher intravendser Verabfolgung von gleichen
Dosen dieses Hormons eine ziemlich gleichformige Aktion am
Uterus wahrend einer willkiirlich gewé&hlten Zeitperiode erhalten
werden kann. Fir diese Untersuchungen, die ich in Prof. Mar-
shalls Institut in Cambridge ausgefiihrt habe, wurden Kanin-
chen als Experimentaltiere verwendet, und zwar aus folgenden
Griinden. Einmal kann der Beginn der Graviditit auf die Stunde
genau bestimmt werden, da sich die erfolgreiche Kopulation der
Kaninchen vor den Augen des Beobachters abspielt, andererseits
ist die Tragzeit dieser Tiere innerhalb einer Rasse von ziemlich
gleichférmiger Dauer, namlich 32 Tage. :

" Der Arbeitsplan war devartig festgelegt, daB mit Tieren am
32. Tag der Schwangerschaft begonnen, dahn Tag fiir Tag zu-
riickgearbeitet, bis schlieflich an Kaninchen experimentiert wurde,
die im Beginn der Schwangerschaft standen. Durch stiindliche
Verabreichung einer bestimmten Menge von Hypophysenextrakt
wurde erreicht, daB sich das Tier wahrend einer Zeitdauer von
10 Stunden unter einem mehr oder weniger gleichférmigen Ein-
flu dieses Hormons befand. Die Untersuchungen wurden mit
minimalen Dosen von Pituitrin begonnen und in der Absicht wei-
tergefiihrt, mit steigenden Dosen zu jedem Zeitpunkt der Schwan-
gerschaft die AusstoBung der Friichte zu erzwingen. Die damit

¢ gewonnenen Beobachtungen lieBen sich in drei zeitlich verschie-

dene Gruppen ordnen. -

1. Gruppe: Am 32, 31, 30. und 29. Tage der Schwanger-
schaft war es stets moglich, durch Verabreichung von Pituitrin
die Austreibung der Foten zu erwirken. Die eben noch wirksamen
Dosen von Pituitrin entsprachen fiir den 32. und 31. Tag der
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Schwangerschaft 0,0076 mg frischer Hinterlappensubstanz, fiir den
30. Tag 0,3 mg und fiir den 29. Tag 0,6 mg pro Kilo Kaninchen.
Es erfiillten also die gewonnenen Versuchsresultate die gehegten
Erwartungen, & h. es konnte vom 32. Tag zuriick zum 29. Tag
der Schwangerschaft mit steigenden Dosen von Pituitrin die Ge-
burt kiinstlich eingeleitet werden.

2. Gruppe:
der Schwangerschaft war es nicht nur mit den angegebenen, son-
dern sogar mit ganz unphysiologiseh hohen Dosen niemals mog-
lich, die unmittelbare Entleerung des Uterus herbeizufiihren, wohl
aber mit Dosen entsprechend 2 mg frischer Driise in den folgen-
dén Tagen den Abortus. Als Ursache des Abortus wurden Blu-
tungen zwischen Plazenta und Uteruswand festgestellt, wobei sich
folgende wichtige Tatsache ergab. Wihrend am 18. Tage der
Schwangerschaft die-Blutaustritte, die als unmittelbare Folge der
Pituitrinreaktion am Uterusmuskel zustande gekommen waren,
nur mit dem Mikroskop entdeckt werden konnten, nahmen diese
mit jedem Tag der Schwangerschaft derart an Intensitit zu, daf
man am 28. Tage der Tragzeit als unmittelbares Versuchsresultat
ein Bild schwerster Zerstorung vor sich hatte.

3. Gruppe: In den ersten 17 Tagen der Schwangerschaft
waren alle Versuche, die Schwangerschaft zu unterbrechen, vollig
ergebunislos, d. h. alle Tiere brachten trotz der an ihnen vorge-
nommenen Behandlung am normalen Ende der Gestationsperiode
einen normalen Wurf zur Welt.

Nach diesen Beobachtungen war es unmoglich, weiterhin
anzunehmen, daf der Eintritt der Geburt ausschlieBlich von der
Menge des im miitterlichen Organismus kreisenden Hypophysen-
sekretes abhingt. Denn wire dies der Fall, so hitten alle Ver-
suche mit der Entleerung des Uterus am Tage des Versuches
enden miissen. Dagegen waren bei gleichbleibenden Dosen von
Pituitrin die unmittelbaren Versuchsergebnisse vom 18. Tage der
Schwangerschaft an mit jedem folgenden Tage in der Stérke des
Ausfalles so verschieden, daB dlese Erscheinung nur mit einer zu-
nehmenden Anderung des Erfolgsorganes, also der Uterusmusku-
latur selbst, erklirt we1den konnte. Diese Anderung schien darin
zu bestehen, daBf der Uterusmuskel mit dem Fortschreiten der
Schwangerschaft Tag fiir Tag an Kontraktionsfihigkeit gewinne,
die am Ende der Graviditiit eine derartige Ausbildung erreicht,
daB die daraus resultierenden Spontankontraktionen zur Ent-
leerung des Hohlorganes fiihren.

So tiberzeugt ich von der Richtigkeit der geschilderten Aus-
legung dieser Unte1suchunﬂsergebmsse war, so war ich mir doch
bewuBt, daB die Kritik der modernen Muskelphysmlome fiir den
endgultwen Beweis der aufgestellten Behauptungen eine Methode
verlangen wird, mittels der auf graphischem Wege diese physio-
lofrlsche Zustandsinderung. der Uterusmuskuhtur wihrend der
Schwantrelschaft gezeigt Werden konne. Eine zufillige Beobach-
tung wies nun auch den Weg zur Losung dieser l*mo"e Gelegent-
hch der letzt angefithrten btudle war ich 7we(,ks autoptlschel
Feststellung der unmlttelbaren Hypophysenextraktreaktion am
schwangeren Uterus gendtigt, eine Anzahl gravider Kaninchen zu
toten. Zwei von diesen Tieren, beide nahe dem Ende der Trag-
zeit, waren nur in einem Hom schwanger, wahrend das zweite
leere Horn die Wachstumsveriinderungen zeigte, wie sie jedem
Gynikologen am menschlichen Uterus bel extraufermex Gravidi-
tit bekannt sind. Neben der deutlichen Vergroferung des sterilen
Horns aber war seine enorme Verkiirzung im Zustand der Kon-
traktion auffallend. Es hatte damit den Anschein, dafl dieses
sterile Horn unter dem EinfluB der Schwangerschaft im zweiten
Horn mit der anatomischen Verinderung auch das physiologische
Verhalten angenommen hatte, das fiir diese Zeit als charakte-
ristisch gefunden worden war. Ein solches leeres Uterushorn,
dennoch ausgezeichnet mit allen Merkmalen der Schwangerschaft,
versprach nun, fiir ein methodisch-exaktes Studium mit graphi-
scher RGO‘IStIELthn der wechselnden physiologischen Verhdltnisse
der Gebmmuttermusl\ulatm wihrend der Schwangerschaft geeig-
net zu sein. Auf Grund dieser Erwigungen wurde der Plan ge-
faBt, eine systematische physiologische Untersuchung nach
Magnus-Kehrer an sterilen Uterushérnern von graviden
Kanmchen anzustellen, bei denen die Sterilitit des einen Hornes
durch eine vorangehende operative Tubenuntelbmdum' kiinstlich
erzielt werden sollte.

Aus den so gewonnenen Kurven, die ich Ihnen nun proji-
ziere und die ausschlieBlich der spontanen Kontraktionstétigkeit
des Uterus entsprechen, erkennen wir, daf sich die Gebdrmutter
bereits am 2. Tage post coitum durch die keimende Graviditit

In der Zeit vom 28. Tag zuriick zum 18. Tag *

beeinfluBit zeigt. Dieser EinfluB macht sich in einer allmihlichen
Abnahme der autonomen Bewegungsfihigkeit und des Tonus des
Organes geltend, was am 4. l‘aoe der Schwanwersuhatt noch deut-
hcher hervortrltt und bis etwa um den 8. Tag vorhelrschend bleibt.
So sehen Sie, wie zu Beginn der Schwanfferscluft der schlaffe
und energielose Uterus nur schwache Bewegungen ausfiihrt. Mit
dem 10. Tage der Schwangerschaft jedoch fingt eine Steigerung
der Muskeltidtigkeit an, die bereits am 14. Tage der Graviditit ein
AusmaB erreicht, wie es annihernd dem Bewegungstypus eines
nichtschwangeren Hornes entspricht. Dabeikommt es zum Wieder-
anstieg des Tonus, zur Zunahme der Kontraktilitit, sichtbar im
Hoherwerden der Kurven, und zur Steigerung der Bewegungs-
fihigkeit. Mit dem 18. Tage der Schwangerschaft aber setzen
revelmaﬁw aufemandelfolo"ende Ausammemmehunwen des Muskels
ein, die bereﬂ;s an einen gewissen Wehentypus von geringer Dauer
erinnern. Wihrend die Kontraktionen des Utems am 18 Tage
der Schwangerschaft durch ihren einfachen Bewegungsablauf aut-
fallen, beobachten wir in den folgenden Tagen, wie sich die immer
hoher und stiirmischer werdenden Bewegungen in Gruppen ordnen
und so allméihlich ausgesprochenen Wehencharakter gewinnen,
bis diese am 29. Tage ihre maximale Héhe erlangen. An diesem
Tage kontrahiert smh der Muskel von 22 cm im Zustande der Er-
qohlaffuncr auf 7 em im Zustande der Kontraktion und hat damit
den Hochstpunkt seiner Kontraktionstihigkeit erreicht, d. h. er
verkiirzt sich nun um mehr als zwei Dllttel seiner Lano‘e
Mit dem 30. Tage der Schwangerschaft tritt aber noch etwas
Besonderes hinzu: Wihrend bis dahin der Tonus der Muskulatur
allmshlich anstieg, setzt am 30. Tage eine intensive Tonussteige-
rung-ein. Von nun an fallt das Horn auch in der Ruhe nicht mehr
in einen Zustand wirklicher Erschlaffung zuriick, sondern der
Uterus wird mit jedem Tage Kiirzer, d1e Kontraktionen tidglich
niedriger und es hat den Anschem, als ob das Organ in eine Kon-
traktur verfalle. Und mit dieser akuten Zunahme an Tonus
kommt es zur Geburt. Unmittelbar nach der Geburt gerit der
Uterus voriibergehend in einen Zustand tetanischer Kontmktlon
(wie die Gebarmutter einer frischentbundenen Frau), die sich beim
Kaninchen schon in der ersten Stunde post partum wieder all-
mihlich zu l6sen beginnt. Dieser Erschlaffungsprozef des Muskels
kommt darin zum Ausdruck, daf das in Suspension hingende Or-
gan von Stunde zu Stunde linger wird und unter Be1behaltunw
seiner Kontraktionsfdhigkeit Wleder hohere Kurven liefert. Nach
etwa 12 Stunden post pmtum ist der fiir die Geburt charalkte-
ristische hohe Tonus der Uterusmuskulatur gdnzlich geschwunden
und damit machen sich auch schon in der Funktion des Muskels
die Folgen der rapid fortschreitenden fettigen Degeneration der
Wuskelzellen geltend. Wenn Sie nun die Welteren Kurven ver-
folgen, die an den einzelnen Tagen des Pue1penums gewonnen
Wurden so konnen Sie daraus e1schen wie rasch der puerpcmh-
Uterus seine in der Schwangerschaft erworbenen funktionellen
Eigenschaften wieder Verhelt bis er am 6. Tage post partum als
bleiches, atrophisches Organ kaum mehr imstande ist, sich tiber-
haupt zusammenzuziehen.
Wenn wir uns an Hand der schematischen Darstellung der
Gewichtsverinderungen, der Kontraktilitits- und Tonusschwan-
kungen des Uterus in Scnwanverschaft Geburt und Wochenbett
die geschﬂderten LEreignisse nochmals vor Augen halten, so kon-
nen wir mit Deuthchkelt wahrnehmen, wie der in der 2 Hilfte
der Graviditidt allmihlich wachsende und damit an Kontraktilitits-
grofie und -frequenz sowie an Tonus zunehmende Uterus vom
30 Tage ab in markantem Aufstiege einer Kontraktur zustrebt,
die mlt der Geburt zeitlich zusammenf&llt Obgleich wir auf
Grund dieser Tatsachen den jihen Tonusanstieg der auberordent-
lich kontraktionsfihigen Geb(nmuttelmuskulatm am Ende der
Schwangerschaft als Ursache des Geburtseintrittes nicht mebr
leuo"nen konnen, so bleibt vorderhand noch immer die Frage offen:
Was zwingt die Uterusmuskulatur zu dieser, die Gebmt herbei-
fuhrenden Kontra,ktur‘?“ Die Antwort auf diese Frage diirften
wir zu finden imstande sein, wenn ich Ihnen von folg enden Ver-
suchsergebnissen berichte. Gelegentlich der Prufuncr der Hypo-
physenextrakthrkuno auf die uberlebend erhaltenen “Uteri wurde
die Beobachtung gemacht, da die sterilisierten Horner von gra-
viden Kaninchen aus der Zeit vom Beginn bis zum 18. Tage der
Tragzeit auf Pituitrin in keiner Welse ansprachen. Dcumt war
g0 weit Klarheit geschaffen, daff die Ursache, warum in dieser
Periode der Graviditit jeder Versuch der Schwangerschaftsunter-
brechung vergebens war, nicht allein im mang elnden Kontralktions-
vermogen dm Uterus:nmsl\ulatm, sondern in erster Linie darin



gelegen war, daB in dieser Zeit der Uterusmuskel selbst durch ab-
norm hohe Dosen von Hypophysenextralkt auch nichi in Spuren
“erregt zu werden vermag. Diese Erscheinung ist jedenfalls sehr
bemerkenswert, da man bisher geglaubt hat, daf durch Hypo-
physenextrakt jeder Uterus prompt und kriftig stimuliert werden
kkénnte.
Trst mit dem 18. Tage der Tragzeit kehrt die Ansprechbar-
keit der Uterusmuskulatur fiir Hypophysenextrakt meist wieder
zuriick, und zwar in einer ganz schrittweise zogernden Art, wie
Sie diese in den Kurven, die ich IThnen jetzt demonstrieren will,
selbst zu verfolgen Gelegenheit haben werden. Die néchste
Kurve zeigt Ihnen die Pituitrinreaktion eines iiberlebenden Ka-
ninchenuterus am 18. Tage der Schwangerschaft, die deshalb auf-
fiillt, weil die Reaktion ungewdhnlich lange auf sich warten 148t.
Wiihrend unter normalen Verhiiltnissen der isolierte Uterus auf
Hypophysenextrakt unmittelbar anspricht, vergehen hier Minuten,
ehe sich die ersten Zeichen des Hormoneinflusses geltend machen.
Aus dieser Kurve ist aber nicht nur die Verzogerung im Eintritt
der Pituitrinreaktion ablesbar, sondern sie veranschaulicht auch,
daB das Hypophysenhinterlappenextrakt an diesem Tage vorwie-
gend die Bewegungsfrequenz und weniger den Tonus der Gebér-
muttermuskulatur zu steigern vermag: die durch Pituitrin ver-
mehrten Kontraktionen weisen nur auf einen Zustand der Gebér-
mutter hin, der keine Tendenz zu normaler Erschlaffung und
Ruhigstellung des Organes nach den einzelnen Bewegungen an-
zeigt, sie iiberragen aber nirgends das Niveau der Spontankon-
traktionen, was einen wesentlichen Unterschied von der Pituitrin-
realktion am nichtschwangeren Uterus darstellt. Diese Anzeichen
unterdriickter Ansprechbarkeit fiir Hypophysenhinterlappen-
extrakt bleiben trotz der tiglich zunehmenden Funktionssteige-
rung der Uterusmuskulatur auch in den folgenden Tagen der
Schwangerschaft bestehen. Die physiologischen Schwankungen
in dieser Hinsicht gehen jedoch so weit, daB selbst zu dieser Zeit
fortgeschrittener Schwangerschaft eine vollstindige Unerreghar-
keit der Uterusmuskulatur fiir Pituitrin bestehen kann. '‘So sehen
wir aus den folgenden Kurven, daB der Uterus auch am 22. und
selbst am 27. Tage der Schwangerschaft eine absolute Reaktions-
losigkeit gegeniiber Pituitrin aufweisen kann. Erst am 29. Tage
der Schwangerschaft nehmen wir wahr, daf die Uterusmuskulatur
wieder lebhafter und nach kiirzerer Latenzzeit als in den voran-
gehenden Tagen auf Pituitrin antwortet und damit in ihrer Funk-
tion Veriinderungen zu erkennen gibt, die nunmehr eine Be-
schleunigung in der Riickkehr zu normaler Hypophysenextrakt-
angprechbarkeit erwarten 1i8t. Und am 31. Tage der Schwanger-
schaft finden wir die Richtigkeit dieser Annahme bestétigt, indem
hier nur mehr Sekunden an Wartezeit vergehen, bis der Uterus
mit einer markanten Leistungssteigerung antwortet. Wie anders
aber noch ist die Reaktion im Zeitpunkt der Geburt. Hier setzt
sich die Einwirkung des Hypophysenextraktes unmittelbar nacli
seiner Verabfolgung durch und ruft an der Uterusmuskulatur
momentan eine Kontraktionstdtigkeit hervor, die diesen Organ-
auszug zum idealen Wehenmittel stempelt. Der Verlauf dieser
Kurve tordert jedenfalls die Vorstellung, daf die nun funktionell
vollreife Uterusmuskulatur der Stimulation von seiten der Hypo-
physe hemmungslos und arbeitsfreudig Folge leistet. Dieser Zu-
stand halt auch noch iiber die Geburt hinweg an, und zwar so
lange, bis der friiher erwiihnte Verfall der Muskelzellen post par-
tum auf die Funktion der Uterusmuskulatur seinen bestimmenden
Einfluf geltend macht. Und in«dem MaBe, mit dem die Degeneration
fortschreitet, verliert der Muskel wieder die Fahigkeit, auf Hypo-
physenextrakt hin Kurven zu schreiben, wie wir sie fiir die gebérende
Uterusmuskulatur als charakteristisch kennen gelernt haben.

Wenn wir nun iitber das bisher Gesagte Riickschau halten,
s0 konnen wir sagen: der Eintritt der Geburt hingt nicht allein
von der Menge des im Organismus kreisenden Hypophysenhinter-
lappensekretes ab, denn wir sind nicht imstande, mittels dieses
Extraktes zu allen Zeitpunkten der Schwangerschaft die Geburt
einzuleiten. Wir haben weiter gesehen, daf die Uterusmuskulatur
im Laufe der Schwangerschaft betrichtlich an Kontraktilitit, Be-
wegungsfihigkeit und Tonus gewinnt. Dieser erst allméhliche
Anstieg des Tonus erfihrt in den letzten Tagen der Schwanger-
schaft eine akute Steigerung, die schlieBlich die Geburt bedingt.
Gleichzeitig haben wir die Beobachtung gemacht, daf der anfangs
gegentiber Hypophysenextrakt vollkommen refraktir eingestellte
Uterus kurz vor der Geburt die Fahigkeit wiedererlangt, auf
dieses Hormon in der uns bekannten Weise anzusprechen. Es
sieht demnach aus, als ob ein Antagonist des Hypophysenhinter-

lappens hier mit im Spiele wire, der fiir die Auslosung der Geburt
die entscheidende Rolle innehat.

Daraus ergibt sich die Frage: Welches Organ hat im
schwangeren Organismus des Kaninchens die Aufgabe, dem Hypo-
physenhinterlappensekret die Wirksamkeit an der Uterusmuskula-
tur innerhalb der ersten 17 Schwangerschaftstage zu verwehren,
dann diesem entgegenzuarbeiten, bis sich im Zeitpunkte der Ge-
burt der ungehemmte EinfluB des Hirnanhanges auf die Gebér-
mutter durchgesetzt hat? Fiir die Losung dieser Frage kommen
wohl nur zwei Moglichkeiten in Betracht, und das sind: das Cor-
pus luteum und das wachsende Ei selbst. Um die Stellung jedes
einzelnen der beiden Kérper gegeniiber der Uterusmuskulatur be-
stimmen zu konnen, wire es notwendig, auf eine einwandfrei
physiologische Weise im Organismus des Experimentaltieres Be-
dingungen zu schaffen, die getrennt voneinander die erwiinschte
hormonale Einwirkung des Eies oder des Corpus luteum auf dic
Gebirmutter fiir lingere Zeit garantieren. Damit kénnte man ein
Priparat gewinnen, aus dessen funktionellem Verhalten gegen-
iiber Hypophysenextrakt die Entscheidung in der aufgeworfenen
Frage zu erlangen wire. Gliicklicherweise ist gerade das Kanin-
chen eines der wenigen unter den Tieren, das allen Anforderungen
dieser experimentellen Untersuchung gerecht wird.

VanBeneden und Heape haben als erste festgestellt,
daB das Fortpflanzungsleben des Kaninchens im Gegensatz zur
iiberwiegenden Mehrzahl der Siuger keinem periodisch ablaufen-
den ovariellen Zyklus unterliegt, also hier keine spontane Ovu-
lation stattfindet, sondern dafBl diese nur als Folge eines starken
sexuellen Reizes, wie ihn z. B. die Kopulation darstellt, zustande
kommt. Ancel und Bouin bestitigten diese Tatsache unter-
Beibringung einer weiteren wichtigen Beobachtung, und zwar, dafl
nach Unterbleiben einer Befruchtung der etwa 10 Stunden post
coitum aus den Ovarien austretenden. Eizellen eine sogenannte
Pseudoschwangerschaft zur Entwicklung kommt. Diese Pseudo-
schwangerschaft des Kaninchens zeichnet sich dadurch aus, daf
sie Verinderungen am weiblichen Organismus hervorruft, die in
ihrem Charakter jenen der wirklichen Graviditit auBerordentlich
dhnlich sind. Als Ursache der gesteigerten Blutfiille des Uterus,
der dezidualen Wucherung der Mucosa uteri, sowie des betricht-
lichen Wachstums der Milchdriisen bis zur Milehsekretion kann
in diesem Falle aber nicht der keimende Fotus angesehen werden,
da die Eizelle unbefruchtet nach wenigen Stunden degeneriert,
sondern das Corpus luteum allein, das sich an der Stelle jedes ge-
sprungenen Follikels im Ovarium entwickelt. Diese Entwicklung
der Corpora lutea in der Pseudoschwangerschaft des Kaninchens
dauert regelmiBig 16 Tage, wonach ein rascher Verfall dieser
Driisen einsetzt, die ein volliges Schwinden der Schwangerschafts-
verinderungen an den Geschlechtsorganen und Milchdriisen nach
sich zieht. Dabei scheint sich das Tier selbst wie vor bzw. in
der Geburt.zu fiihlen, da es alle tiblichen Vorbereitungen wie zum
normalen Wurf besorgt, d. h. ein Heunest triigt und dieses mit
Wolle auslegt, die es sich vom eigenen Brust- und Bauchfell aus-
zieht. Um diese Scheinschwangerschaft willkiirlich und sicher zu
erzeugen, haben Ancel und Bouin die Methode des sterilen
Koitus eingefiihrt, die in der Verwendung von vasektomierten
Rammlern besteht. Dabei kommt es bis auf die Ejakulation des
Samens zu einem normal verlaufenden Deckakt ohne Schwinge-
rung, der aber geniigt, die Ovulation, die Bildung der Corpora
lutea und damit die Pseudoschwangerschaft auszuldsen.

Danach war das scheinschwangere Kaninchen das geeig-
nete Objekt, die Frage zu entscheiden, ob das Corpus luteum oder
das Ei das in der Schwangerschaft wechselnde Verhalten der
Uterusmuskulatur gegeniiber dem Hypophysensekret bedingt. Mit
Hilfe dieses Untersuchungsobjektes konnte ich die endgiiltige
Feststellung machen, daB alle Uteri von jenen Kaninchen, in
deren Ovarien Corpora lutea fiir das Auge sicher nachweisbar in
Entwicklung standen, auf Pituitrin in keiner Weise ansprachen.
Die folgende Kurve, am 10. Tage der Scheinschwangerschaft ge-
wonnen, gibt von dem vollkommenen Ausbleiben jeder Wirkung
des Hypophysenextraktes auf die Gebirmutter in dieser Zeit ein
anschauliches Beispiel. Damit ist der Beweis erbracht, daB das
Corpus luteum der bisher unbekannte Antagonist des Hypo-
physenhinterlappens ist. Solange also im Organismus Corpora
lutea ihr wirksames Sekret ausscheiden, ist der Gebdrmutter-
muskulatur die Fahigkeit genommen, auf den hormonalen Reiz
des Hypophysensekretes in der iiblichen Weise zu reagieren. Dar-
aus ergeben sich bereits unter physiologischen Verhiltnissen eine
deutliche Erschlaffung und Ruhigstellung der Uterusmuskulatur
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in dieser Periode, die darin ihre Erklirung finden, daB die Gebir-
mutter der natiirlichen Stimulation fiir Tonus und Bewegung, die
das Hypophysenhinterlappenhormon fiir die gesamte glatte Mus-
kulatur des Korpers darstellt, temporiir entzogen ist.

Wenn wir nun in Kenntnis dieser Tatsachen an die Frage
nach den physiologischen Vorgingen herangehen, die sich im
Laufe der Schwangerschaft an der Gebirmuttermuskulatur ab-
spielen und diese fiir die Geburtsarbeit vorbereiten, so werden
wir, meines Erachtens, jetzt zu -einer befriedigenden Losung des
alten Problems der Ursache des Geburtseintrittes kommen. Denn
wir konnen nun mit Sicherheit behaupten, daB das refraktire
Verhalten der Uterusmuskulatur gegeniiber dem Hypophysen-
hinterlappensekret zji Beginn der Schwangerschaft auf die domi-
nierende Stellung des Corpus luteum zuriickzufithren ist. Das all-
méahliche Wiederkehren der Empfindlichkeit des Uterus fiir den
Hypophysenextrakt mit dem 18. Tage der Schwangerschaft er-
kldrt sich nunmehr aus dem schleichend einsetzenden Nachlassen
der inneren Sekretion des Corpus luteum zu diesem Zeitpunkte.
Wihrend das in der Zeit vom 18. bis zum 29. Tage der Schwanger-
schaft allm#hlich verfettende Corpus luteum seinen die Uterus-
muskulatur anfinglich beherrschenden Einfluf langsam wverliert,
dringt sich das Ei mit seinen das Muskelwachstum férdernden Im-
pulsen immer mehr in den Vordergrund der Ereignisse und sichert
auf diese Weise der Uterusmuskulatur mit jedem Tage eine Zu-
nahme an Kontraktilitit und Tonus. Diese allm#hlich zuneh-
mende Leistungssteigerung der Uterusmuskulatur wihrend der
zweiten Hélfte der Schwangerschaft tritt jedoch mit dem 30. Tage
der Tragzeit aus der Bahn ihrer bisher ruhig fortschreitenden
Entwicklung, indem von diesem Zeitpunkte an bis zum Eintritt
der Geburt ein akuter Anstieg des Muskeltonus einsetzt. Neben
dieser akuten Steigerung des Muskeltonus beobachten wir weiter,
wie in den letzten Tagen der Schwangerschaft der Uterus fiir die
Einwirkung des Hypophysensekretes immer empfinglicher wird.
Dieses Verhalten des Uterusmuskels hat nach dem Vorhergesag-
ten seine natiirliche Erkldrung in den Befunden von Hammond
und Siegmund, die auf histochemischem Wege nachgewiesen
haben, daB die Corpora lutea des graviden Kaninchens erst in den
allerletzten Tagen der Tragzeit Zeichen des vollstindigen Ver-
falles erkennen lassen. Daraus erklirt es sich, daf auch deren
Funktion in diesen Tagen deutlich nachldBt bzw. endet und da-
mit jene Hemmung zum Versiegen kommt, die sich seit dem Ent-
stehen der gelben Ko6rper im schwangeren Kaninchen zwischen
Uterusmuskulatur und Hypophysenhinterlappenhormon einge-
schoben hatte.

Der Eintritt der Geburt hiingt also von zwei Faktoren ab,

die entsprechend dem Charakter jedes einzelnen der beiden eine
verschiedene Bezeichnung verdienen. Und zwar wire als der die
Geburt allmihlich vorbereitende Faktor die Uterusmuskulatur
selbst mit ihrer stetigen Zunahme an Kontraktilitit und Tonus an-
zusehen, wihrend die Riickbildung des Corpus luteum mit ihrer
Freigabe des Gebidrmuttermuskels fiir die volle Einwirkung des
Hypophysenhinterlappenhormones als letztes, geburtsauslosendes
Moment in Frage kommt. Der erstgenannte Faktor, die fiir die
Schwangerschaft svezifische Zunahme der Kontraktilitit des
Uterusmuskels, wird, wie wir nach klinischen Beobachtungen von
Halban und eigenen experimentellen Untersuchungen wissen,
durch die fiir die Schwangerschaft ebenso spezifische Hvper-
trophie der Uterusmuskulatur bedingt. die ihrerseits wieder durch
das von der Plazenta in den miitterlichen Orcanismus ausgeschie-
dene Brunsthormon hervorgerufen wird. TUnd damit diese bis
zum-Ende-der-Schwangerschaft stindig zunehmende Hypertrophie
der Uterusmuskulatur erreicht wird, steigt die Ansscheidung des
Brunsthormons, wie Zondek, Hartmann, Winter u. a.
festgestellt haben. von 600 Miuseeinheiten im zweiten Monat der
Schwangerschaft bis auf 170 000 Miuseeinheiten im Liter Harn
vor der Geburt. Denn nur unter dem Drucke dieser enormen,
von der Plazenta ausgeschiitteten Brunsthormommengen, deren
Zweck bisher nicht zanz verstindlich war, kommt es zu dieser
charakteristischen Schwaneerschaftshyvertrophie des Gebdr-
muttermuskels. die sich funktionell in der fiir die Geburtsarbeit
notwendigen Steigerung seiner Kontraktilitit, d. i. einer extremen
Verkiirzbarkeit jeder einzelnen Muskelzelle, auswirkt. Wird der
Uterus z. B. in der ersten Zeit der Schwangerschaft, also noch
ehe er diese extreme Kontraktionstihigkeit erlangt hat, vor die
Aufgabe gestellt, seinen Inhalt auszustoBen, so ist er zumeist
"dieser Aufgabe noch gar nicht gewachsen, und es kommt daher
beim Kaninchen gewthnlich zur Resorption des Fruchtsackes im

Uterus und beim Menschen so hiufig zur unvollstindigen Los-
16sung und AusstoBung des Eies, d. i. zum Abortus incompletus.
Je mehr sich aber der Termin der Fehlgeburt dem normalen Ende
der Schwangerschaft nihert, desto seltener wird der Abortus in-
completus, weil der nun schon kontraktiler gewordene Uterus-
muskel imstande ist, sich gegeniiber der Plazenta energischer zu
verschieben und diese samt der Frucht vollstindig auszustoBen.

Was den zweiten, die Geburt auslosenden Faktor anlangt,
tritt dieser so lange nicht in volle Aktion, als das Corpus
luteum sein das Hypophysenhinterlappensekret paralysierendes
Hormon ausscheidet. Und diese Hormonproduktion wird auch
durch den Einfluf§ der Plazenta geregelt, indem ein von ihr stam-
mender zweiter Stoff, das sogenannte ,,Vorderlappenhormon®, mit
seiner luteinisierenden Eigenschaft das Corpus luteum graviditatis
in Funktion erhélt. Wihrend aber die Ausscheidung des Brunst-
hormons durch die Plazenta mit dem Fortschreiten der Schwan-
gerschaft gewaltig zunimmt, nimmt die Vorderlappenhormon-
produktion mit dem Alter der Schwangerschaft ab, was zur Folge
hat, ‘daB der Gelbe Korper in der zweiten Hilfte der Schwanger-
schaft allméhlich degeneriert und schlieBlich die michtig hyper-
trophierte und hochst kontraktile Gebirmuttermuskulatur fir die
Einwirkung des Hypophysenhinterlappensekretes vollstindig frei-
gibt, was unter allen Umstinden das Ende der Schwangerschaft
bedeutet. Denn werden beim Kaninchen zu irgendeinem Zeit-
punkt der Schwangerschaft die Corpora lutea entfernt, so ge-
winnt der Uterus in 24 Stunden seine normale Ansprechbarkeit fiir
das. Hypophysenhinterlappenhormon wieder zuriick und entledigt
sich seines Inhaltes bei nunmehr erhshtem Tonus und gesteiger-
ter Kontraktionstitigkeit entweder durch Resorption oder durch
AusstoBung des Eies. Diese experimentellen Untersuchungsergeb-
nisse und die daraus abgeleiteten SchluBfolgerungen haben eine
wertvolle Bestitigung ihrer Richtigkeit durch die Mitteilungen
von Corner und seinen Mitarbeitern gefunden, aus denen her-
vorgeht, dafl es diesen amerikanischen Autoren gelungen ist,
durch tigliche Injektionen eines selbst hergestellten, wirksamen
Corpus-luteum-Extraktes die Schwangerschaft am Kaninchen auch
nach Exstirpation der Gelben Korper 17 Tage lang zu erhalten
und so ohne Storung den normalen Geburtstermin zu erreichen.
In jiingster Zeit hat nun der Amerikaner Snyder einen weite-
ren Nachweis fiir die Rolle geliefert, die das Corpus luteum in der
Auslésung der Geburtswehen spielt, indem er an graviden Ka-
ninchen nach einmaliger Injektion eines Extraktes (Antuitrin S,
Parke, Davis & Co.) aus menschlichem Schwangerenharn die Ovu-
lation und damit eine neuerliche Bildung funktionstiichtiger Cor-
pora lutea provozierte, was zur Folge hatte, daf die Geburt von
stark {ibertragenen, zumeist abgestorbenen Friichten erst nach
Beendigung der Funktionsperiode dieser jungen Corpora lutea
eintrat. Bei solchen Tieren konnte auch das Tausendfache der
normalen Pituitrindosis, die, wie wir gesehen haben, nach intra-
vendser Injektion in den letzten Tagen der Schwangerschaft stets
zur unmittelbaren AusstoBung eines Fotus fithrt, keine nachweis-
bare Wehentitigkeit auslosen. Alle diese Tatsachen beleuchten
den elektiven EinfluB des Gelben Korpers auf die Funktion der
Gebidrmuttermuskulatur und dessen eine Bestimmung fiir die Aus-
16sung der Geburt.

Durch die hier angefiithrten Untersuchungsergebnisse hat die
Frage nach dem Mechanismus des Geburtseintrittes zumindest hei
einem Siuger, nimlich dem Kaninchen, eine nach allen Richtun-
gen befriedigende Antwort gefunden. Denn hier kennen wir nun
die zwischen Uterus, Plazenta und Corpus luteum bestehenden Be-
ziehungen und Vorginge; die-die Geburt vorbereiten und schlief-
lich auslosen. Wie aber iiberall in der lebenden Welt eine er-
staunliche Mannigfaltigkeit herrscht, so auch im hormonalen
Mechanismus des Geburtseintrittes bei den verschiedenen Siu-
gern. Wiahrend ndmlich die Uterusmuskulatur des Kaninchens,
der Katze, der Kuh und des Menschen unter dem Einflufl des
Gelbkorperhormons ihre Ansprechbarkeit fiir ‘das Hypophysen-
hinterlappeninkret verliert, reagiert hingegen, wie Sommer,
Siegmund und Kammerhuber gezeigt haben, der Uterus
des Meerschweinchens, der Ratte und der Maus auch in Gegen-
wart eines jungen funktionstiichtigen Corpus Iuteum auf Pituitrin
stets mit einer energischen Kontraktion und Tonussteigerung.
Diese Tiergruppe unterscheidet sich aber nicht nur hinsichtlich der
UnbeeinfluBbarkeit ihrer Uterusmuskulatur durch das Corpus-
luteum-Hormon, sondern auch im Verhalten ihres Uterus gegen-
ttber Adrenalin von den anderen Siugern: bei ihr hemmt das
Adrenalin, bei jenen fordert es die Gebdrmuttermuskeltitigkeit.
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Und trotzdem bei dieser Tiergruppe kein Einfluf des Gelbkdrper-
hormons auf die Uterusmuskulatur nachzuweisen ist, waren Ne l-
son, Miklos, Hoopes u. a. durch Injektion von Corpus-
luteum-Extrakt oder durch provozierte Gelbkorperneubildung
nach einmaliger Injektion von Schwangerenharnextrakt (Antui-
trin S, Prolan) an graviden Ratten imstande, genau wie beim
Kaninchen die Schwangerschaft betrichtlich zu verldngern und
so iibertragene und daher meist tote Friichte zu erzielen. Daraus
erhellt, daB das Corpus luteum auch hier einen die Geburtswehen
unterdriickenden Einfluf auf die Uterusmuskulatur ausiibt, wie-
wohl wir von der Natur dieser Einflufnahme noch keinerlei
Kenntnis besitzen. Im Gegensatz zu diesen Erfahrungen aus der
Tierwelt, wo uns der protektive EinfluB des Corpus luteum auf
die Schwangerschaft einheitlich entgegentritt, stehen einzelne Be-
obachtungen von ungestortem Fortgang der Schwangerschaft
beim Menschen nach Exstirpation beider Ovarien in den ersten
Monaten der Graviditit. Dieses bis vor kurzem noch vollig un-
gekldrte, eigenartig resistente Verhalten des Menschen gegen-
iiber Entfernung seines Corpus luteum in der frithen Schwanger-
schaft hat nach den Mitteilungen von Erhart, Fels, Tansk
U. a., daB auch die menschliche Plazenta geringe Mengen von Cor-
pus-luteum-Hormon produziere, vielleicht Aussicht, in absehbarer
Zeit erforscht zu werden. DaB das Corpus-luteum-Hormon aber
auch beim Menschen bis gegen das Ende der Schwangerschaft
eine wehenhemmende Wirkung auf den Uterus ausiibt, beweisen
nicht nur die Tatsache, daB mit der Exstirpation des Gelben Kor-
pers die Schwangerschaft nahezu immer unterbrochen wird, son-

dern auch die neuesten therapeutischen Erfolge in der Behand-
lung von drohenden Fehlgeburten (habitueller Abortus) mit Cor-
pus-luteum-Préparaten.

Wenn wir endlich alle die Faktoren iiberblicken, die bei den
verschiedenen Siugern und dem Menschen den Eintritt der Ge-
burt bedingen, so konnen wir feststellen, daB der eine, die Geburt
vorbereitende Faktor, d. i. die durch das Brunsthormon der Pla-
zenta verursachte Hypertrophie der Gebdrmuttermuskulatur tiber-
all vertreten ist; die nur dadurch erreichbare maximale Steigerung
der Kontraktilitit des Uterusmuskels gewéhrleistet am Ende der
Schwangerschaft eine erfolgreiche Geburtsarbeit. Zudem haben
Bourne, Burn und Reynolds einen direkten motilitdts-
steigernden und die Pituitrinwirkung verstirkenden Einfluf} *des
Brunsthormons auf die Uterusmuskulatur nachgewiesen und auch
dieser Eigenschaft des Brunsthormons eine ursichliche Bedeutung
fiir den Eintritt der Geburt zugeschrieben. Der die Geburt aus-
l6sende Faktor, d. i. das Corpus luteum bzw. das Erlschen seiner
Funktion gegen Ende der Schwangerschaft, hat, wie wir gesehen
haben, in der Reihe der Siuger wechselnden Charakter und
zeichnet sich, soweit gegenwirtig erforscht ist, beim Kaninchen,
der Katze, der Kuh und dem Menschen durch eine gegen das
Hypophysenhinterlappenhormon gerichtete, antagonistische Wir-
kung aus.

Der Mechanismus des Geburtseintrittes ist demnach ein fein
abgestimmtes Spiel und Gegenspiel von Hormonen des Corpus
luteum, der Hypophyse und Plazenta in deren verschiedenen Iin-
fliissen auf die Funktion der Uterusmuskulatur.

Berichte iiber Krankheitsfille und Behandlungsverfahren

Aus der Behandlungsstelle fiir Uberempfindlichkeitskranke (Geh.
Med.-Rat Prof. Dr. R. Ott0) beim Institut fiir Infektionskrankheiten
,Robert Koch

Zur Klinik des Asthma bronchiale
Von Albrecht Wiehler.

Im Laufe des letzten Jahrzehntes ist eine grofiere Zahl von
Arbeiten erschienen, welche den Schlub zu gestatten scheinen,
daB die Auffindung und Ausschaltung der fiir den Uberempfind-
lichkeitskranken schidlichen Allergene dem Spezialisten im grof-
ten Teil der Fille keine besonderen Schwierigkeiten mehr bereiten.
Weiterhin wurden sehr viele grundsitzlich verschiedene Behand-
lungsmethoden publiziert, deren jede es fiir sich in Amspruch
nahm, das Asthma in der Mehrzahl der hiermit behandelten Falle
heilen zu konnen. Hiernach miifte man annehmen, dafl es kaum
noch ungeheilte Asthmakranke in Deutschland gibt, was leider
keineswegs den Tatsachen entspricht. Diese Divergenz zwischen
Praxis und Publikationen ist u. E. zum groBen Teil darauf zurtick-
zufithren, daB die meisten Arbeiten zwar dem Spezialisten wert-
volle Hinweise fiir die weitere Erforschung des allergischen Krank-
heitshildes geben [vgl. die Zusammenfassung Urbachs (1)], daB
die Arbeiten andererseits aber durch zu einseitiges Betonen der
jeweiligen Spezialmethoden dem Praktiker die Ubersicht iber
dieses Gtebiet erschweren.

Die folgende Zusammenstellung, welche die von uns
in der Zeit vom 1. April 1933 bis zum 1. Mérz 1934 im
Institut ,,Robert Koch“ untersuchten Asthmapatienten betrifft,
soll daher auf Grund unserer Beobachtungen einen kurzen Uber-
blick iiber das klinische Bild des Bronchialasthmas geben
und dabei die fiir den Praktiker wichtigen Gesichts-
punlkte hervorheben. Auf ausfiihrliche Literaturhinweise ist
verzichtet worden.

Uber die unserer Behandlung zugrunde liegenden theoretischen
Anschauungen und speziell in unserem Institut gemachten Erfah-
rungen berichteten R. Otto (2) sowie L. Adelsberger (3) und
H. Munter (s. spiter). Im iibrigen sei auf die Monographien w.a.
von Storm van Leeuwen (4) und Kdmmerer (5a) ver-
wiesen.

Bei der folgenden Besprechung wurden die Kranken-
geschichten von 176 Patienten, die in letzter Zeit behandelt wur-

den, verwandt: 51 dieser Patienten standen linger als 1 Jahr, alle

iibrigen mindestens mehrere Monate in unserer Beobachtung.
Auch fiir eine sehr vorsichtige Beurteilung des Behandlungserfol-
ges sind derartig lange Zeitriume wegen des wechselvollen Ver-
laufes des Bronchialasthmas unbedingt erforderlich.

Untersuchung.

Ohne auf die Symptomatologie zunéichst einzugehen, sei hier
kurz der Gang der Untersuchung aufgefiihrt, der gerade
bei den allergischen Krankheiten mit einer ausfihrlichen
Anamnese beginnen muB. Die Anamnese hat auBer der Erb-
lichkeitsanamnése eine ganze Reihe von Fragen zu umfassen, die
wihrend der weiteren Behandlung immer wieder erdrtert werden
miissen.

Diese Fragen lassen sich in der Hauptsache unter folgenden
Gesichtspunkten zusammenfassen:

I. Klinischer Verlauf: a) wann erste Anfille, b) weiterer
Verlauf. :

II. Spezielle Anamnese nach a) ortlichen Allergenen, b) Haus-
allergenen, c) Kleider- und DBettallergenen, d) Nahrungsmittelaller-
genen, e) Tier- und Pflanzenallergenen.

III. Allgemeine endogene Einfliisse: a) Vagusreiz durch Korper-
lage, b) Schilddriisenhormon, ¢) Sexualhormone.

IV. Allgemeine exogene Einfliisse auf die allergische Reak-
tivitdt: a) Tageszeit, b) Jahreszeit, ¢) Wetter.

I. Klinischer Verlauf. Die Frage nach dem ersten Auftreten
der Anfille ist fiir die Klirung der Asthmaentstehung sehr wichtig.
Wir sahen, daB bei 30 Pat., die frither nie allergische Symptome
gezeigt hatten, die ersten Anfille im AnschluB an eine Infektion
der oberen Luftwege auftraten, daB also in diesen Fillen eine
allergische Disposition nicht ausschlieflich vorlag oder daB zu-
mindest erst durch die Infektion die vorher latent gewesene Idio-
synkrasie manifest wurde. Meist war es eine Bronchitis oder eine
Bronchopneumonie; gelegentlich handelte es sich aber auch um
eine Tonsillitis oder Nebenhohlenerkrankung. [Vgl gleichlautende

"Beobachtungen, u. a. von Kdmmerer (5b) und Hajos (6).]

Auch wihrend des weiteren Verlaufes wurden die Anfille bei
vielen Patienten durch akute Erk#ltungen immer wieder von
neuem ausgelost.

Storm van Leeuwen (7) diskutierte neuerdings die Frage,
ob diese Katarrhe als Ursache oder als ein den Anfillen koordiniertes
Symptom des Asthmas zu werten sind; er mafB ihnen in einem Teil
seiner Fille ebenfalls eine ursichliche Bedeutung bei. Es ist wichtig,
das bronchitische Asthma von dem echten allergischen Bronchial-
asthma abzutrennen.

Eine genauere Wirdigung des Befundes und Krankheits-
verlaufes erleichtert auBerdem eine differentialdiagnostische Ab-
trennung: 1. des kardial bedingten Asthmas und 2. der indurierenden
Lungentuberkulose.

II. Spezielle Allergenanamnese. Ortliche Allergene, wie

sie von Tiefensee (8 fiir Ostpreufen und von Storm van
Leeuwen (4) tir Holland nachgewiesen wurden und die durch



