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Aus dem pharmakologischen Institut der Universitit Heidelberg.

Uber den Einfluf
der mechanischen Bedingungen auf die Titigkeit und den
Sauerstoffverbrauch des Warmbliiterherzens.

Von
Privatdozent Dr. Erwin Rohde.

Die vorliegende Arbeit !) bringt die Fortsetzung von Untersuchungen,
deren Ergebnisse in einer fritheren Publikation 2) mitgeteilt wurden.
Damals konnte gezeigt werden, dab es mdglich ist, am tiberlebenden
Warmbliiterherzen auch in stundenlangen Versuchen quantitativ verwert-
bare Messungen der Titigkeit vorzunehmen und dabei gleichzeitig den
Gaswechsel (O2-Verbrauch und CQ:-Produktion) zu hestimmen. Ein
Vergleich ergab in einer grofien Anzahl von Versuchen eine befrie-
digende Ubereinstimmung beider Reihen: Der Sauerstolfverbrauch
ging (von 20 zu 20 Min. gemessen) der gleichzeitizen Herztitigkeit
seweit parallel, dafl die kleinen Abweichungen mit einem gewissen
Recht nur auf Unzulinglichkeit der Methode bezogen werden
konnten.

Die Erfolge dieser ersten orientierenden Versuche ermutigten mich,
dem angefangenen Studium der Gesetzmilbigkeiten, die
zwischen den chemischen Umsetzungen und den physi-
kalisch mellbaren Leistungen der Muskelzellen bestehen,
auf diesem Wege weiter nachzugehen. Unter den relativ einfachen
Bedingungen des ungestort an einem Arbeitssammler arbeitenden

1) Uber ihre wesentlichsten Resultate wurde auf dem Naturforscher-
Kongref in Karlsruhe 1911 berichtet.
2) Rohde, Zeitschrift f. physiol. Chemie, Bd. 68, S. 181 (1910).
Archiv f. experiment. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 68. 27
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Herzens war ja das Bestehen naher Bezichungen zwischen Titigkeit
und O:-Verbrauch durch die mitgeteilten Versuche schon wahrscheinlich
gemacht. Aber diese Methode konnte als Grundlage fiir Experi-
mente, in denen ich diese GesetzméBigkeiten durch pharmakologische
Agentien stéren wollte, auf die Dauer nicht befriedigen; denn die
Vergleichbarkeit der beiden Reihen (Gaswechsel und Arbeitsleistung)
war gekniipft an die Bedingung der gleichen Pulszahl wihrend
des ganzen Versuches, da eine geringe Frequenzinderung eine solche
Anderung der mechanischen Bedingungen, unter denen das Herz
arbeitete, bewirkte, dafl jeglicher direkter Vergleich ausgeschlossen
erschien.

Diese Erkenntnis liefl es wiinschenswert erscheinen, vor Inan-
griffnahme des eigentlichen Problems zunéichst einmal die ,Dynamik“
des Warmbliiterherzens zu studieren, d. h. die Reaktionsweise
des Herzens auf die verschiedenen Anderungen der
mechanischen Bedingungen Lkennen zu lernen, unter
denen man es arbeiten lassen kann; wissen wir doch vom
Skelettmuskel her, wie weitgehend seine Leistung durch die dufieren
Bedingungen, unter denen er arbeitet, beeinflubt wird.

War diese Vorarbeit getan, so konnte mit einer gewissen Aus-
sicht auf Erfolg versucht werden, eine Kontraktionsform aufzufinden,
die fiir die geplanten-Untersuchungen iiber die Energetik des Herzens
dadurch brauchbar erschien, daf in der Norm stets ibre Leistungen
in einfacher oder wenigstens leicht iibersichtlicher Proportion zum
gleichzeitigen Gaswechsel stiinden. Dieses Ziel konnte aber nur durch
die systematische Untersuchung aller moglichen Kontraktionsformen
erreicht werden: Es muliten also die in dem ersten Teil dieser
Arbeit — der Dynamik — gewonnenen Erfahrungen durch
Messung des gleichzeitigen Stoffwechsels erweitert
werden. Es stand zu erwarten — und diese Hoffnung hat sich
nicht als triigerisch erwiesen — daB dann eine Kontraktions-
form als diejenige bezeichnet werden k&nnte, die von
allen denkbaren die unmittelbarsten Beziehungen zum
Stoffwechsel anfwiese.

Wenn ich diese Untersuchungen anfangs als Vorarbeiten betrach-
tete, so haben sie sich doch wegen der mannigfachen methodischen
Schwierigkeiten, die zu iiberwinden waren, und der zahlreichen the-
oretischen Beziehungen, welche die Ergebnisse mit der allgemeinen

Muskelphysiologie verbinden, zu einer selbstindigen Untersuchung
entwickelt.
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Dem eingehaltenen Arbeitsplan entsprechend sollen nach einer
methodischen Einleitung die Ergebnisse in zwei Kapiteln — einem
dynamischen und einem energetischen — geschildert werden.

Methodik. ;

Wie oben hervorgehoben, hatten sich zur Durchfihrung des
Programmes Verbesserungen der anfangs ausgebildeten Methodik als
notwendig erwiesen; um unnitige Breite zu vermeiden, sei die ur-
gpriingliche Anordnung mit wenigen Worten skizziert:

Die Erndhrung des aus dem Korper des Versuchstieres (Katze
oder Kaninchen) heransgeschnittenen Herzens geschieht nach der
Langendorffschen Anordnung von der Aorta aus durch die Coronarar-
terien mit sauerstoffgesittigter korperwarmer Loc k escher Lisung ; diese
wird nicht unter gleichmiBigem, sondern rhythmisch verstirktem Druck,
der durch eine kleine elektromagnetisch getriebene Pumpe hervor-
gerufen wird, durch die Coronararterien getrieben. Urspriinglich ge-
schah diese Verstirkung des Durchflusses nur in der Diastole, indem
die Herzbewegung selbst benutzt wurde, am Anfang der Diastole den
Strom des Elektromagneten zu gchliefien; doch hat sich durch mannig-
fache Versuche ergeben, daB diese Vorsicht nieht notwendig ist und
der Antrieb der elektromagnetischen Pumpe auch in an-
derem Rhythmus als dem des Herzens erfolgen kann, ohne
die Herztédtigkeit in der geringsten Weise zu beeintriich-
tigen. Diese Tatsache ist deswegen methodisch wichtig, weil es
nur 8o moglich war, alle Titigkeitsiuberungen des Herzens, be-
sonders auch die isometrischen Kontraktionen zu untersuchen, ohne
die Erndhrung zu beeintriichtigen. Dall durch diese Art der rhyth-
misch forzierten Durchblutung eine bessere Art der Erndhrung
erzielt wurde als bisher, geht wohl am besten aus der Tatsache her-
vor, dal Magnus und Sowton 1) mit der alten Langendorffschen
Anordoung als hdchsten normalen Kammerdruck des Katzenherzens
nur 8 bis 36 Hg erhielten, wihrend die anf die geschilderte Weise
durchstromten Herzen 1—2 Stunden lang Drucke bis 120 mm Hg ge-
geben haben, durchschnittlich aber 80 bis 100 mm Hg.

Ein anderer Ausdruck dieser besseren Ernihrung diirfte es auch
sein, daf mir so gut wie nie durch Flimmern Herzen fiir einen Ver-
sach unbrauchbar wurden, eine Erscheinung, die frither manehes Ex-
periment verdarb.

1) Magnus und Sowton, Archiv fiir exp. Pathol. u. Pharm.,, 1910, Bd. 63,
S. 258.

27*
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Hatte die Erndhrungsfliissigkeit das Herz passiert, so wurde sie
in einem Schlangenrohr abgekiihlt, durch eine Pumpe zum Reservoir
zuriickgefithrt und begann ihren Kreislauf von neuem.

Sauerstoffbestimmung. Gleichzeitig aber mit der Fliissigkeit
zirkulierte durch ein zweites geschlossenes System von RShren reiner
Sauerstoff in dem Apparate; er wurde in dem Pumpenrohr mit der
vom Herzen flieSenden Fliissigkeit ins Reservoir gedriickt und ge-
zwungen, auf seinem weiteren Wege eine Barytflasche zu passieren,
an die er die aus der Durchstromungsfliissigkeit anfgenommene CO2
abgab. Die Abnahme der Sauerstoffmenge infolge des Verbrauchs
durch das Herz konnte volumetrisch an einem kleinen Spirometer,
der seitlich an das Rohrensystem angeschlossen war, abgelesen
werden.

Der Nachteil dieser ilteren Anordnung bestand nun darin, dal
dies ganze Rohrensystem der Zimmertemperatur ausgesetzt war und
wegen der unvermeidlichen Schwankungen die gefundenen O.-Werte
mit unverhiiltnismifig groBen Korrekturen versehen werden mubiten,
die es nicht ratsam erscheinen lieBen, kiirzere Perioden der Titigkeit
und des Sauerstoffverbrauchs miteinander zu vergleichen.

Durch einen Zuschufl der Elisabeth Thompson-Stiftung, deren
Schatzmeister ich auch an dieser Stelle meinen Dank aussprechen
mochte, ist es mir nun ermdglicht, durch Einbau des ganzen Appa-
rates in einen groflen Brutschrank!) diese Fehlerquelle zu ver-
meiden. Da nun wihrend des Versuches die Temperaturen nur um
0,1 Grad schwanken, so diirfen also die gefundenen Sauerstoffwerte
sowohl was ihre relative als absolute Grfe anlangt, auch fiir die’
Periode von 10 Minuten als genau genug betrachtet werden. Denn
der Fehler ist fiir solche kurze Zeiten nur 2 bis 3 Proz. in maximo.
Die Temperatur-Korrekturen werden 'nach empirisch aufgesuchten
Regeln vorgenommen, - #hnlich wie in der ersten Mitteilung ge-
schildert.

War somit die Frage der Sauerstoffbestimmnng befriedigend ge-
lost, so galt es die Messung der Herztitigkeit mit einer dhn-

1) Der Brutschrank ist nach einem neuen System von Runne durch die
Firma Schmucker (Heidelberg) hergestellt worden: statt aus gewelltem Kupfer-
blech bestehen die Seitenwinde aus einzelnen RShren, die nicht nur eine gréfere
Stabilitiit, sondern anch einen schnelleren Wirmeanstausch als bei den bisher
iiblichen Systemen ermdéglichen.

Eine Abbildung von diesem Teile des neuen Apparates erscheint unnétig,
da er sich im Prinzip nur unwesentlich von dem frither beschriebenen (Z. f. phy-
siol. Chemie, Bd. 68, S. 197) unterscheidet.
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lichen Exaktheit durchzufiihren, sollten wirklich beide Tatsachenreihen
miteinander vergleichbar werden. Leider sind beim Warmbliiterherzen
diese Forderungen schwerer durchfithrbar als bei anderen Muskeln,
da erstens wegen der Schnelligkeit der Bewegung an die Registrier-
apparate die hochsten Anforderungen gestellt werden, und zweitens die
Herzhohle als solche nicht verwendbar ist, sondern an einem ein-
gefiibrten diinnwandigen Gummiballon die Volum- und Druckschwan-
kungen gemessen werden miissen. Ich folgte dabei der Methode von
Gottlieb und Magnus 1), nur daBl der Ballon statt mit der kom-
pressiblen Luft mit Wasger gefiillt war. Ich beniitze jetzt dafiir be-
sonders angefertigte kleine Gummiballons, die sich leicht den Unregel-
miBigkeiten der Herzhhle anlegen, ohne in den Vorhof zuriickgedriickt
zn werden. Der sehnige Atrioventrikularring schliefit sich in der
Regel so fest um die Ballonkaniile, daf selbst bei ganz hohen Innen-
drucken von 250 bis 300 mm Hg der Ballon sich nicht heransdriicken
liBt. Als eine Erleichterung beim Einfiihren des kollabierten Ballons
hat sich die Verwendung eines an der Ballonspitze angebrachten
Fadens erwiesen, der mit einer stumpfen Nadel durch die Herzhohle
und die Herzwand an der Spitze gefiihrt wird; dabei glaube ich die
Erfahrung gemacht zu haben, daf diese Einrichtung eine Verlagerung
des Ballons wilhrend des Versuches erschwert, da der Faden im
Stichkanal gut fixiert wird. Trotzdem bleibt die Verwendung des
Ballons ein schwacher Punkt der Methode, da es immer wieder —
wenn auch selten — vorkommt, daff der Ballon in den Vorhof
zuriicktritt; doch erfolgt dann diese Storung stets am Anfang des
Versuches und kann meist durch Neueinfiihrung des Ballons beseitigt
werden.

Da es mein Ziel sein mufite, die beiden Titigkeitsformen, die
man seit Fick als die Extreme der Muskeltéifigkeit betrachtet, die iso-
tonische und isometrische, moglichst rein zu untersuchen und auberdem
eine Kontraktionsform, die die natiirliche Herztitigkeit so getreu als
moglich nachahmt, so mufiten dreierlei Einrichtungen getroffen werden,
die ohne Zeitverlust ineinander umgeschaltet werden konnten; auch
mufite wenigstens fiir die isotonische und isometrische Zuckung die
Moglichkeit gegeben sein, die Anfangsfiillung des Ventrikels zu be-
stimmen.

1. Anordnung fiir isotonische Zuckungen. Es kibt sich auch
beim quergestreiften Mnskel eine eigentliche isotonische Zuckung
nur schwer erzielen; iibertrifft doch die wahrend einer Kontraktion

1) Gottlieb u. Magnus, Archiv f. exp. Path. u. Pharm., Bd. 51, 1903.
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eintretende Spannung nach Blix manchmal bis um 60 Proz. die Anfangs-
spannung, die der Forderung nach eigentlich wihrend der ganzen
Zuckung hitte bewahrt bleiben sollen. Die beim Skelettmuskel ge-
troffene Anordnung ist die, daB an der Axe eines mdoglichst masselos
gemachten Schreibhebels das Gewicht angreift, dessen Masse infolge
seiner geringfiigigen Bewegung keine erhebliche Rolle spielt. Wollten
wir fiir das Warmbliiterherz eine analoge Einrichtung schaffen, d. h.
also nach Fran ks Definition wihrend einer isotonischen Kontraktion
des Herzens zwar nicht die Spannung der Muskelelemente, wohl aber
den Druck gleich groB lassen, der in der Herzhohe besteht, so miifite
man die Luft zur Fiillung des Herzballons und zur Erzeugung des
nitigen Druckes verwenden und konnte bel Beniitzung eines geniigend
grofien Luftbehilters, gegen dessen Inhalt das Herz sich kontrahiert,
sicher sein, daB es sich zusammenzieht, ohne auf den Widerstand
triger Massen zu stoflen. Doch ist die Registrierung der Volum-
schwankungen, da man den linken Ventrikel der Warmbliiterherzen
nicht plethysmographieren kann, nur durch Photographie einer in
diesem Luftraum flottierenden Membran denkbar. Ich mufite deshalb
auf eine solche fehlerfreie Anordnung verzichten und den Nachteil
der Triigheit einer gewissen Masse Wasser in Kauf nehmen, die bei
jeder Kontraktion hin- und hergeschoben wurde, dafiir aber die miihe-
lose und fiir unsere Zwecke geniigend exakte (der Fehler ist nicht
grofer als 0,1 ccm) Ablesung der Volumschwankungen an einer
Biirette (A) erlaubte (vgl. Abbildung Seite 407). Der weitaus griBte
Teil hoherer Drucke konnte aber so aus einer Druckflasche (B)
mit der als masselos zu betrachtenden Luft ansgeiibt werden; wenn
wir diese Anordnung mit den Verhiiltnissen am Skelettmuskel ver-
gleichen wollen, so diirfen wir wohl sagen, dall wir zwar einen Schreib-
hebel von einer gewissen Masse benutzen, daf der Druckzuwachs aber
masselos durch ein Gewicht an der Axe ausgeiibt wird.

2. Fiirisometrische Kontraktionen stand die Herzkaniile in direk-
ter Verbindung mit dem Fran kschen Federmanometer (F-M); auf eine
luftblasenfreie Wasserfiillung aller Teile war grolies Gewicht gelegt:
Die so erhaltenen Kurven diirfen zweifellos als isometrische angesehen
werden, da die Verschiebung der Feder bei einem Druck von 100 mm Hg
nur 0,6 cmm betriigt. Um die Richtigkeit der erhaltenen isometrischen
Kurven zu priifen, nahm ich mit dem ganzen verwendeten Réhren-
system Schwingungsversuche nach der Vorschrift Franks!) vor und
ermittelte, dafl es etwa 30 mal in 1 Sek. schwang. Die mit dieser Zahl

1) Tigersteadt, Handbuch d. physiol. Methodik IL 4, S. 64f.
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und dem Dekrement der Schwingungen vorgenommene Korrektur der
Kurven — um deren Durchfiibrung ich Herrn Professor Frank zu
grolem Danke verpflichtet bin — ergab einen so minimalen Fehler 1),
dab er bei Ausmessung der Kurve fiiglich vernachlissigt werden
konnte. Um den Anfangsdruck zu varieren und die Grife des
Balloninhalts zu kontrollieren, war jenseits eines fiir die Systole
fast unwegsamen Ventils eine Biirette (C) angebracht, aus der
withrend der Diastole leicht Wasser in den Ballon gedriickt werden
konnte.

40 cm

Anordnung zur Funktionsmessung des Warmbliiterherzens.

H = Gummiballon in der linken Herzhohle. A = Biirette fiir

isoton. Kontraktionen. B = Druckflasche. C == Biirette zur

Messung des Balloninhaltes bei isometrischen Kontraktionen.

D = Quecksilber-Ventil des Arbeitssammlers, F—M = Frank-

sches Federmanometer. W = Wand des Brutschrankes.
Weite der Rohre = 0,6—0,7 em.

1) 1,00 des gemessenen = 0,99605 des wahren Druckes.
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Kurve 1.

Isometrische Kurven wvom linken Ventrikel eines iiberlebenden Katzenherzens
aus einem 2stiindigen Versuch

(aus Versuch 144, vergl. pag. 430, Tabelle VII),

Zeit in 1 Sek.

/4 Stunde nach Beginn der Durchstrémung mit Locke’scher Lisung.

1 Stunde danach.

/2 Stunde danach.

11/s Stunde danach. 2 Stunden danach.
Anfangsdruck erhéht.
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Kurve I soll an einem Beispiel die Methodik illustrieren, Be-
merkenswert ist der ruhiget) Ablauf der einzelnen Ventrikeldruekkurve,
dhnlich dem einer einfachen Skelettmuskelzuckung, und die Regel-
méBigkeit der Kontraktionsreihe. Hervorzuheben ist auch der spon-
tane und kiinstlich hervorgerufene (Erhohung des Anfangsdruckes)
Titigkeitswechsel des Herzens.

3. Uberlastungszuckungen endlich waren ebenfalls leicht hervorzu.
rufen durch Beniitzung des schon in der ersten Arbeit beschriebenem Arbeits-

sammlers und des Hg-Ventils,; Einen Fortschritt gegen frither bedeutet die
seitliche Einschaltung des Federmanometers vor dem systolischen Ventil,
das den Druck bei jeder Kontraktion zu messen erlaubt.

I. Der Einflub der mechanischen Bedingungen auf die
Tatigkeit des Warmbliiterherzens.

Sieht man  sich vor die Aufgabe gestellt, die Funktionen eines
muskulgsen Organs zu analysieren, so ist zuniichst nach den erprobten
Methoden Ficks zu untersuchen, wieweit die von 1hm ent-
wickelten Prinzipien der Muskelmechanik auch auf das
Warmbliiterherz anwendbar sind und ob sich alle Er-
scheinungen in den Rahmen der fiir den Skelettmuskel
geltenden Gesetze einfiigen lassen. Fiir ein dem Warmbliiter-
herzen dhnlich gebautes Organ, das Froschherz, ist diese Methode von
0. Frank? schon mit Erfolg angewendet worden; zwar sind in seinen
Publikationen nur dié Leitsétze seiner Ergebnisse, noch nicht aber die
zahlenmiiligen Belege seiner Experimente wiedergegeben, aber es wird
doch moglich sein, die erhaltenen Werte in ihrem prinzipiellen gegen-
seitigen Verhalten mit Franks Kurven zu vergleichen.

Um die Eigenschaften eines Muskels unbekannter Art kennen zu
lernen, ist es — wie uns Fick gelehrt hat — nétig, einerseits die
elastischen Qualitiiten des ruhenden Organs zu bestimmen, anderer-
seits die tatséichlich geleisteten Lingen- und Spannungséinderungen
unter bestimmten Bedingungen zu messen. Denn es ist am Muskel
nicht moglich, wie etwa an einem Gummiband, aus einer einzigen
Dehnungskurve alle Verkiirzungs- und Spannungsmiglichkeiten ab-
zuleiten; die Muskelzelle geriit im Verlaufe einer Kontraktion in
elastische Zustéinde, die ganz verschieden sind von denjenigen, die

1) Die ganz kleinen Unregelmifiigkeiteu rithren von den StiBen der Pumpe
und des Elektromagneten (pag. 403) her.

2) 0. Frank, Die Wirkung von Digitalis(Helleborein) auf das Herz. Sitzungs-
bericht der Gesellschaft fiir Morphol. und Physiol. in Miinchen 1897, H. II, ferner
Die Arbeit des Herzens und ihre Bestimmung durch den Herzindikator, ebenda,
1893, H. L.
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wir in der Ruhe an ihr feststellen kinnen. Besitzen wir dagegen die
Kurven der isometrischer und isotonischen Maxima und Minima — um
einen Ausdruck Franks zn gebrauchen — so erfahren wir aus ihnen
die Grenzfille fiir siimtliche andere Zuckungsformen, die der Muskel
ausfithren kann. In dieser Vereinfachung der Vorstellungsweise von
der Muskelkontraktion und der Zuriickfithrung auf Linge und Span-
nungsgrofie liegt der grofe Nutzen der Fick schen Lehre. Der An-
wendung dieser Gesicbtspunkte der Mechanik auf ein Hohlorgan
stehen allerdings gewisse Schwierigkeiten im Wege; doch hindern
sie nicht, dab — wie O. Frank am Froschherz gezeigt hat — auch in
den Dehnungskurven der isometrischen und isotonischen Maxima und
Minima des Herzens die Grenzfille fiir alle denkbaren Volum-
und Druckkontraktionen enthalten sind; nur muf man sich bewufit
bleiben, dal bei einer isotonischen Kontraktion des Herzens nicht
mehr die Krhaltung einer gleichmiBigen Spannung der Muskelele-
mente, sondern die eines gleichmiBigen Druckes im Innern der
Herzhohle gefordert wird.!) '
Uber die Gewinnung der Zahlen werte ist nur wenigzn sagen:
Von moglichst niedriger Anfangsspannung ausgehend, 146t man mit der
oben geschilderten Anordnung (pg. 6f.) zuniichst etwa eine Reihe isome-
trischer Zuckungen ausfitbren, dann erhht man sukzessive die An-
fangsspannung durch Einblasen von komprimierter Luft in die Druck-
flasche B; fiir jeden Druck von 10 zu 10 mm wird dann erstens an
der Biirette C abgelesen, um wieviel ccm der Inhalt des Herzballons
sich vergroBert hat und so ein Punkt der Dehnungskurve der isome-
trischen Minima gewonnen, und zweitens auf einem Kymographion
eine Zuckungsreihe aufgeschrieben, aus der man die Lage des isome-
trischen Maximums fiir dieses Volum der Herzhohle erbdlt. Wenn
man so fiir steigende Drucke eine geniigende Anzahl Messungen vorge-
nommen hat, schaltet man auf die Biirette A fiir isotonische Kontrak-
tionen um und bestimmt hier das Maximum und das Minimum der
einzelnen Kontraktionen bei verschiedenem Anfangsdruck. Um den
Ermiidungseinfluff, der sich namentlich bei isometrischen Zuckungen
mit hohem Anfangsdruck deutlich nach kurzer Zeit bemerkbar macht,
auszuschalten, tut man natiirlich gut, solche Reihen moglichst schnell
durchzufiihren (fiir eine isotonische oder isometrische Reihe brauncht
man nur 2 bis 3 Minuten) und mehrere solcher Reihen sich abwech-
selnd folgen zu lassen. Zeichnet man die so erhaltenen Werte in ein
Koordinatensystem ein, so erhilt man einen kurvenmibigen Ausdruck

1) Vergl- Frank, Isometrie und Isotonie des Herzmuskels, Z. f. Biol. XLI,
S. 16.
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fiir die Dehnungsgriofe des Herzens und seine Fihigkeit, bei den ver-
schiedenen Anfangsdrucken resp. Anfangsvolumina Druck- oder
Volumiinderungen hervorzubringen. Nach Ficks resp. Franks Vor-
stellungen umgrenzen also beide Kurven alle iiberhaupt méglichen
Zustandsinderungen des Herzmuskels, d. h. siimtliche andere Kon-
traktionsarten liegen innerhalb der von beiden Kurven begrenzten
Fldche. Streng genommen entspricht ja nun die Kurve der isoto-
nischen Maxima nie diesen theoretischen Voraussetzungen, weil die
einzelne Kontraktion nicht bei gleichbleibendem, sondern stets bei
steigendem Drucke verliuft, aber trotzdem wird man auck von ihr
noch dieselbe Eigenschaft wie von der idealen isotonischen Kurve,
voraussetzen diirfen: daf sie die Grenzfiille fiir die Volumverinderungen
darstellt, weil die Kontraktionen mit den bei dieser Anordnung kleinst
moglichen Widerstiinden aufgenommen worden sind.

Die Gewinnung solcher Dehnungskurven beim Warmbliiterherzen
ist aber mit gewissen Schwierigkeiten verbunden, iiber die
man sich klar sein mufl, will man die erbaltenen Resultate richtig
verwerten; sie sind zum Teil in der Art der Methodik begriindet,
zum Teil aber beruhen sie auf Eigentiimlichkeiten des Herzschlages,
die auch an gich Interesse bieten. Zunichst mufl — wie auch 1n
der fritheren Mitteilung — daran erinnert werden, dall der in den
linken Ventrikel eingefiibrte Gummiballon nur in giinstigen Fillen
8o gleichmiibig die Herzhohle ausfiillt, dal wirklich die gesamte
GroBe der Zusammenziehung registriert werden kann. Dall der
Gummiballon die HerzhShle nicht bis zur Spitze ausfiillt, ist, wie
ich glaube, durch die Fixierung mit dem Faden vermeidbar, eine
andere Gefahr liegt aber darin, daBl die Kaniile, an der der Ballon
befestigt ist, noch so tief in den Ventrikel mit hineinragt, daB ein Teil
des Lumens von ihr erfiillt wird. Denn damit ist zweifellos die Mog-
lichkeit gegeben, daf das Herz bei isotonischen Zuckungen mit nied-
riger Anfangsspannung oder bei Uberlastungszuckungeu mit geringem
Widerstand , Anschlagszuckungen® ausfiihrt, d. h. ein Teil des Herz-
muskels wird nach dem ersten Teil der Kontraktion an die in das
Herz eingefiihrte Kaniile stollen und dann eine isometrische Kon-
traktion ausfithren. Doch lift sich ein solcher Fehler leicht aus
der mit den erhaltenen Zahlenwerten gezeichneten Kurve erkennen.
Wenig veriindert in ihren relativen Werten gegen die wirkliche Kurve
wird dagegen die Dehnungskurve der Minima sein.

Um fiir die Zeichnung der Dehnungskurven die Grofle des
Balloninhalts zu erfahren, wird am Schlusse des Versuches der Ballon
in die fiir isometrische Kontraktionen bestimmte Biirette (C) ausgeprefit;
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der Inhalt ist auf diese Weise exakt bestimmbar. Doch gibt er nur
einen unbestimmten Prozentsatz der wirklichen Herzhohle wieder.
Die fiir die Beurteilung der Methode wichtige Kenntnis dieser Grofe
suchte ich mir durch Einfiillen von Quecksilber in den linken Ven-
trikel bis zur Hohe der Trikuspidalklappe und Abmessung der ver-
brauchten Menge zu verschaffen. Bei solchen Vergleichen hat sich
ergeben, dafl im allgemeinen der Ballon sich Kaninchenherzen voll-
stindiger (meist bis zu 80 bis 90 Proz.) anlegt als Katzenherzen,
deren kriftigere Papillarmuskulatur die Hohlenwand stark zerkliiftet.
Fiir isometrische Kontraktionen gelten solche Bedenken fast gar nicht,
da ja der wassergefiillte Ballon nicht wesentlich zusammengedriickt
wird. Die Maxima darf man also wohl in der weitaus grofiten Zahl
der Fille auf die Titigkeit des gesamten linken Ventrikels beziehen;
das Optimum und die GriBe der Druckwerte werden vermutlich richtig
wiedergegeben werden. Auch die Dehnungskurve der Minima diirfte
ein verwertbares Bild der Elastizititsverhiltnisse des Muskels geben.

Anderungen der Pulszahl, die bei lingeren Versuchen die Beur-
teilung isotonischer Zuckungen erschweren konnen, kommen in der
kurzen Zeit von ca. 2 bis 3 Minuten, die man zur Aufnahme einer
Dehnungskurve braucht, nicht in Betracht. UnregelmiBigkeiten der
Herzaktion als Anpassungserscheinungen an die verinderten mecha-
nischen Bedingungen treten fast nur fiir einige Sekunden ein und
gleichen sich meist sehr schnell aus.

Eine weitere Komplikation, die an sich aber interessante Probleme
bot, war die, daB die spontane Titigkeit des Herzens wihrend der
Versuchszeit nicht gleich groB war. Trotz gleichmiBig groBer Durch-
stromung, also trotz gleichbleibendem Sauerstoffangebot, stieg in der
ersten Stunde regelmiibig und langsam die Tétigkeit an bis zu einem
individuell verschieden hohen Maximum, auf dem es etwa eine Stunde
lang blieb, um dann wieder langsam abzusinken. Diese Erscheinung
erlaubt also nicht, fiir jedes Herz eine bestimmte Dehnungskurve als
Norm anzunehmen; es war vielmehr zu erwarten, dafi die Form
dieser Kurven je nach dem Zeitpunkt, in dem sie aufgenommen
wurden, eine etwas verschiedene Gestalt annehmen wiirde.

Als Beispiel nun eines solchen ersten Versuches, die Druck-
und Volumverhiiltnisse des arbeitenden Katzenherzens graphisch
wiederzugeben, diene Kurve II. Das Herz kontrahierte sich 150 mal
pro Minute, der Balloninhalt betrug bei 28 mm Druck 2,85 cem, die
Grofe der Herzhohle 3,0 cem (mit Hg gemessen). Den wahren Ver-
hiltnissen am nichsten diirften die isometrischen Kurven (—)
kommen, von denen die rechte die Ausdehnung des Herzens in der
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Diastole durch den steigenden Anfangsdruck wiedergibt (Dehnungs-
kurve der isometrischen Minima), die linke die Druckmaxima, welche
das Herz wihrend einer Kontraktion unter diesen  verschiedenen
Dehnungszustiinden leistete (Deknungskurve der isometrischen Maxima).

Druck. mm Hg
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| e £
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20 /'
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Kurve IL
Dehnungskurven eines iiberlebenden Katzenherzens.
bei isometrischen Zuckungen,

............. bei isotonischen Zuckungen.
Man sieht aus der Kurve der Minima, wie die Herzhohle auf gleichen
Druckzuwachs sich bei niedrigem Drucke stiirker ausdehnt als bei
hoheren, dal die Kurve also konkav gegen die Druckordinate ver-
lauft. Die Druckleistung ist bei niedrigem Anfangsdrucke deutlich
kleiner als bei mittlerem (74 —88 mm Hg); das Optimum liegt in diesem
Falle bei 30—60 mm Hg Anfangsdruck. Aber auch bei dem auferor-
dentlich hohen Innendruck von 140 mm leistet die einzelne Kontraktion
noch einen Druck von 70 mm Hg. Die isotonischen Kurven () stellen
in #hnlicher Weise die Minima und Maxima der Volumiinderungen
dar; das Optimum liegt hier bei ea. 30—40 mm und ist in diesem Falle
nur wenig ausgesprochen; bemerkenswert erscheint mir, dab die Kurve
der isotonischen Maxima nur so wenig unterhalb der Kurve der iso-
metrischen Maxima liegt, d. h. dall die Drucke, die. das Herz bei
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einem gewissen Fiillungsgrade in maximo erzeugen kann, nur wenig
groBer sind als die Drucke, unter denen sich das Herz bis zu der-
selben Fiillung zusammenzieht. Doch wird man stets beachten miissen,
dal die gewonnene isotonische Kurve sehr wahrscheinlich gewisse
Abweichungen gegeniiber der ,idealen“ isotonischen Kurve aufweist,
die auf Rechnung der bewegten Wassermenge (vgl. S. 406) zu setzen
sind. Es wiirde Aufgabe einer noch weiter verbesserten Technik sein,
auch diese Feblerquelle zu beseitigen. Der Trigheitswirkung dieses
Wassers bin ich geneigt, z. B. die Beobachtung zuzuschreiben, dab
die Herzhohle sich in der Diastole bei isotonischen Kontraktionen stets
etwas stiirker ausdehnt als bei isometrischen.

Trotz dieser kritischen Einwinde kann es aber kein Zweifel sein,
daB diese Versuchsanordnung geeignet ist, die obengestellte Frage
dahin zu beantworten, daBl der Herzmuskel des Warmbliiters
in seinen elementarsten Eigenschaften dem Skelettmuskel
(und dem Froschherzen) gleicht, d. h. daB er auf Anderung
der mechanischen Bedingungen in gesetzméfiiger Weise
mit Anderung seiner KontraktionsgroBe reagiert und zwar
derart, daB ein Optimum des Anfangsvolumens fiir die Grobe der
von ihm geleisteten isometrischen und isotonischen Kontraktionen
besteht, unter und iiber dem die Kontraktionen in gleichméBiger Kurve
abnehmen. Dabei scheint es mir charakteristisch zu sein, daB die
Unterschiede in den Kontraktionsgrifen relativ geringe sind. Die
Kurven verschiedener Herzen zeigen groBe Ubereinstimmungen und
verlaufen immer in stetiger Linie; nur selten fillt ein Wert aus der Reihe.

Katzen- und Kaninchenherzen verhalten sich prinzipiell gleich;
die bei Kaninchenherzen gefundenen Werte sollen in einer spéteren
Arbeit publiziert werden.

Fiir die im IL Teil dieser Arbeit zu beschreibenden Unter-
suchungen iiber den Sauerstoffverbrauch des Herzens bei den verschie-
denen Titigkeitsformen wiren also damit die nétigen experimentellen
Grundlagen gewonnen; aber die Ausarbeitung dieser Methode er-
moglicht es jetzt auch, weitere dynamische Fragen in Bearbeitung zu
nehmen. Es wird jetzt z. B. moglich sein, den Einflub eines pharmako-
logischen Agens auf die Herztitigkeit und die Qualitiit des Herzmuskels
in weiterem Umfang als bisher festzustellen, da man am selben Herzen
séimtliche Untersuchungsarten vor und nach einer Vergiftung in Kiirze,
und ohne das Herz zu schiidigen und in seiner Erndhrung auch nur
im geringsten zu alterieren, vornechmen kann. Ja es steht zu hoffen,
dab man vielleicht auch chronisch pathologische Zustinde auf die
Eigenart ibrer Stérungen wird analysieren konnen.
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Gelegentlich der Publikation dieser Experimente soll dann auch
gezeigt werden, wie die oben erhaltenen isotonischen und isometrischen
Dehnungskurven tatsiichlich die Kurven der anderen Zuckungsformen
begrenzen; am Beispiel der ﬁberlastungszuckung wird experimentell
nachgewiesen werden konnen, daB die Anpassung der Herztiitigkeit
an wechseinde dufere Bedingungen dabei sich aus den oben studierten
Grundfunktionen der Herztiitigkeit wird verstehen lassen.

II. Der Saunerstoffverbrauch bei verschiedenen Formen
der Herztitigkeit.

Nachdem ich in meiner ersten Mitteilung zeigen konnte, dal einer
spontan steigenden und sinkenden Herztitigkeit der Sauerstoffver-
brauch ungefihr parallel ging, war zu erwarten, daf auch die feineren
Gesetze dieser Bezichungen sich an diesem Objekte wiirden aufkliren
lassen. Bisher waren am isolierten Muskel mit quantitativen exakten
Methoden nur die Titigkeit und die Wirmebildung miteinander
verglichen worden; es mufite von grofem Interesse sein, zu sehen,
ob die dabei gefundenen Gesetze auch fiir den Sauerstoffver-
brauch gelten, denn man mub bedenken, dafi Wirmebildung und
Sauerstoffverbrauch durchaus nicht parallel gehen miissen; ist es doch
schon lange bekannt, dafl ein Skelettmuskel in einer Wasserstoff-
atmosphiire noch lange Zeit hindurch normale Kontraktionen ausfiihrt.
Es muf} also entweder Sauerstoffreservoire im Muskel geben, die
nicht so schnell erschépfbar sind, oder Energiequellen, die
nichts mit Sauerstoffaufnahme zu tun haben -— beides Moglich-
keiten, die das Auffinden naher Beziehungen zwischen Sauerstoff-
verbrauch und Titigkeit in kurzfristigen Versuchen unméoglich machen
konnten.

Aus den bisher vorliegenden Untersuchungen auf diesem Gebiet
war eine befriedigende Antwort auf diese Fragen nicht zu erhalten;
zwar ging aus den Untersuchungen von v. Frey, von Zuntz, von
Chauveau und Kanfmann ) zweifellos eine Steigerung des Sauerstoff-
verbrauchs bei Steigerung der Muskeltiitigkeit hervor, fiir eine Beur-
teilung der feineren quantitativen Verhiltnisse dieser Beziehungen
aber sind diese Untersuchungen nicht recht geeignet, da die mecha-
nischen Bedingungen der Muskeltitigkeit imKorper natiirlich nicht so
variiert werden kinnen wie am isolierten Muskel. Dasselbe gilt auch von
den Experimenten von Barcroft und Dixon?) an Herzen von Hunden

1) Literatur siehe: Ergebn. der Physiol. 1II, 2, 8. 353.

S 2) Bareroft und Dixon, siehe Barcroft, Ergebn. der Physiol. Bd. VII,
. 723,
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und Katzen, welche von einem fremden Kreislauf aus durchstromt
wurden; bei ihnen fehlten geniigende Anhaltspunkte fiir die GroBe
der Titigkeit und man kann nur ganz allgemein eine Abschwichung
oder Steigerung des Herzschlages in Beziehung zum gleichzeitigen
Sauerstoffverbrauch setzen. Diese Befunde konnten also unser Wissen
in der gewiinschten Richtung nicht fordern. Auch der einzige Ver-
such, in welchem isometrische und isotonische Titigkeit des Herzens
verglichen werden Kkonnte, ist unverwertbar, da das Anfangsvolumen
beider Kontraktionsformen nicht bekannt ist und deswegen ein Ver-
gleich nicht erlaubt erscheint.

Die Aufgabe, vor die ich mich bei der Weiterfiihrung meiner
Untersuchungen gestellt sah, war eine .doppelte: zunéichst einmal
festzustellen, wie weit Analogien zwischen dem Sauer-
stoffverbranch und der T#tigkeit des Herzens und den
thermodynamischen Verhdltnissen der Skelettmuskel
bestinden, und zweitens zu suchen, ob sich nicht feste Be-
ziehungen zwischen dem Sauerstoffverbrauch und einer
der FunktionsiuBerungen des Herzmuskels aufdecken
liefien.

Wie man sieht, wird durch diese Fragestellung das Stoff-
wechselproblem zu einem Problem der Energetik, das dasselbe
Ziel wie thermodynamische Untersuchungen verfolgt, nur mit dem
Unterschied, daB es die physikalisch meBbaren Funktionen des Muskels
nicht mit der Gesamtheit der entstandenen Energien, wie sie als
Wirme erscheinen, in Beziehung setzt, sondern wit den durch Oxy-
dation freigewordenen chemischen Energien. Es ist deswegen
notwendig, sich hier dariiber klar zu werden, was wir aus der ein-
fachen Bestimmung des Oz-Verbrauches (denn auf die gleichzeitige
CO2z-Bestimmung habe ich der dadurch bedingten Komplikationen
wegen einstweilen verzichtet) iiber die Grofle chemischer Energien
erfahren. Am einfachsten ligen die Verhéltnisse, wenn die Nahrungs-
mittel vom Herzen vollstindig in CO: und H20 verbrannt wiirden;
denn dann wiiliten wir, dal fast gleiche Mengen O2 (mit hichstens
6 Proz. Diff) nétig sind, um aus Fett, Eiweill und Zucker gleiche
Mengen Energie frei zu machen. Wenn auch noch keine vergleichen-
den kalorimetrischen Untersuchungen vorliegen, die allein diese Frage
entscheiden konnten, so haben mir doch grade an diesem Objekt
eingehende Untersuchungen?!) gezeigt, dali hier die Verhiltnisse so
glingtiz wie moglich liegen, dall ndmlich in den ersten Stunden dem

1)L oe S 2251
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verbrauchten O: bestimmte Mengen CO2 entsprechen, die ungezwungen
auf eine vollstindige Verbrennung!) nicht nur von Zucker der Nihr-
l1osung, sondern auch von Fett oder Eiweifl aus den Nahrungsdepots
des Herzens selbst schliefen lassen. Soviel kann aber mit einer ge-
wissen Sicherheit gesagt werden, dall durch Bestimmmung des
0Q2-Verbrauches die durch Oxydation frei werdenden
Energien geniigend genau bestimmt werden konnen. Ob
damit allerdings sidmtliche chemische Energien in Rechnung gesetat
werden, ob nicht auch aus nicht oxydativen Spaltungen verwertbare
Energiemengen frei werden kénnen, mul dahin gestellt bleiben. Es
ist deswegen angezeigt, sich stets vor Augen zu halten, dall die vor-
liegenden Experimente nur die Gesetze fiir die Verwendung der durch
Oxydation entstandenen Energien aufdecken kgnnen.

Wie in dem vorangehenden Kapitel geschildert wurde, zeigen die
mechanischen Auberungen der Herztiitigkeit eine groBe Ahnlichkeit
mit denen des Skelettmuskels; ob das in der gleichen Weise fiir die
Energiewandlungen gilt, kann man aber wohl in Frage stellen;
denn der Herzmuskel nimmt bekanntlich sowohl in morphologischer als
in physiologischer Beziehung eine so eigenartige Stellung ein — ich
erinnere nur an das Alles- oder Nichtsgesetz fiir Reize verschiedener
GriBe, an die Unfihigkeit zum Tetanus usw. — daB man bel einem
solchen Organ sui generis auch besondere Gesetze des Energieum-
satzes zu vermuten durchaus berechtigt war. Es war denkbar, dab
fiir den Energiewechsel ein Alles- oder Nichtsgesetz gilt, dal also,
wie Fick eme solche Vorstellung anschaulich aunsdriickt, fiir jede
Koniraktion nur eine Patrone bereit liegt mit bestimmtem Energie-
inhalt; kann es doch als Uberraschung gelten, dal ein Muskel seinen
Stoffverbrauch von Kontraktion zu Kontraktion nach den Anforde-
rungen zu richten vermag, die an ihn gestellt werden; es war durch-
aus nicht ausgeschlossen, dal eine solche Einrichtung nur bei dem
hichst differenzierten quergestreiften Skelettmuskel vorhanden ist,
dessen Aktionsbereich ein weit grofierer ist als bei irgend einer an-
deren Muskelgattung im Korper.

Von den mannigfachen thermodynamischen Eigentiimlichkeiten
des Skelettmuskels habe ich nun drei ausgewihlt, um mit ihnen die
vielleicht analogen Erscheinungen des Herzmuskels zu vergleichen:

1) Dies gilt nur fiir Herzen, die mit Lockescher Losung unter normalen
Bedingungen schlagen; wahrscheinlich treten beim Absterben, das etwa nach
2—3 Stunden deutlich einsetzt, Stérungen der Oxydation ein, die natiirlich eine
Berechnung der chemischen Energien unmdglich machen kénnen. Ahnliches kénnte
auch bei gewissen Vergiftungen der Fall sein.

Archiv f. experiment. Path. u. Pharmakol. Bd. 68. 28
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es ist die isotonische und isometrische Kontraktion bei piedrigem und
hohem Anfangsdruck, der Vergleich isotonischer und isometrischer
Kontraktionen bei gleichem Anfangsdruck und endlich die Bestimmung
des maximalen Wirkungsgrades der Muskelmaschine. Wie bekannt,
reagiert der Kaltbliitermuskel sowohl bei alleiniger Beanspruchung
seines Verkiirzungs- als seines Spannungsvermdgens auf eine Er-
hhung der anfangs bestehenden Spannung prompt mit einer Er-
hohung seiner Wirmebildung, gleichgiiltig, ob eine VergroBerung oder
eine Verkleinerung seiner Aktion die Folge dieser verdinderten mecha-
nischen Bedingungen ist 1).

Ferner erzeugt ein Skelettmuskel bei der Verkiirzung immer
weniger Wirme, als wenn er, von derselben Ausgangslinge ausgehend,
eine reine Spannungskontraktion ausfiithrt oder mit anderen Worten:
isometrische Kontraktionen weisen von allen denkbaren Kontraktions-
formen die grobte Energiewandlung auf?). Die einzige Ausnahme
scheint die von Fick?) untersuchte Schleuderzuckung zu machen,
wobei die wihrend der isometrischen Zuckung gebildete poten-
tielle Energie benutzt wird, um auf der Hohe der Kontraktion eine
Schleuderbewegung auszufiithren. Dabei fand Fick aber wider Er-
warten grollere Wirmemengen als bei der entsprechenden reinen
isometrischen Kontraktion. Eine endgiiltige Entscheidung dieser
prinzipiellen Frage ist noch nicht getroffen, doch wird man Frank+)
recht geben, wenn er diese technisch #uBerst schwierig durchfiihrbare
Untersuchung an einem so schnell sich kontrahierenden Muskel fiir
so fehlerbehaftet hilt, dal man das von Fick erhaltene Resultat
eingtweilen am besten auber Betracht 1aft.

Als drittes Charakteristikum mdehte ich die GroBe des maxi-
malen Wirkungsgrades betrachten, der beim Skelettmuskel von Fick
zu etwa 27 Proz. bestimmt worden ist. .

Bevor ich an die Schilderung der erhaltenen Resultate gehe,
sollen die methodischen Gesichtspunkte besprochen werden,
die an diesem Objekte grade bei diesen Untersuchungen zu beachten
waren.

Zuniechst stort die Beurteilung der erhaltenen Resultate der Um-
stand, dal — wie oben erwihnt — die Herztiitigkeit wihrend der
ganzen Beobachtungszeit nicht gleich grof ist, sondern spontan lang-

1) Zit. aus O. Frank, Thermodynamik des Muskels. Ergebn. der Physiol.
I, 2, 8. 441 und 445.

2) ibidem 8. 447.
3) Myotherm. Untersuchungen, 1884, S. 259,
4) 0. Frank, Ergebn. d. Physiol. III, 2, 8. 454.
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sam ansteigt, lingere Zeit eine gewisse Hohe innehilt, um dann wieder
abzusinken. Wenn man also zur Zeit steigender Herztéitigkeit einer
Zuckungsreihe mit geringer Anfangsspannung eine solche mit hoher
Anfangsspannung folgen 1d06t, so wiirde das Resultat einer stiirkeren
Reaktion des Stoffwechsels auf die hhere Beanspruchung vorgetiuscht
sein konnen durch den spontanen Anstieg des Stoffwechsels wihrend
dieser Zeit. Man ist deshalb gezwungen, stets 3 Perioden zu unter-
suchen, d. h. eine Versuchsperiode zu umgeben mit 2 Normal-
perioden — also eine #ihnliche Anordnung, wie ste beim Skelettmuskel
das Auftreten der Ermiidung ndtig macht.

Eine weitere Schwierigkeit besteht in dem Wechsel der Pulszahlen;
fiir isometrische Kontraktionen zwar ist man wahrscheinlich berechtigt,
die Werte pro Puls miteinander zu vergleichen, fiir isotonische Kon-
traktionen dagegen gilt diese Moglichkeit nur in beschréinkten Grenzen,
da die Anfangsfiillung und damit die M&glichkeit einer bestimmten
Leistung in weitem MabBe abbingig ist von der Pulszahl. Bei
steigender Pulszahl z B. kann die diastolische Fiillung so stark
sinken, dal trotz kriftigerer Herzaktion die einzelne Systole nur noch
einen Bruchteil der urspriinglichen Firderung leisten kann. Man tut
deshalb gut, isotonische Versuche mit zu stark wechselnder Pulszahl
zu verwerfen, Es lag nahe, daran zu denken, mit rhythmischer elek-
trischer Reizung dem Herzen eine gleichmiiBige Pulszahl aufzuzwingen,
und tatséichlich gelingt dies auch — wie ich mich oft tiberzeugt
habe — wider Erwarten gut bei manchen Herzen, doch bin ich davon
wieder abgekommen, einmal um nicht einen neuen unbekannten Faktor
in die Experimente zu bringen und dann, weil in der weitaus grifiten
Zahl der Fille durch gute Durchstrdmung eine solche GleichmiiBig-
keit der Pulsfolge erreicht werden kann, dab die elektrische Reizung
keinen Vorteil mehr bietet,

Die Schilderung der Resultate kann eine sehr kurze sein, da
diese einfach und iibersichtlich ausgefallen sind und als wesentlichste
FErkenntnis ergeben haben, dal der Sauerstoffverbrauch des
Herzens je nach den mechanischen Bedingungen, unter
denen man es titig sein 14 Bt, ein verschieden grofBer ist.
Zunichst wollen wir nur dieses eine Resultat durch Zahlenbelege zu
beweisen suchen; eine ganz andere, uns erst spiter beschiftigende
Aufgabe wird es sein, zu fragen: welche quantitativen Zusammen-
hiinge bestehen zwischen diesen durch die Variation der mechanischen
Bedingungen verursachten Veriinderungen des Stoffwechsels und den

oben geschilderten Verinderungen der Titigkeit.
28%
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I. Steigerung des Sauerstoffverbrauches isotonischer
Zuckungen bei Erhéhung des Anfangsdruckes (Tabelle I).

Tabelle 1.
Beob- O2-Verbr. Arbeits- | Wir-
Versuchs-| achtungs | Anfangs- |cem beigou,| Puls- | Puls- | Jeistung | kungs-
Nr. Zeit Druck |760mmHg zahl | volum| pro Puls| grady
Uhr cm Wasser | 1B 10 Min, p- Min.| eem gm %0
109 {10,40—11,00| 93 745 | 126 | 2,9 2,7 22,1
11,02—11,20 23 6,83 126 3,2 0,64 5,7
1121—11,80 | 93 7,75 1126 | 2,8 26 20,6
106 12,20—12,40 54,7 7,08 132 2,9 1,58 14,3
12,41— 1,00 8,2 6,03 | 132 | 12 0,10 1,1
1,01— 1,20 67,2 6,6 99! 3,6 2,42 17,6
108 11,22—11,40 94 8,12 126 1,6 1,51 114
11,42—12,00{ 20 715 | 1238 | 1,5 0,3 25
118 11,00—11,20 23 6,59 141 2,6 0,6 6,25
11,30—11,50 64 7,64 141 3,1 2,0 17,9
12,00—12,20 23 6,45 138 2,8 0,64 6,65
1,31— 1,50 23 5,9 144 2.2 0,5 5,95
1,61— 2,10 64 6,82 158 1,7 1,08 11,8
II. Auch isometrische Kontraktionen weisen einen

hdheren O:2-Verbrauch auf, wenn sie bei héherem An-

fangsdruck erfolgen.

sel eine Auswahl hier wiedergegeben (Tabelle II).
Tabelle II.

Aus einer groflen Anzahl von Versuchen

| Anfangs- . Druck-

Versuchs-| B eobacl.ltungs D angs: 10 Verbra.uch Pulszahl leistung

zeit druck in 10 Min : 1

Nr. mm H * | pro Minute | pro Puls

Uhr g cem mm Hg
143 9,40—10,00 33 10,7 177 91,0
10,00—10,20 58 12,25 180 97,0
10,20—10,40 33 10,7 186 87,0
144 9,50—10,10 35 9,45 159 96,7
10,10—10,30 59 10,45 165 106,0
10,30—10,50 35 9,75 168 98,3
146 10,00—10,20 35 9,75 147 86,5
10,20—10,40 79 10,55 156 88,0
10,40—11,00 35 9,7 147 85,5
141 9,30— 9,50 35 9,8 165 102,0
9,50—10,10 54 11,65 171 113,0
10,10—10,40 35 10,8 168 11,5
142 9,50—10,10 35 8,47 144 87,8
10,10—10,30 55 9,25 147 88,8
10,40—11,00 35 8,30 150 78,6

i) Unter der Voraussetzung berechnet, dal 1 ccm Sauerstoff = 2,6 mkg
mechan. Arbeitsfiquivalent.
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II1. Fiir die Frage, wie das Verhiltnis des Sauerstoff-
verbrauches isotonischer und isometrischer Zueckungen
bei gleichem Anfangsdruck zu einander sich beim Herzmuskel
gestaltet, mige folgender Beitrag dienen (siehe Tabelle III). Ich bin
dieser Frage nicht weiter niiher getreten, weil die sich daran an-
schliefenden Probleme der Beziehungen zwischen Liinge und Spannung
des einzelnen Muskelelementes und seinem Sauerstoffverbrauch am
Hoblorgan des Herzens doch nicht mit Sicherheit geldst werden konnen.

Tabelle III.

Beob- | Art der | Anfai O2-Ver- | puls- |\ % 8| Puls- | Wir-
- angs- =8
Ver;whs- achzglggs- Kon- Druck lggi“g% ggén zahl af'é druek (kungs-
" Uhr | trektion | op wroser | 760 mm Hg [P- Min. com |jmmHg| grad
115|105 —10,20) isoton. | 43 | 7,20 138 | 8,2 — [12,89,
10,25—10,40| isometr. | 43 7,80 188 | — | 95
11,00—11,20, isoton. | 48 | 7,55 138 |35, — |18,3%

Der geringe, eben noch deutliche Unterschied zwischen den beiden
Reihen wird nicht verwunderlich sein, wissen wir doch, daf auch am
Froschmuskel bei Erwérmung der charakteristische Untersehied immer
mehr verschwindet.

Ein groBes Interesse ist von jeher der GroBie des Wirkungs-
grades entgegengebracht worden als dem zahlenmiBigen Ausdruck
fir den Ubergang chemischer Spannkraft in physikalisch meBbare
Muskelleistung.

Leider ist nun fiir die Bestimmung dieser GroBe das Priparat
nicht sehr geeignet; einmal wird ja nur die Arbeitsleistung des linken
Ventrikels gemessen dagegen der Sauerstoffverbrauch des ganzen
Herzens und dann wird der Ballon auch nur einen — wenn .sicher-
lich oft anch den grofiten — Teil der Arbeit des linken Ventrikels wieder-
geben konnen. Die erhaltenen Werte sind deshalb nur als Minimal-
werte aufzufassen. In einer Reihe von isotonischen Versuchen (siehe
Tabelle 1) wurde als hichster Wirkungsgrad 22 Proz. festgestellt, ein
Wert, der in Anbetracht der oben erdrterten Griinde wohl als tatsiich-
lichen Wirkungsgrad des linken Ventrikels 25—30 Proz. ergeben
diirfte — eine Zahl also, wie sie nach Fick auch fiir den Skelett-
muskel des Irosches giltt).

1) Unterdessen hat Weizsicker (Pflilgers Archiv fiir die ges. Physiol.
Bd. 141) aus Bestimmungen des Sauerstoffverbrauches einen Wirkungsgrad des
Froschherzens von bis 36 Proz. gefunden; an auxotonischen Kontraktionen weist er
nach, dall der Oz-Verbrauch mit Erhohung des Anfangsdruckes steigt, eine Er-
scheinung, die gnt mit den oben geschilderten Beobachtungen iiber isotonische
und isometrische Kontraktionen am Warmbliiterherz {ibereinstimmt.



422 XXIV. ErwiN RoHDE.

Aber das geht aus dieser Tabelle mit Sicherheit hervor, dall der
Wirkungsgrad der Herzmuskelmaschine ein sehr wechselnder ist, je
nach den mechanischen Bedingungen, unter denen das Herz arbeitet:
trotz des verstirkten Sauerstoffverbrauches ist doch bei hiberer Be-
lastung der Wirkungsgrad 3—10 mal besser als bei niedriger Be-
lastung — eine Erscheinung, die sich bei Anwendung maximaler
Reize bei jedem Skelettmuskel ebenso findet und seinen Grund darin
haben diirfte, daB die Anpassungsfihigkeit des Muskels an die mecha-
nischen Bedingungen nur eine gewisse Breite hat; wie jeder Muskel
50 besitzt also auch das Herz ein Optimum fiir die Ausniitzung seiner
frei werdenden Energien.

Fassen wir zusammen, so haben uns diese Untersuchungen ge-
lehrt, daB der Herzmuskel des Warmbliiters nicht nur in seinen
mechanischen AuBerungen, sondern auch in seinem
Sauerstoffverbrauch eine so groBe Ahnlichkeit mit den
thermodynamischen Eigentiimlichkeiten des Skelett-
muskels aufweist, dab wir vermuten diirfen,dab gleiche
Gesetzm#Bigkeiten die Energiewandlung in beiden Mus-
kelarten beherrschen. »

Der Unterschied, der zwischen den beiden Muskelarten besteht,
liegt darin, daf die Anpassungsfihigkeit des Warmbliiterherzens einen
weit geringeren Umfang zu besitzen scheint. Da es mir nur darauf
ankam, ihr Bestehen nachzuweisen, so begniigte ich mich mit den in der
Tabelle angegebenen Differenzen der mechanischen Bedingungen von
23—100 mm Anfangsspannung; es ist nicht unwahrscheinlich;, dab
bei noch niedrigeren Anfangsspannungen der Sauerstoffverbrauch ein
wesentlich geringerer ist.

Hatten also die mitgeteilten Experimente ergeben, dall in weit-
gehendem MaBe eine Ubereinstimmung zwischem dem thermodyna-
mischen Verhalten der Skelettmuskeln und den Gesetzen des Sauer-
stoffverbrauchs des Herzmuskels existiert, so ist damit doch nur der
erste Teil des Problems geldst, das uns beschiiftigt; die erhaltene
Antwort sagt uns nur etwas iiber die allgemeinen Beziehungen
aus, die zwischen den verschiedenen Titigkeitsformen des Herzens
und seinem gleichzeitigen Stoffwechsel bestehen. Weit wichtiger noch
wiire es jedoch auch zu wissen, von welchen Faktoren der
Muskelzuckung denn die absolute Grofe des Sauerstoff-
verbrauchs unter verschiedenen Bedingungen abhingt.
Es ist dies ein altes energetisches Problem, das aber noch keine be-
friedigende Losung gefunden hat. Vom thermodynamischen Stand-
punkt aus ist es von Blix und namentlich von O. Frank eingehend
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diskutiert worden, und in kritischer Verwertung der bisher vorliegen-
den Daten formuliert Frank die Beziehungen zwischen Kontraktion
und Stoffwechsel folgendermalien'): ,Die Wirmebildung bei der Muskel-
titigkeit ist, gleichen Reiz vorausgesetzt, um so grifier, je grofer ver-
gleichsweise die Linge des Muskels bei den mechanischen Zustands-
dnderungen ist.“ Es ist also damit gesagt, daB die Linge des Muskels
nicht nur vor, sondern auch wihrend der Kontraktion maGBgebende
Beziehungen zu seiner Wirmebildung besitzt, ohne daf es bisher
gelungen wire, hier genaue Proportionen aufzufinden. Dafi eine
solche Beziehung denkbar ist, geht aus einer detaillierten Theorie
iiber das Wesen der Muskelzuckung hervor, die Blix2) gerade an
diese Vorstellung kniipft. -

Es ist also in dieser neuen Fassung der Formel der Beziehungen
die Linge an Stelle der Spannung getreten, der man seit Fick bei
Beurteilung der Griofle der mechanischen Titigkeit wie auch der
Wirmebildung allein Bedeutung zuschrieb.

In den oben geschilderten Experimenten am Herzmuskel haben
wir nun drei verschiedene Faktoren, dessen Beziehungen zum Q2-Ver-
brauch festgestellt werden sollen. Das Anfangsvolumen des Herzens
in der Diastole, und die Volum- und Spannungsinderungen
bei den verschiedenen Kontraktionsarten. Sucht man die Franksche
Formel auf die verschiedenen Formen der Herztitigkeit anzuwenden,
so sieht man sofort, dal dies unméglich ist, solange man die Linge
des Muskelelementes als Ausgangspunkt fiir den Vergleich wéhlt.
Denn es liegt in der Natur des Herzmuskels als Hoblorgan begriindet,
daB wir iiber die Linge des Muskelelementes — und auf sie kime
es ja als Triger der Stoffwechselerscheinungen an — nichts aus-
sagen konnen; besonders das Warmbliiterherz ist mit seinen Papillar-
muskeln und Muskelbalken so kompliziert gebaunt, dal es hoffnungs-
los erscheint, hier nach Beziehungen zwischen dem Volumen der Herz-
hohle und der Linge der einzelnen Muskelfaser zu suchen,

Giinstiger fiir die Losung des Problems liegen aber die Verhilt-
nisse, wenn man statt von den Lingenéinderungen der Muskelelemente
von den Voluminderungen der Herzhohle ansgeht. Wir miissen also
fiir unsere Zwecke den Frankschen Satz so nmformulieren, dafl wir
an die Stelle der Linge das Volumen setzen. Dall wir dazu be-
rechtigt sind, solange die Formel nicht von bestimmten quantitativen
Beziehungen zwischen Linge und Stoffwechsel spricht, steht auBer

1) 0. Frank, Ergebn. d. Physiol. III, 2, 8, 454,
2) Blix, Skandin. Archiv 8. 182, 1804,
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Zweifel, da Veriinderungen der e¢inen GroBe gleichsinnige < Ver-
dnderungen der anderen Grolie entsprechen.

Doch 'ist auch dann das Problem noch kompliziert genug, da zu
den experimentell erzeugbaren Verinderungen der Herztiitigkeit die
spontanen Titigkeitsiinderungen storend hinzutreten. Ihr EinfluB
konute zwar bei den vorangehenden Untersuchungen durch geeignete
Anordnung ausgeschaltet werden (sieche oben S. 419); fiir quantitative
Versuche jedoch waren dauernde Komplikationen zu fiirchten, wenn
es nicht gelang, zunichst die quantitativen Verhiltnisse dieser
spontanen Titigkeitsinderungen festzustellen.

Aus diesen Uberlegungen heraus ergab sich folgender Versuchs-
plan: Zunichst muBte unter gleichen mechanischen Be-
dingungen, d.h. von gleichem Anfangsvolum und méglichst gleicher
Pulszahl ausgehend, der Zusammenhang zwischen dem O:-Verbrauch
und den spontanen Titigkeitsinderungen fiir die verschiedenen
Kontraktionsformen (isometr. isoton. usw.) festgestellt werden. Auf
dieser Basis konnte dann daran gedacht werden den Einflub ver-
dnderter mechanischer Bedingungen zu studieren. Die Hoffoung,
die mich dabei leitete, war — wie oben schon ausgesprochen —
die, einen Faktor der Herztiitigkeit aufzufinden, der unter allen
Umstéiinden in einfacher oder leicht iibersichtlicher Proportion zum
gleichzeitigen O,-Verbrauch steht; denn es ist klar, dab ein tieferes
Eindringen in die GesetzmiBigkeiten der Energiewandlungen nur
moglich sein wird, wenn wenigstens fiir eine Form der Herztitigkeit
die Abhiingigkeit vom Stoffwechsel quantitativ bekannt ist.

Da das oben aufgestelite Programm nicht an allen mdglichen
Kontraktionsformen auf einmal durchgefiihrt werden konnte, so galt
es zuerst, sich fiir eine bestimmte Kontraktionsform zu entscheiden.
Am raticnellsten nach allen Vorarbeiten mulite es nun erscheinen,
statt einer komplizierten Zuckungsform — wie etwa der frither unter-
suchten auxotonischen am Arbeitssammler — zwischen den beiden
einfachsten Formen zu wihlen, den isotonischen und isometrischen
Kontraktionen. Wenn ich mich dabei fiir die isometrischen Kon-
traktionen entschieden habe, so sprachen dafiir zwei Griinde: 1. sind
die isotonischen Zuckungen zu sehr abhiingig von einer gleichen
Pulszahl, da jede Verinderung der Frequenz auch veriinderte mecha-
nische Bedingungen mit sich bringt; 2. aber waren es theoretische
Uberlegungen, die mich die reine Spannungskontraktion wihlen
ief. Sielehnten sich an Ficks Vorstellungen von der Muskelaktion
an und poestulierten, daf sich ein besonders naher Zusammen-
hang zwischen Oz2-Verbrauch und Spannungserzeugung
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miisse nachweisen lassen, wenn wirklich die Spannung
die primére Rolle bei der Muskelzuckung spielt, die ihr
Fick zugeschrieben hat.

Die Fragestellung fiir die erste Reihe von Experimenten, iiber
die im folgenden berichtet werden soll, lautete also: besteht zwischen
den spontan wechselnden Druckleistungen isometrischer
Kontraktionen und dem O:-Verbrauch des Herzens eine
einfache oder leicht ibersichtliche Proportion, wenn die
mechanischen Bedingungen d. h. das Anfangsvolum stets
gleich gehalten werden?

Die in grofier Zahl ausgefiihrten Experimente haben die gehegten
Hoffnungen iiber Erwarten erfiillt; es hat sich in iiber 100 Einzel-
bestimmungen iibereinstimmend ergeben, dafi die vom Herzen ge-
leistete Spannung in annihernd einfacher Proportion zum
gleichzeitigen Sauerstoffverbrauch steht, oder mit anderen
Worten, dab ein Herz pro Puls und mm Hg-Druckleistung
auch in stundenlangen Versuchen innerhalb der Fehler-
grenzen fast denselben Sauerstoffverbrauch anfweist?).

Die Belege dafiir selen nach den verschiedenen Gesichtspunkten
gegeben, von denen aus die Experimente gemacht worden sind.

Zuerst seien in Tabelle IV eine Anzahl Experimente mit isome-
trischen Kontraktionen aufgefithrt, bei denen trotz dauernd gleich-
groBem O:-Angebot wie iiblich die Druckleistung spontan steigt
und fillt, wobei die Pulszahl aber praktisch gleich grofl geblieben ist,
50 daff die Mehrleistung fast ganz auf die Druckerzeugung fillt.

Tabelle 1V.
i | o
Versuchs- acﬁsgrt))gs- O?-Veybra'uch; Pulszahl Dngkl pro grzovlgggagﬁﬁ
Nr. zelt in 10 Min. | pro Minute uis 1 mm Pulsdruck
1 U | eem |} | wmHg | com
143 | 9,20—940| 855 ‘ 171 69 125 10-6
9,40—-10,00 | 10,7 | 177 91 665 |,
10,20—10,40 . 10,7 ‘ 186 87 658
146 9,40-—10,00 8,17 | 144 72,5 182
10,00—10,20 975 | 147 86,5 767
10,40—11,00 9,7 | 147 85,5 o,
150 9,30— 9,40 8,6 i 120 98,5 730
9,40 —10,00 928 | 126 * 118,0 652
10,00—10,30 9,50 ‘\ 126 1o 644

1) Doch gilt dieser Satz nur mit Einschrinkung, da mit Beginn des Ab-
sterbens (nach 2—38 Stunden) sich eine zunchmende Verschlechterung der O2-
Ausniitzung bemerkbar macht; doeh soll auf diese Erscheinung, die sich leicht
vom ,normalen Stoffwechsel unterscheiden 1ift, erst in einer spiteren Arbeit
eingegangen werden.
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Aber nicht pur fiir gleiche Pulszahlen gilt der oben ausge-
sprochene Satz sondern auch fiir beliebige Frequenziinderungen,
wie aus Tabelle V hervorgeht.

Tabelle V.
Beob- Druck pro | Os:-Verb
Versuchs-| achtungs- O;-szbgiuch Pulszahl Pulsp p:o ;fﬂ;a‘]igg
Nr. zeit . D\ pro Minute '
r Uhr dom pr na mmHg |1mm Pulsdruck
130 9,40—10,00 8,5 168 14 684 10-5
10,00—10,20 10,2 168 89 688
10,50 —11,10 10,95 258 63 675
148 9,30— 9,40 6,23 138 . 57 793
9,40—10,00 8,9 150 8 760
10,00—10,20 10,3 168 84 730
144 9,30— 9,50 7,55 141 84 642
9,50—10,10 9,45 159 97 613
10,30e10,50[ 9,75 168 98 593

Aus Griinden einer groferen Anschaulichkeit seien die Resultate
eines Versuches (Nr. 130, Tab. V) auch graphisch wiedergegeben:

Es sei in Kurve III der von den pyis-pruck
einzelnen  Herzkontraktionen geleistete 20
Druck als Funktion des Sauerstoffver-
brauches dargestellt; man sieht, wie diese
Funktion durch eine grade Linie wieder- 80
gegeben wird, die filr den Pulsdruck Null ] /
auch dem Nullpunkt der Sauerstoffab- ﬂﬁ‘
szisse zustrebt. In Kurve IV dagegen
sollen siimtliche Faktoren (O:-Verbrauch,
Pulsdruck, Pulszahl und Druckleistung) in
ihrem zeitlichen Zusammenhang wieder- |
gegeben werden: Es geht daraus hervor, Sa%ersro?;—vérb%uch D§0 Puls
daB der O»-Verbrauch weder mit der Puls- Kurve IIL. '
zahl noch mit dem Pulsdruck parallel pey pylsdruck des Herzenz als
geht, wohl aber mit jhrem Produkt, der  Funktion des Sauerstoffver-
Druckleistung. brauches.

Weiter seien einige Experimente mitgeteilt, bei denen kiinstlich
durch Herahsetzung des O:-Angebotes auch die Titigkeit
herabgesetzt wurde. Auch hierbei ergab sich meist noch eine be-
friedigende Ubereinstimmung bei der Reihen (Tabelle VI, 8. 427).

Fasse ich zusammen, so ergeben also diese Experimente,
daB sowohl bei spontanen als auch bei experimentell
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erzeugten Titigkeitsinderungen, wobei die Anderung

T sowohl die Pulszahl wie die

Druckleistung Druckgriofe betreffen kann,
(Puiszaht x Pulsdruck) | z wischen dem O,-Verbranch

( des Herzens und der Druck-

[ leistung eine annidhernd ein-

0, Verbrauch fache Proportion besteht, so

| lange das Anfangsvolum un-

....... T gedindert bleibt; es heift das
_______ : T also vom energetischen Standpunkt
Lo Pulsdruck aus, daB anscheinend stets

peeeee] Puiszaht derselbe Prozentsatz der

; freiwerdenden chemischen
""""""" ‘Energien zur Erzeugung von
Spannungsenergie verwen-

1 det wird — eine Tatsache, die

it i  Peri .
Zeit in 20 Perioden wegen der daraus erkennbaren
Kurve 1V, » . : .
Okonomie der Energiewandlung

Die Beziehungen der einzelnen Faktoren ,)¢ besonders merkwlirdig zu be-
der Herztitigkeit zum Q2-Verbrauch. zeichnen ist.

Tabelle VI.

& | Beob- | g | = S OVer
= LgE =
S achtungs- 523 5] S |EM| brauch pro
EE zeit e E‘?« g 2 |3 8 Pusw 1mm Bemerkungen
2 Thr RERER A Pulsdruck | o -
171 10,10—10,20 | 10,15 ’1sni 98 | 577 10-0

10,35—10,45| 5,75 | 168} 60 571 Lockesche Lisung mit Luft

statt Sauerstoff gesittigs?).

172 110,15—10,35| 6,3 [135| 82 568

10,48—10,58 | 3,55 | 99! 57 630 wie oben.
174 | 9,30— 9,40| 835 |108! 88| 881 .

9,50—10,00 | 4,65 | 901 59 885 Durchfluf§ durch die Coronar-

arterien verkleinert.
10,10—10,20 | 85 107 93 860 .,
175 | 9,50 —-16,10) 6,5 |127] 88 582
10,15 - 10,35 | 3,56 |102]| 52 660 wie oben.
10,50—11,00| 6,00 |111] 88 608 ,
177 [10,00—10,00 95 |179] 97| 550 .
10,25—10,35 | 5,7 162 | 59 595 wie oben.
10,40—11,00( 87 [173, 84| 595 ,

1) Bemerkenswert ist, dafi unter diesen Bedingungen die Herzen sehy schnell
anfangen abzusterben und dann einen hoheren O:-Verbraueh als normal zeigen.
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Wie grol allerdings dieser Prozentsatz ist, d. h. also wieviel
Prozent der freigewordenen chemischen Energien in potentielle Span-
nungsenergie iibergeht, 14t sich daraus noch nicht entscheiden; eine
Berechnung liefe sich dariiber erst anstellen, wenn bekannt wire,
wieviel #ullere Arbeit in maximo aus solcher Spannung gewonnen
werden kann. Wire das bekannt, dann wiirde es wahrscheinlich
auch verstindlich werden, warum die einzelnen Herzen einen ver-
schieden groflen absoluten Sauerstoffverbrauch aufweisen; sieht
man niimlich die Tabelle durch, so erkennt man, daf der Sauerstoff-
verbrauch pro Puls und mm Druckleistung zwischen 500 und
1000 .10% cem O:2 schwankt, wenn auch die tiberwiegend grolie
Mehrzahl der Herzen einen Verbrauch von 500—800 . 10—¢ aufweist.
Diese Unterschiede in dem absoluten O:-Verbrauch wiirden vermut-
lich verschwinden, wenn man die aus den Drucken zu gewinnende
Arbeit als Einheit zugrunde legen kounnte; Versuche, nur die
Grotie der Muskelmasse als Ursache fiir die Differenzen heranzuziehen,
sind bisher ergebnislos verlaufen.

Noch einer weiteren SchluBfolgerung soll gedacht werden, die sich auf
den in meiner ersten Publikation neben dem Arbeitsumsatz angenommenen
Grundumsatz des Herzens bezieht. Ich hatte seine Existenz angenommen,
weil ein durch CaClz und KCl freie Lo ckesche Liosung still gestelltes Herz
noch immer einen recht betrichtlichen Oz2-Verbrauch zeigt; doch fulierte ich
schon damals Bedenken?), weil dieser Stillstand ja nur durch Miliendnderung
zustande zu bringen war, also eventuell gar nicht physiologischer Natur zu
sein brauchte. Diese Bedenken scheinen mir nun nach meinen jetzigen Er-
fahrungen durchaus berechtigt zu sein, und ich glaube, daBl das Vorhanden-
sein einer einfachen Proportionalitit zwischen O:-Verbrauch und Druck-
leistung nur erklirt werden kann, wenn man annimmt, dab entweder neben
dem Arbeitsumsatz kein zweiter chemischer Umsatz vor sich geht, der anderen
Gesetzen folgt oder aber, dal der Grundumsatz so klein ist, da$ sein Ein-
fluB auf den Gesamt-O,-Verbrauch in die Fehlergrenzen der Methode fillt.
Dann wiirde also die Annahme eines bemerkbaren Grundumsatzes fir das
Herz hinfillig und die Beobachtung am stillstehenden Herzen so zu erkliren
sein, daB fiir die stets noch sichtbaren minimalen Zuckungen ein ganz
unverhiltnismiBig hoher Energieanfwand notig ist, eine Deutung, die nach
Analogie mit den Erscheinungen beim Absterben und gewissen Ver-
giftungsfolgen, die in einer nichsten Arbeit beschrieben werden, mir
nichts gezwungenes zu haben scheint. Eine Entscheidung dieser Frage
konnten vielleicht gleichzeitige Untersuchungen des Elektrokardiogramms
bringen.

Nachdem sich so iiberraschend einfache Beziehungen zwischen
02-Verbrauch und Druckleistung bei gleichen mechanischen Be-
dingungen ergeben hatten, war Aussicht vorhanden, dal auch fiir

1) L c. Seite 219.
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die zweite Frage eine Antwort gefunden werden konnte. Wir kinnen
diese zweite Frage jetzt folgendermalen stellen: Gilt das eben
formulierte Gesetz von der Proportionalitit zwischen
Druckleistung und Oz-Verbrauch auch noch fiir die durch
Variation der mechanischen Bedingungen hervorge-
rufenen Titigkeitsinderungen oder erfolgt der Oz2-Ver-
brauch nach anderen Regeln, wenn der Anfangsdruck
verindert wird? ;

Da diesem Problem ein ganz besonderes theoretisches und prak-
tisches Interesse znkommt, so habe ich mir ebenfalls in einer groBen
Anzahl von Experimenten iiber die Beziehungen zwischen Anfangsdruck
und O2-Verbrauch klar zu werden versucht. Wenn solchen Versuchen
auch durch die unvermeidlichen Fehlerquellen!) keine mathematische
Exaktheit zukommt, so geht doch aus den erhaltenen Werten (Tab. VII
S. 430) mit ziemlicher Sicherheit hervor, daB der O2-Verbrauch pro
Puls und mm Hg-Druckleistung bei hohem Anfangsdruck
der gleiche ist wie bel niedrigem, solange das Herz auf
den erhdhten Anfangsdruck auch mit erhohter oder
wenigstens gleich grofier Druckleistung reagiert, d. h. so-
lange seine Titigkeit sich noch im Bereich des Optimurms befindet.

Sobald aber der Anfangsdruck weit iiber das Opti-
mum erhéht und dadurch die Druckleistung pro Puls deut-
lich kleiner wird als in der Norm bei mittlerem Anfangs-
druck, verbraucht das Herz ganz unverhiltnismiflig mehr
02 als vorher (vergl. Tabelle VIII 8. 431).

Diese Tatsache stellen die erhaltenen Zahlen sicher, aber sie geben
keinen befriedigenden Aufschlull dariiber, ob die Sauerstoffkurve ana-
log den Schlubifolgerungen von Blix aus thermodynamischen Ver-
suchen am Skelettmuskel ad infinitum steigt oder wieder filit. Tatsichlich
nahm die absolnte Sauerstoffmenge oft etwas ab, wahrscheinlich infolge
der schnell eintretenden Ermiidung, die sich dadurch kenntlich machte,
daf auch die daraunffolgende Periode normalen Anfangdruckes zuerst
verkleinerte Kontraktionen zeigte; es hatte also vermutlich die Ermiidung

1) Zu den bei dieser Methode unvermeidlichen Fehlerquellen gehort es, da
zwar der O:-Verbrauch des ganzen Herzens gemessen wird, aber nur die Arbeits-
leistung des linken Ventrikels, daf also in allen Fillen, wo nur dem linken Ven-
trikel mehr Arbeit zugemutet wird, die erhaltenen Os~Werte etwas zu klein aus-
fallen miissen. «Wenn man aber bedenkt, dafl der Oz-Verbrauch des rechten Ven-
trikels usw. nur einen relativ kleinen Bruchteil des O:-Verbrauchs des linken
Ventrikels ausmachen kann und die erhaltenen Titigkeitssteigerungen des linken
Ventrikels nur selten 20 Proz. iibersteigen, so ist man zu der Annahme berechtigt,
daB die Verschiebung der Proportion innerhalb der Fehlergrenzen fallt.
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Tabelle VII. -

Beob- | Apfangs-| Os-Ver- 0s-Verbr. pro
Versuchs-| achtungs- & brﬂav,uch") Pulszahl pulsdruck : p

Ne eit druck ¢ "0 Min. pro Min Puls u. pro 1 mm
o Uhr mm Hg | ¢em | mm Hg | FPulsdruck
130 10,00—10,20 30 10,2 168 89 683 10-¢
10,30—10,50 | 50 11,45 192 g3 724
10,50—11,10 30 10,95 258 63 675 .,
131 940—1000]| 83 | 102 108 94 1005 ..
10,10—10,30 | 57 11,85 108 106 1035
10,30—10,40 33 11,47 114 100 1005
10,50—11,10 | 38 11,8 123 97 990
11,10~11,40 | . 56 11,2 126 90 984
11,40—12,00| 388 10,95 126 83 1040
139 9,50—-10,10 | 22 9,88 153 83 86
10,10—10,40 49 10,30 159 - 81 797
10,40—11,00 22 8,90 165 67 813
140 | 9,50—10,10| 32 10,7 174 83 739
10,10—10,40| 50 11,3 174 95 685
10,40—11,00 32 . 11,0 165 99 673
141 9,30— 9,50 35 98 | 165 102 582
9,60—10,10 54 11,65 171 113 602
10,10--10,40 35 10,8 168 112 577
142 | 9,50—10,10| 85 8,5 144 88 670
10,10—10,30 | 55 9,3 147 89 705

10,40 - 11,00 35 8,3 150 79 705

143 | 940—10,00] 33 10,7 177 o1 665 ,
' 10,00—10,20 58 12,3 180 97 701,
10,20—10,40 33 10,7 186 87 658
144 9,50—-10,10 35 - 945 159 97 613
10,10—10,80 | 59 10,45 165 106 597 ,,
10,30—10,50 | 35 9,75 168 98 593
146 |10,00—10,20|. 35 9,8 147 87 767 ,
10,20—10,40 79 10,6 156 88 67
10,40—11,10 35 9,7 147 86 71,
157 9,50—10,10| 30 8,35 186 61 734,
10,10—10,30 120 10,83 211 70 35 , .

1) Oz bei 37° unkorrigiert.
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Tabelle VIII.

Beob- Anfangs- | Oz-Ver- | 0:-Verbr. pr
Versuchs- | - achtungs- Dru ci brauch 1) | Pulszahl |Pulsdruck Pulz 1 rr:). lp om
Nr. zeit in 10 Min | pro Min. S . P m

Uhr mm Hg cem mm Hg Pulsdruck

155 9,30— 9,50 25 104 162 105 612 10-8
9,50—10,10 25 12,8 174 120 614 ,,
10,20—10,40 120 12,27 177 94 738
11,00—11,20 25 9,15 174 85 620
158 9,40—-10,00 30 9,3 147 95 665
10,00—10,20 130 9,3 150 62,56 990
10,20 - 1040 30 8,55 152 8 122
160’ 10,00 - 10,20 30 6,62 184 91l 546
10,20—10,40 130 6,78 138 52 955
10,40—11,00 30 5,48 135 72 562 .

den vergriBernden Einflul der Dehnung iiberkompensiert. Genauer
lassen sich diese Beziehungen an noch kurzfristigeren Ti#tigkeitsperioden
studieren, wie sie vielleicht kalorimetrische Untersuchungen gestatten
werden, Aber soviel lifit sich doch tber das dabei angeschnittene
Problem der Erm iidu ng sagen, daf die Ermiidung am Warmbliihterherz
anscheinend keine Herabsetzung des relativen Sauerstoffverbrauchs
sondern viel eher eine Erhohung hervorruft. Da dies die einzige Er-
scheinung ist, die sich nicht in Analogie mit den Beobachtungen am
Skelettmuskel setzen liifit2), der nach thermodynamischen Untersuchungen
Arbeit . .

“Warmebildang zeigen soll, so be-
darf es natiirlich noch eingehenderer Untersuchungen, um diese
fiir die Pathologie wichtige Erscheinung sicher zu stellen.

Von den Schlufifolgerungen, die sich aus diesen Experi-
menten ergeben, soll zunichst die eingangs gestellte Frage erdrtert
werden, ob am Herzen der Franksche Satz zu Recht besteht, dab
die Wirmebilduug um so groBer ist, je grober vergleichweise die
Linge des Muskels bei den mechanischen Zustandséinderungen ist.

Die Experimente haben diese Frage, wenn man Volumen statt
Liinge setzt, bejaht; aber fiir die isometrischen Kontraktionen scheinen

eine Verbesserung des Quotienten

1) Oz bei ca. 87° unkorrigiert.
2) Neuere Untersuchungen von A. V. Hill sprechen allerdings dafiir, dall auch
beim Skelettmuskel die Verhiltniszahl o P2iUB8 _ quyh die Ermiidung nicht
Wirmebiidung

wichst, sondern sinkt. (Journal of physiol. Vol. XLII 1911, pag. 21).
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sie mir auBerdem noch eine prizisere Fassung der quantitatven
Beziehungen in Aussicht zu stellen, da sie gezeigt haben, dab in
einer gewissen Breite mechanischer Bedingungen — die praktisch allein
in Betracht kommt — eine befriedigende Proportion zwischen Druck-
leistung und Sauerstoffverbrauch besteht. Man konnte diese Beziehungen
nimlich danach auch folgendermaBen formulieren: - Der Oz-Verbrauch
isometrischer Kontraktionen steht in einer mittleren Zone der Anfangs-
drucke zu dem Volumen der Herzhohe im selben Verhiiltnis wie der
Pulsdruck, so dal es moglich sein miifte, nach Aufnabhme beider
isometrischer Dehnungskurven und nach einer Sauerstoffbestimmung
den O:-Verbrauch aller isometrischen Kontraktionen in dieser Zone
zu berechnen. Damit wire die Beziehung aller Faktoren (Volumen,
Druckleistung und O:-Verbrauch) zueinander eindeutig ausgedriickt.
Es erscheint mir jedoch eine solche prizise Fassung solange als
verfritht, als die Ubereinstimmnng der Reihen in manchen Fillen
nur innerhalb 10 Proz. zu konstatieren ist; ich hoffe durch kalori-
metrische Messungen, die sich dann nur iiber wenige Pulse zu erstrecken
brauchen, diesen Satz noch weiter betitigen und exakter beweisen zu
konnen. ’
- Gelten nun diese fiir den Herzmuskel festgestellten
Beziehungen zwischen Druckleistung und Sauncrstoffver-
brauch anch fiir den Skelettmuskel? Daran kann nach den
Befunden der geschilderten Experimente kaum noch ein Zweifel sein;
wenn in allen Grundfunktionen weitgehende Analogien festgestellt
werden konnten, so wird dieses (5rundgesetz der Energiewandlung
wie fiir den Herzmuskel so fiir den Skelettmuskel Geltung haben.
In dieser Auffassung fiihle ich mich wesentlich bestirkt durch eine
Arbeit von A. V. Hill1), die erschien, als die Untersuchungen schon im
Gange waren. Hill konnte nimlich in thermodynamischen Versuchen an
Froschmuskeln feststellen, da das Verhiltnis zwischen geleisteter Spannung
und der Wirmeproduktion immer das gleiche bleibt trotz Anderung der
Reizstiirke oder der Anfangsspannung. Man sieht, wie unsere beiden, un-
abhingig voneinander an verschiedenen Muskelarten gemachten Beobach-
tungen ausgezeichnet iibereinstimmen, wenn man die Wiarmebildung
und die GroBe der durch Oxydation frei werdenden chemischen Ener-

gien gleichsetzt. Nur in einem Punkte kann ich mich nicht mit Hills

SchiuBfolgerung einverstanden erkliren, wenn er meint: das Verhiltnis
T {Tension

H Heat

liehig variiere; meine Erfahrungen sprechen eindeutig dafiir, daf bei den
hichsten Anfangsspannungen der Sauerstoffverbrauch relativ groBer ist als

}sei immer konstant, auch wenn die Anfangsspannung be-

1) A. V. Hill, Journal of physiol. Vol. XLIL. 1911.
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bei mittlerer Anfangsspannung. Hill hat wahrscheinlich diese Beobachtung
nicht auch gemacht, weil er nur miBig hohe Anfangsspannungen (bis 48 g)
untersucht hat. Es ist das aber eine Tatsache, die fiir eine Theorie der
Muskelaktion nicht iibersehen werden darf,

Wenn auch vor einer weiteren Untersuchung iiber die Be-
ziechungen des Q,-Verbrauches zu anderen Kontraktionsformen nichts
wirklich Sicheres iiber die kausalen Beziehungen der einzelnen Muskel-
funktionen untereinander wie zu den chemischen Energien gesagt werden
kann, so mag doch hier darauf hingewiesen werden, dab durch die
mitgeteilten Befunde eines nahen quantitativen Zusammenhanges zwi-
schen Drueckleistung und Os-Verbrauch sehr vieles fiir die Annahme
eines besonders nahen Kausalverhiltnisses zwischen dem Freiwerden
chemischer Energien und der Bildung von Spannungsenergie spricht.
Es ist aber klar, dafi eine solche Annahme weiterhin die Ficksche
Theorie von der primiren Bedeutung der Spannung fiir die Muskel-
aktion zu stiitzen imstande ist, von der diese Untersuchungen ihren
Ausgang genommen haben.

Wie man sieht, ist es also an dem methodiseh im allgemeinen
recht schwer zugiinglichen Warmbliiterherzen gelungen, relativ einfache
Beziehungen zwischen dem O,-Verbrauch und der Druckleistung auf-
zufinden. Eine weitere Aufgabe wird es nun sein, auch fiir die
Volumiinderungen nach Beziehungen zum Stoffwechsel zu suchen. Ist
diese Aufgabe geldst, so wird es vielleicht mdglich sein, die Gesetze
der Energiewandlung auch fiir die natiirliche Zuckungsform des
Herzens aufzufinden. Dann wiirde die Reaktionsweise des im Korper
schlagenden Herzens nicht nur vom rein dynamischen sondern auch
vom allgemeinen energetischen Standpunkt aus bearbeitenswerte Pro-
bleme bieten.

Niher liegend aber und experimentell leichter zugiinglich
scheint mir das weitere Studium der Gesetzmiiliigkeiten der Energie-
wandlung bei isometrischen Zuckungen zu sein, und zwar soll als
nichste Fragestellung das Problem dienen, wovon denn die so iiber-
aus gleichmifige Ausniitzung chemischer Energien abhingt. Es soll
den Gegenstand einer folgenden Publikation bilden, zu zeigen, wie
die Energiewandlung durch Nervenreizung und pharmakologische
Agentien in bestimmter Weise beeinflufit werden kann.

Zusammenfassung.

1. Die Methodik einer vergleichenden Messung des Stoffwechsels
und der Titigkeit des iiberlebenden Warmbliiterherzens konnte soweit
verbessert werden, daf einerseits Bestimmungen des O2-Verbrauchs

Archiv f. experiment. Pathol. u. Pharmakol. Bd. 68. 29
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von 10 Minutenperioden vorgenommen, andererseits eine Reihe von
Kontraktionsformen (isoton., isometr., Uberlastungszuckung) am selben
Herzen auf die Grofe ihrer relativen Volum- und Druckschwan-
kungen untersucht werden konnen.

2. Untersuchungen igotonischer und isometrischer Kontraktionen
baben ergeben, dafl der Herzmuskel des Warmbliiters in seinen
elementaren Eigenschaften dem Skelettmuskel gleicht, d. h. da ein
Optimum der Anfangsfiillung fiir die Grife der von ihm geleisteten
Volum- nnd Druckinderungen besteht, unter und iiher dem die Kon-
traktionen in gleichmiBiger Kurve an Grofle abnehmen.

3. Gleichzeitige O2-Bestimmungen liefen erkennen, dafl auch der
Sauerstoffverbrauch des Herzens je nach den mechanischen Bedin-
gungen ein verschieden grofier ist, daff er mit zunehmender Anfangs-
spannung steigt. Der Wirkungsgrad der Muskelmaschine wurde zu
25 bis 30 Proz. geschiitzt.

4. Eine genauere Analyse der Zusammenhinge zwischen Oz-Ver-
brauch und der im Herzmuskel auftretenden Spannungen ergab, dab
weder zwischen der Anfangsspannung, noch der Pulszahl oder dem
Pulsdruck und dem Sauerstoffverbrauch ein direkter Zusammenhang
besteht, wohl aber, dali die Druckleistung (Pulszahl mal Puls-
druck) in annihernd einfacher Proportion zum gleich-
zeitigen Oz2-Verbrauch steht. Dieser Satz gilt fiir spontane An-
derungen der Druckleistung wie fiir kiinstlich herbeigefiihrte; unter
letzteren ist besonders zu erwihnen, dal auch bei der durch Er-
hohung der Anfangsspannung vergroBerten Druckleistung diese Pro-
portion mit dem O2-Verbrauch nachgewiesen werden konnte, so lange
der Herzmuskel nicht unter der Einwirkung so hoher Drucke stand,
dal seine Pulsdrucke deutlich kleiner wurden. Wie nun dieses nahe
Verhiiltnis zwischen den Oxydationen und der Spannungsleistung
der Muskelzellen durch pharmakologische Agentien verschoben werden
kann, soll in einer weiteren Arbeit gezeigt werden,



