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Pathologische Anatomie und Histologie
der Vergiftungen'.

Von
Else Petri-Berlin.

Mit 96 Abbildungen 2.

Yorwort.

Aus einem mir — besonders bei gerichtlichen Sektionen — fithlbaren Mangel
heraus entstand der Wunsch und gestaltete sich die Aufgabe einer umfassenden
Bearbeitung der pathologischen Anatomie und Pathohistologie der gesamten
Vergiftungen, die fiir den Fachpathologen, den Gerichtsarzt und den Gewerbe-
hygieniker, wie auch fiir den Toxiko-Pharmakologen, den Chemotherapeuten
und physiologischen Chemiker gleicherweise brauchbar sein sollte.

Der Zwang, eine ungeheure Fiille von Stoff in einen iibersehbaren Rahmen
zu spannen, forderte allerknappeste Darstellungsweise, so dall Theorien und
Meinungsstreitigkeiten nur wenig Platz eingerdumt werden durfte, ich aber auch
die klinischen Beobachtungen in ihren Beziehungen zu den pathologisch-ana-
tomischen Befunden nicht immer in vielleicht wiinschenswertem AusmaBe be-
riicksichtigen konnte. Jedoch wurde einzelnen in der heutigen Industrie vielfach
verwandten Stoffen, welche demzufolge unter Umsténden toxikologisch-gewerbe-
hygienisch von Bedeutung sein konnen, ein etwas breiterer Raum gegénnt.

Bereits beim Planen der Arbeit, noch mehr aber im Verfolge derselben war
ich mir bewuBt, daB eine restlose Erfilllung dessen, was mir vorschwebte,
auf allergrofite Schwierigkeiten stoen muBte im Hinblick auf die a) héufig recht
unzuldnglichen und ungenauen, der Unterlagen ermangelnden und somit bei
kritischer Sichtung nicht verwertbaren Angaben im Schrifttum, b) die Unbrauch-
barkeit der Organe in einem hohen Hundertsatz der Falle (fortgeschrittene
Faulnis zufolge Leichenbeschlagnahme u. dgl.), ¢) die ungeordnete und mangel-
hafte Zusammenarbeit vom pathologischen Anatom, Neuropathologen, Gerichts-
arzt usw.

Wenn es trotz alledem noch gelang, einen immerhin ganz ansehnlichen Stoff
fiir die Bearbeitung nutzbar zu machen, so danke ich dies zuvérderst dem wohl-
wollenden Entgegenkommen der vielen, die mich auf meine Bitte hin durch
Uberlassung von Sonderdrucken, Rohstoff und Priparaten in wertvollster
Weise unterstiitzten. (Ihre Namen werden jeweils beim Beschreiben der Einzel-
befunde Erwidhnung finden.)

Zur Frgénzung der am Menschen gewonnenen Untersuchungsergebnisse
muBiten Organverdnderungen von experimentell oder auch spontan vergifteten

1 Die Arbeit wurde im August 1930 abgeschlossen.
2 Die makro- und mikroskopischen Zeichnungen wurden von Frau Orravia Boari-
Laur (jetzt Ziirich), die Mikrophotographien von Frl. E. Hoorz (Berlin) angefertigt.

Handbuch der pathologischen Anatomie. X/1. 1



2 Erse PerrI: Pathologische Anatomie und Histologie der Vergiftungen.

Tieren und zwar im wesentlichen von Saugetieren herangezogen werden. Es
war dies unumgiéinglich in den Fiéllen, in welchen es sich um wenig angewandte
oder selten zum Tode fithrende Gifte handelte, und mithin durch die in der Men-
schenpathologie zur Verfiigung stehenden kargen Befunde die Wirkungsweise
des betreffenden Giftes noch nicht gesichert werden konnte. Dabei ist — wie
auch auf anderen Gebieten — stets von neuem zu betonen, daB die Aufgabe des
Tierversuches nur darin bestehen kann, durch Priifung des Tierorgans auf Gift-
ansprechbarkeit Forschungsrichtungen zu weisen, Arbeitshypothesen aufzu-
stellen. Zeigt es sich doch bei der Nebeneinanderstellung der erzielten Organ-
verinderungen immer wieder, dal Reaktionsfihigkeit und -weise weder der Or-
gane verschiedener Tierarten untereinander, noch der von Mensch und Tier
ohne weiteres gleichgesetzt werden konnen. Tierversuche mit Giften, die — ohne
Beziehung zu menschlichen Vergiftungsfillen — lediglich von theoretischem
Belange sind, fanden keine Beriicksichtigung.

Die Einteilung der Arbeit wurde so vorgenommen, da8 im Hauptteil jeder
Abschnitt ein Gift und seine Wirkungen auf die einzelnen Organe behandelt.
Ein zweiter, kleinerer, in differentialdiagnostische Tabellen gegliederter Teil
ist bestimmt, durch Voranstellung des Organs und seiner durch die einzelnen
Gifte bedingten Verinderungen als Nachschlagewerk bei unklaren Vergiftungs-
fallen zu dienen.

Bei der Anordnung der als Gifte in Frage kommenden Stoffe wurde nicht
einheitlich vorgegangen, sondern aus ZweckmiBigkeitsgriinden teils nach rein
chemischen, teils nach pharmakologisch-therapeutischen und botanisch-zoo-
logischen Gesichtspunkten.

Beziiglich Benutzung und Anfithrung der Einzelarbeiten ist zu bemerken,
dafl von den unzihligen einschligigen Mitteilungen, von denen mir sicherlich
noch diese und jene wichtige entgangen sein diirfte, selbstverstindlich nur die
den Zweck der Arbeit férdernden und neue Gesichtspunkte hineintragenden
Verdffentlichungen ausgew#hlt werden konnten.

Einleitung.

Die zahlreich vorliegenden (s. E. FrREY, KoBERT, KRATTER, ZANGGER u. a.),
im Kerne gleiches besagenden Bestimmungen der Begriffe ,,Gift“ und ,,Ver-
giftung® lassen sich dahin zusammenfassen, dafl jeder in den Kérper einge-
filhrte — auch an sich indifferente — chemische, einigermafBen gut wasserlos-
liche Stoff unter bestimmten, von Ort, Stirke, Art und Dauer der Einwirkung,
Ansprechbarkeit des Betroffenen (s. Fr. HErRrMANN, B. KiscH u.a.), Augenblicks-
zustand der Organe u.a.m. abhingigen Umsténden zum ,,Gift* werden kann,
némlich dann, wenn das von ihm ausgeloste chemische oder physiko-chemische
Geschehen aus den Grenzen der normalen Lebensvorginge herausfallt, d.h. ein
mit dem Zelleben nicht mehr vereinbares Plus oder Minus an Leistungsaus-
schligen hervorruft, bzw. diese in falsche Richtung dringt oder véllig lahmlegt.

DemgeméB wird — unter AuBerachtlassung, daB derartige, als ,,Gift** be-
zeichnete Stoffe unter bestimmten Bedingungen die Zelleistung auch in
erwiinschtem (therapeutischem) Sinne beeinflussen kénnen — in den Sprach-
gebrauch des Wortes ,,Vergiftung“ ein lediglich die schiadigenden Ausschlige
beriicksichtigendes Werturteil hineingelegt. Es wire also richtiger, diese Arbeit,
welche sich zwar in erster Reihe, aber doch nicht ausschlieBlich mit den das
Zelleben bedrohenden oder lihmenden Auswirkungen der fraglichen Stoffe
befallt, nicht ,,Vergiftungen zu iiberschreiben, sondern: , Anatomisch nach-
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weisbare (Gewebsverinderungen unter dem EinfluB von auBlen zugefiihrter
chemisch wirksamer Stoffe.

Von diesen werden im allgemeinen nur diejenigen besprochen, auf deren
Zufubr der Durchschnitt der Menschen mit Abweichungen von der Norm ant-
wortet, d.h. es bleiben die allergischen Zustinde unberiicksichtigt, welche
durch die gebriuchlichen Nahrungsmittel bzw. sonstige Reize des téglichen
Lebens (Pferdehaare usw.) ausgelost werden kénnen. Lediglich einige Pflanzen
wie Primeln usw., die in dieser Hinsicht besonders hervorstechen, wurden in
den Kreis der zu betrachtenden Stoffe mit aufgenommen.

Allgemeines.

a) Theorien zur Giftaufnahme.

Die Meinungen iiber Giftaufsaugungsfihigkeit und Giftdurchlassigkeit der
unversehrten Epider mis laufen weitgehend auseinander. So4dullern sich FILEHNE,
SOEWENKENBECHER Uu. a. in bejahendem Sinne, und zwar sollen zuvérderst
Stoffe, die sowohl wasser- als auch lipoidléslich sind, Aussicht haben, durch die
suBeren Hautschichten hindurch in die tieferliegenden Gewebe einzudringen;
auch stehe den durch Hautfette verseiften oder in fettsaure Salze tibergefiihrten
Metallen kein nennenswertes Hindernis entgegen. K. B. LEEMANN betont ge-
radezu die iiberraschende Giftaufnahmefidhigkeit der unverletzten menschlichen
Haut fiir viele organische Gifte, von denen Anilin, Nitrobenzol und seine Ab-
kommlinge in erster Reihe zu nennen sind; desgleichen sollen Guajakol, Salol
usw. besonders schnell und leicht durch die Epidermis treten (R. WINTERNITZ).
Ein vermittelnder Standpunkt wird von R. BOEEHM eingenommen, wenn er
seine Forschungsergebnisse dahin deutet, daB nach Beseitigung des Fett-
iiberzuges wahrscheinlich wasserldsliche Stoffe in geringem MalBe, alkohol-,
sther- und chloroformlésliche in noch kleineren Mengen und nur sehr langsam
in die Siftebahn iibertreten. Du MEsNIL dagegen lehnt auf Grund seiner Be-
obachtungen die Moglichkeit einer Stoffaufnahme durch die gesunde mensch-
liche Haut iiberhaupt ab: Kommt es zu einer értlichen oder allgemeinen Kérper-
reaktion, so muB nach seiner Anschauung eine — beim (wiederholten) Einreiben
bzw. Auftragen des fraglichen Stoffes auf mechanische Weise hervorgerufene
oder zufolge chemischer Umsetzungen entstandene — Hautverletzung vorge-
legen haben.

Bei der Frage des Aufsaugungsvermogens sind neben dem chemischen Zell-
aufbau (insbesondere dem Lipoidgehalt der Zellplasmahaut) das Quellungs-
vermégen der toten Hornschicht, ferner die chemisch-physikalischen Vorginge
wie Osmose und Diffusion in Rechnung zu setzen (PERUTZ, SUSSMANN).

Die Aufnahme von Giften durch die Atmungswege ist fir alle die Gase,
Diampfe und sonstigen Stoffe moglich, welche sich mit der Alveolarluft mischen
und mit dieser in die Blutbahn iibertreten kénnen. Die Einzelvorginge bei der
Absorption sind im allgemeinen noch wenig bekannt.

Viele Stoffe, die — auf anderem Wege einverleibt — unveréndert in den
Kérperausscheidungen wiederkehren, werden — peroral beigebracht — im Ver-
dauungsschlauch durch Fermente gespalten. Die Salzsiure des Magens kann
Salze, welche an sich wenig 16slich sind, 16slicher machen. Verbindungen geringer
Alkalitit werden im Magen durch Hydrolyse zu starken Basen umgewandelt
(KTPPER).

Man hat die Aufnahme lipoidunléslicher Stoffe vom Darm her durch inter-
epitheliale Aufsaugung zu erkliren versucht. So konnte HOBER das Eindringen

1*
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durch die Kiftsubstanz z.B. fir molybdinsaures Ammonium nachweisen.
Vielleicht kommen entsprechende Vorgéinge fiir die Aufsaugung anderer giftiger
Metallverbindungen in Betracht; findet man doch eingefiihrtes . Silberalbuminat
reduziert als schwarzgefarbte Kornchen hauptsichlich in den Gewebsliicken

und — von der leukozytiren Speicherung abgesehen — niemals im Innern der
Zellen.

b) Theorien der Giftwirkung.

Diese befassen sich mit den mutmafBlichen Vorgingen im Augenblick des
Zusammentreffens von Gewebe und wirksamem Stoff. Es ist zu unterscheiden
zwischen akuter, metatoxischer und chronischer Vergiftung.

Die Auslosung akuter Giftwirkung soll nach der Meinung von H. MEYER
fast ausschlieBlich den lipoidloslichen bzw. -lésenden Stoffen zukommen. Diese
Anschauung deckt sich im wesentlichen mit derjenigen von ZANGGER, nach
welcher die vom Korper aufgenommenen Gifte akut nur in unmittelbarer Nihe
zu wirken vermogen, also nur bei Umspiilung der durch ihre Anwesenheit aus dem
Leistungsgleichgewicht gebrachten Zellen. Andernfalls kommt es zu meta-
toxischen Reaktionen, d. h. langsam sich auswirkenden Verinderungen:
Schaffung von Krankheitsbereitschaft, Empfindlichkeiten gegeniiber anderen
Stoffen u. a.m.

HeusNER unterscheidet a) zeitlose, b) zeitgebundene Giftwirkungen. Bei
a) handelt es sich um Anderungen eines Zustandes (Narkose, Anisthesie usw.),
b) ist gekennzeichnet durch Rhythmenwechsel im Ablauf eines Geschehens.
Zeitgebunden sind notwendigerweise alle Stoffwechselvorginge und mithin
solche Vergiftungen, bei denen das Gift selbst als Katalysator auftritt, wobei
das Hauptgewicht auf das Fortschreiten der Vorginge und auf die Dauer-
verdnderung des betroffenen Gewebes zu legen ist. Die Voraussetzung dieser
,»Allobiase* fithrt zum Verstindnis der chronischen Vergiftung.

Als die bekanntesten physiko-chemisch wirksamen Einzelfaktoren sind aufer
der bereits erwidhnten Losung von Zell- und Zellmembranlipoiden zu nennen:
osmotische Druckunterschiede, Adsorption geldster Stoffe an Kolloide, Dena-
turierung (d. h. Anderung des natiirlichen kolloidalen Zustandes durch Fillung
oder Verfliissigung) von Eiweillkérpern u. a. m.

Nach der — auf Versuchen mit kiinstlich geschaffenen Potentialdifferenzen
beruhenden — Theorie von BEUTNER ist im Grunde jede, also auch die Reiz-
wirkung durch Gifte, ein elektrischer Vorgang. Wenn die Annahme zutrifft,
daB das lebende Gewebe dhnliche Potentialdifferenzen enthilt wie die benutzten
kiinstlichen Systeme, so wiirde ein Zusatz etwa von Alkaloiden zunichst eine
Anderung der elektrischen Potentialdifferenzen im Gewebe hervorrufen.

(Alles Nahere s. bei BEUTNER, ferner bei Buscr, HEuBNER, KipPER, TEN-
DELOO, ZANGGER U. &.)

¢) Bemerkungen zur Diagnosenstellung.

Wihrend in den Verdffentlichungen des dlteren Schrifttums (s. Angaben
bei W. GErLACH, KOBERT, KRATTER) dem Verhalten der Totenstarre und der
Leichenpupille diagnostisch eine bemerkenswerte Stellung eingerdumt wurde,
schitzen wir heute (auf Grund neuerer Forschungsergebnisse) deren Bedeutung
nur gering oder gleich Null.

Schon BrowxN-S£QUARD (1861) und RANKE (1879) beschiftigten sich mit
der Erscheinung der Totenstarre, welche von PALTAUF begrifflich bestimmt
wurde als ,,ein eigentiimlicher, einige Zeit nach dem Tode auftretender Zustand
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vermehrter Konsistenz in der willkiirlichen Muskulatur, der sich in verminderter
Dehnbarkeit, blisserer Farbe und einem Stich ins Braunliche kundtut. BRown-
SEQUARD kam durch Beobachtungen am Tiere zu der Uberzeugung, daB die
jeweiligen — bei den einzelnen Tierarten wechselnden — Eigenheiten der Starre
in bestimmten ursidchlichen Beziehungen zu der Art des Sterbens (Auftreten
von Krimpfen usw.) stehen miillten, eine Anschauung, die spéter ihre Be-
stitigung gefunden hat. Wir wissen jetzt, daf der zeitliche Ablauf und die
Stiarke der Leichenstarre weitgehend beeinflult werden durch die Temperatur
(Wirme als Beschleunigungsfaktor!) und die chemische (von der Tatigkeit ab-
héngige) Beschaffenheit des Muskels im Augenblick des Todeseintritts: Agonale
heftige Muskelzusammenziehungen (wie sie u. a. auch zum Bilde der Vergiftung
mit Strychnin, Blauséure und sonstigen ,,Krampfgiften gehoren) verursachen
in der Regel schnelles Einsetzen und méchtige Ausbildung der Starre. Jedoch
erreicht diese bei kachektischen Personen bzw. an gelihmt gewesenen Gliedern
unter allen Umstdnden nur geringe Grade oder bleibt ganz aus.

Die zur Erstarrung fithrenden chemischen Umsetzungen héngen zuvérderst
von dem Ernahrungszustand des Muskels ab: Der glykogenhaltige Muskel liefert
durch reichliche Milchséurebildung eine saure, der glykogenarme eine alkalische
Starre. Die Einzelvorginge bei Entstehung der Starre werden durch das In-
einandergreifen dreier Faktoren zu erkliren versucht: 1. dem osmotischen Druck
beim molekularen Zerfall, 2. dem osmotischen oder dem Gasdruck der Kohlen-
siure, 3. der Fixierung des Muskels durch Alkaliproteine (WACKER).

Die Verlaufsrichtung der Starre unterliegt in der Regel dem NYSTENschen
Gesetz: Beginn an der Nackenmuskulatur, Fortschreiten auf Rumpf-, Arm-,
Beinmuskeln, Losung in der gleichen Reihenfolge. Noch vor der Skeletmus-
kulatur erstarrt das Herz. F. STrRassMANN hat am Tiere gesehen, daBl es bei
keiner Todesart zum systolischen Herzstillstand kommt. Selbst nach Strych-
nineinwirkung ist das Herz in Diastole, der Muskel weich. Erst durch die sehr
bald einsetzende Starre #dndert sich das Verhéltnis: Man findet bei spéterer
Untersuchung fast stets den linken Ventrikel zusammengezogen und zum gréB8ten
Teil oder ganz entleert.

Die auch fiir die glatten Muskeln geltenden Gesetze der Erstarrung bedingen
naturgemifl postmortale Formverinderungen der Pupillen. KEiner anfangs
stetig zunehmenden Verengerung folgt fiir kurze Zeit ein bleibender Zustand,
dann allmihlich fortschreitende Erweiterung. Die Verengerung beginnt beim
Tiere etwa 2 Stunden nach Todeseintritt, zeigt ihren Héhepunkt 6 —24 Stunden
spater. Die Endstellung ist nach 2448 Stunden erreicht (Praczek: Pupillen-
messungen am Tier). Beim Menschen ist der hichste Grad der Verengerung
frithestens 10 Stunden nach dem Tode zu beobachten. Weitere Messungen waren
aus dulleren Griinden nicht durchfiithrbar. F. STRAsSMANN erklirt ausdriicklich
fir die Mehrzahl der Fiélle den Pupillenbefund an der Leiche als diagnostisch
nichtssagend, zumal die Pupille sich mit Lebensende gewéhnlich erweitert.
Ganz vereinzelt mag die GroBe des Pupillendurchmessers — unter Beriicksich-
tigung aller sonstigen Vergiftungsmerkmale — diagnostisch verwertbar sein,
aber auch nur dann, wenn sie sich als unveréndert bezeigte vom Augenblick des
Todes bis zur Obduktion. Unter Hinweis auf den Einflul von Linge des Todes-
kampfes, Krampfen, Erstickung usw. mahnen auch FLury u. a., aus dem Ver-
halten der Pupille keine entscheidenden Schliisse zu ziehen.

Besondere Schwierigkeit bietet die Diagnosenstellung bei zeitlich zusam-
menfallender Einwirkung mehrerer bzw. bei Zufuhr verschiedener anein-
ander gekoppelter Gifte, mit welcher man in jetztzeitigen technischen Betrieben
(Verwendung ungereinigter Produkte!) héufig rechnen mufl (J. MULLER,
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Zawgaer). Es filhrt dies zur Verdeckung und Verschiebung der Kennzeichen
des einzelnen Giftes.

Die Frage nach der Krankheitsursache scheint in dem Augenblick am
unentwirrbarsten, wo die Vergiftung von den gewéhnlichen Merkmalen abweicht,
weil sie bereits vorher chronisch Giftgeschidigte (Alkoholiker, Morphinisten
usw.) erfaBt, die, wie die Erfahrung lehrt, in ihrer verdnderten Ansprechbereit-
schaft am ehesten und stirksten jeder beliebigen Giftwirkung unterliegen, eine
Tatsache, der in gewerblichen Betrieben und von gewerbearztlicher Seite noch
nicht geniigend Rechnung getragen wird. Nach den — sich auf neueste For-
schungen (HOFER u.a.) stiitzenden — Ausfithrungen ZaxaGERs mull man an-
nehmen, da3 gemeinsam in den Kérper gelangende Gifte sich in ihren Wirkungen
nicht lediglich addieren, sondern sich dariiber hinaus steigern und umwandeln.
Demzufolge wird verstindlich, daf unter Umstinden der genossene Alkohol die
Giftwirkung z. B. von Nitrobenzol, Anilin usw. iiberhaupt erst auslost, daB er
die Entstehung einer Phosphor-, einer Quecksilbervergiftung usw. in hohem
MaBe begiinstigt.

Aus dem Gesagten geht hervor, daBl der Moglichkeit einer Diagnosen-
sicherung anHand der einzelnenOrganbefunde enge Grenzen gesteckt
sein werden. Man muB sich stets vor Augen halten, daB mit ,,spezifischen®
Verdnderungen im strengen Sinne meist nicht gerechnet werden
darf, daB die Art und Weise, in welcher Organe, Gewebe und Zellen von Mensch
und Tier auf die Einwirkung allerverschiedenster Schadlichkeiten iiberhaupt
antworten konnen, auf verhialtnismaBig wenige, sich stetig wiederholende und
im wesentlichen nur gradméfBig unterscheidbare Reaktionsformen beschrankt
sind, andererseits aber auch ein wesensgleicher Reiz (im Sonderfall das gleiche
Gift) bei verschiedenen Personen und unter verschiedenen Umsténden wech-
selnde Gewebserscheinungen hervorrufen kann. Dariiber hinaus miissen wir auf
eine Diagnosenstellung in allen den Vergiftungsfillen verzichten, ,,in welchen
die anatomische Untersuchung insuffizient ist. Nicht deshalb, weil es dabei
keine Sedes morbi gibt, sondern deshalb, weil die Krankheit keine sichtbaren
Verdnderungen an den ergriffenen Teilen hervorgebracht hat” (VircHOW:
Internat. med. Kongr. Rom 1894).

Fir den Nachweis von Giften in der Leiche ist es von Wichtigkeit zu
wissen, daB — wie Versuche an Hunden lehren — auch nach Todeseintritt
viele peroral eingefiihrte Stoffe (Laugen, Mineralsduren, Oxalsiure usw.) durch
die noch erhaltene Magenwand hindurchgehen und innerhalb weniger Tage —
abhéngig von der Lage und Haltung der Leiche — dieses oder jenes Nachbar-
organ des Magens durchtrinken konnen. Einzelne Stoffe, wie etwa Arsen,
diffundieren im toten Koérper vom Magen aus fortlaufend in die anliegenden
Gewebe, so daB der Nachweis innerlich gereichten Arsens im Gehirn nicht vor
Ablauf von vier Wochen gelingen diirfte. Nach dem Ausfall ihrer Tierversuche
folgern F. StrAssMANN und KIRSTEINER, dal man aus dem Giftgehalt der
einzelnen Organe gegebenenfalls entscheiden konne, ob das fragliche Gift
wahrend des Lebens, in der Agone oder erst nach dem Tode eingefiithrt wurde.
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Erster Teil.

Die einzelnen Gifte in ihren Wirkungen
auf die einzelnen Organe.

A. Metalle.

1. Kalium.

Das Kalium als solches und die Mehrzahl seiner Verbindungen ist fir die
Pathologie der Vergiftungen ohne nennenswerte Bedeutung (Kaliumhydroxyd
sieche unter Laugen). Das wassergierige Kalium carbonale (Pottasche) kann
in fester Form oder gesittigter Losung der Laugenvergiftung nahekommende Er-
scheinungen hervorrufen (Jakxsch, LessEr). Konzentrierte Losungen erzeugen
tiefgreifenden Gewebstod, welcher Geschwiirsbildungen, Narben, Strikturen
nach sich zieht.

Laut Angaben von LEsSEr, MERKEL, ZANGGER wurden verschiedentlich
schwere, auch todliche (perorale) Vergiftungen mit dem — hauptséichlich als
Diingemittel und zur Herstellung von SchieBpulver bzw. Sprengstoffen be-
nutzten — Kaliumnitrat (Salpeter) beobachtet. Magen und Zwolffinger-
darm zeigten in solchen Fillen akute katarrhalisch-hdmorrhagische Entziin-
dung mit umschriebenen Atzungen. Auch machten sich Stérungen vonseiten des
Herzens des Zentralnervensystems und der Niere bemerkbar, fiir welche ent-
sprechende anatomische Befunde nicht nachweisbar waren. Die Krankheits-
erscheinungen sind wahrscheinlich zurtickzufiihren auf gemeinsame Kali- und
Nitratwirkung, vielleicht kommt auch der EinfluB des im Korper gebildeten
Nitrits dazu (ZANGGER).

F. Rosr fiitterte Ratten mit Kalisalzen, um die Frage zu klidren, ob und in welcher Weise
die im Kunstdiinger vorhandenen Stoffe die Gewebe des Tieres beeinflussen. Wurde Tieren
iiber Geschlechterfolgen fort z. B. Kali nitricum gereicht, so kam es in der zweiten Ge-
neration und bei weiterer Fiitterung auch noch in spéteren Generationen zu einer auf
thrombotischem GefaBverschlufl beruhenden Gangrin des Schwanzes oder Vorderfufles.

Klinische Beobachtungen erweckten die — vorerst noch der Unterlagen
entbehrenden — Vermutungen, dafl Alkalimetalle durch Bronchialschleimhaut
und Gallenwege ausgeschieden werden. Gesichert ist bis jetzt nur die Aus-
scheidung des Kaliums mit dem Urin.

Eine Methode zum Kaliumnachweis im Schnitt wurde von W. JacoBr und W. KEUSCHER
ausgearbeitet. Durch Reaktion mit Platinchlorid kommt es zur Bildung lichtbrechender
Kristalle aus Kaliumchlorplatinat.

Anhang: Perkaglyzerin.

Das als Ersatzmittel fiir Glyzerin haufig — vor allem wihrend des Krieges — verwandte
Perkaglyzerin (konz. Lésung von Kaliumlaktat) rief bei Anwendung als Klysma des 6fteren
schwere, durch schleimigblutige Stiihle gekennzeichnete Reizzustinde im Dickdarm
hervor (MENDEL, KARCZAG), welche gelegentlich auch zu eingreifenden anatomischen Ver-
anderungen fiihren konnten. So zeigt ein Praparat in der pathologisch-anatomischen Samm-
lung der Charité (Berlin) pseudomembransse Kolitis.

2, Strontium.

Das (in seinen Verbindungen dem Kalzium &hnelnde) Strontium spielt toxi-
kologisch nur eine geringe Rolle.
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Die Veritzungen des Auges mit Strontiumoxyd (THrEs) stehen der Schwere
nach etwa zwischen Laugen- und Kalkverdtzungen. Jedoch bewirken kleinste
in das Auge hineingespritzte Strontiumteilchen an diesem tiefgreifendere Ge-
webezerstorungen als alle Laugen.

Von StorLTZNER liegen Untersuchungen iiber experimentelle Strontium-
rachitis vor. Diese unterscheidet sich von der echten Rachitis auBBer durch
annihernd normale Knorpelverkalkung vor allem dadurch, daB das angebildete
osteoide Gewebe nur bei allerspérlichster Kalkzufuhr wirklich kalklos bleibt.
Es verkalkt sofort, sobald ausreichend Kalk zum Futter zugesetzt wurde, woraus
zu ersehen ist, dafl das Osteoid bei der Strontiumrachitis gut kalkaufnahme-
fahig ist.

3. Barium.

Obwohl chemisch dem Kalzium nahe verwandt, ist das Barium sehr giftig
und in seinen loslichen, vor allem wasser- oder sidureverdiinnten Salzen (Chlo-
ride, Karbonate, Nitrate usw.) schon nach Gaben von wenigen Gramm fiir den
Menschen tédlich. Da die zum Réntgen benutzten unléslichen Verbindungen
an sich ginzlich ungiftig wirken, sind die Ungliicksfalle bei réntgenologischen
Untersuchungen (ALTHOFF u. a.) Verunreinigungen bzw. Verwechslungen mit
16slichen Bariumsalzen zur Last zu legen. Massenvergiftungen (z. B. in Warschau
1921) durch Nahrungsmittelverfilschungen mit Bariumsalzen sind beschrieben
worden (OLBRYCHT).

Tierversuchsergebnisse kennzeichnen das Barium vornehmlich als Herz-
und Muskelgift. Uber das Wesen der Vergiftung bestehen verschiedene Mei-
nungen. Nach der alten, jetzt iiberholten Anschauung von Oxsum (1863) war
die Todesursache in Verstopfung der Lungengefifle mit intravital entstandenem
schwefelsauren Baryt zu suchen, eine Vermutung, die in den Organbefunden
(Lorenz) keine Stiitze fand. KUNKEL nimmt an, da Bariumsalze die zu den
Protoplasmabausteinen gehorenden schwefelsauren Verbindungen zersetzen;
dadurch wiirde sich auch der besonders starke Einfluf des Giftes auf die
Muskelsubstanz erkliren, da gerade hier viel Schwefelsiure vorhanden sei.
Durch lingere Einwirkung (z. B. bei gewerblicher Vergiftung: Staubeinatmung
in Miihlen, welche der Zerkleinerung von Barium-Superoxyd dienen) werden
anfinglich Reiz-, dann Lahmungserscheinungen ausgelost (KippEr), welche
zu Riickschliissen auf eine — wenn auch chemisch und anatomisch noch nicht
gesicherte — Affinitidt des Giftes zum Zentralnervensystem nétigen.

Der Tod tritt bei akuter Vergiftung in der Regel innerhalb der ersten
24 Stunden unter Atemlihmung, in den stiirmisch verlaufenden Fallen unter
Krimpfen ein. Dem Chlorbarium wird die Eigenheit nachgesagt, dafBl es vorzugs-
weise Leistung und gewebliches Verhalten des Arteriensystems beeinflusse
(A. BENNECKE).

Die 6rtliche Wirksamkeit des Bariums tritt gegeniiber der Allgemeinver-
giftung zuriick (Kipper); nur Atzbaryd (Bariumhydroxyd) und Bariumsulfid
in gesittigten Losungen sind als schwache Atzmittel fiir die Schleimhaut des
Verdauungsschlauches anzusprechen. Bei Schidigung des letzteren kénnen die
klinischen Erscheinungen — besonders wenn der Tod auf spiterer Vergiftungs-
stufe eintritt — vollig dem Krankheitsbilde der subakuten Arsen- bzw. der
Fluorvergiftung gleichen (LoruNz, OLBRYCHT). Die Ausscheidung des Giftes
erfolgt mit Erbrochenem, Harn, Kot und Speichel.

Die Totenstarre wird als auffallend stark ausgebildet bezeichnet (LorENz
u. a.). Am vergifteten Tiere war schon nach wenigen Minuten der Unterleib
bretthart, dabei tympanitisch aufgetrieben (R. Boeum).
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Chronische (gewerbliche) Vergiftung zieht Abmagerung nach sich.

Bei Leichenéffnung ist das Blut gewohnlich dunkel und flissig (WURz).
Die beim Tier als erstes in die Augen springende hochgradige, fiir Barium-
wirkung geradezu merkmalsmiBig verwertbare Zusammenziehung von Herz-,
Darm-, Harnblasen- und Gebarmutter muskulatur (BaAry, R. BoEEM u. a.)
ist infolge F4ulnis beim Menschen meist nicht mehr ausgepragt (KippER), jedoch
aus dem mangelnden Inhalt der Hohlorgane zu erraten. Dazu gesellen sich
strotzende Fiillung auch der kleinsten GefafBe und Blutungen in fast allen
Organen (Jaksch, OxsuM). Klebrige Beschaffenheit des Bauchfells — wohl
als beginnende Entziindung anzusprechen — wird als Begleiterscheinung
schwererer Magen-Darmschiden erwihnt.

Die Lunge spricht auf das Gift mit starker Verengerung ihrer GefaBe und
mit Blutaustritten in die Alveolen an (U. WoLrrF). Beim Tiere (Hund) fand Horpr-
SEYLER (angefithrt bei ONsuM) hdmorrhagische zerfallende Infarkte, ONsuM in
den Lungenblischen blutiges Odem und Blut, in den Gefifien Fibrinklumpen.

Die gefi Bangreifende Eigenschaft des Chlorbariums fiihrte in den Versuchen
von A. BENNECKE zu scharf umrissenen Ergebnissen. Wurden die intravends ver-
gifteten Tiere nach mindestens achttigiger Versuchsdauer getdtet, so zeigte
sich die Aorta verkalkt, aneurysmatisch erweitert. Die feineren geweblichen
Verinderungen bestanden in Lockerung der grobwellig verlaufenden Muskel-
zilige, in Quellung, Vakuolisierung und Auflésung der Muskelkerne. Die elasti-
schen Fasern, teils auseinandergerissen, teils miteinander verklumpt, fielen durch
eigenartig verwaschenen Farbton bei mangelnder Lichtbrechung auf. Die riick-
schrittlichen und hyperplastischen Vorgéinge in der Innenhaut griffen nur an
den Stellen Platz, wo die Mittelschichten zerfielen und verkalkten bzw. ver-
fetteten.

Gelangen Bariumsalze (Karbonat und Sulfat)indenMagen-Darmschlauch,
so kann man die harten, weiflen, fiir das bloBe Auge moglichenfalls mit Arsen
zu verwechselnden, sand- bis hirsekorngroBen Bariumkérnchen (LorENz, Dins-
1AGE und Bartscuar, M. SEIDEL u. a.), die auch als morteldhnlich geschildert
werden (MAYRHOFER-MEIXNER), auf der Schleimhaut des Magens und oberen
Diinndarms finden. Im iibrigen erschépfen sich die Befunde im Verdauungs-
schlauch — von den verhiltnismaBig selten vorhandenen, geringgradigen Atz-
wirkungen (KippEr, FROHNER u. a.) abgesehen — in Stomatitis, Speichel-
driisenschwellung (WtRrz), Erosionen, Schleimhautédem, -rétung und -blutung
(ONSUM, ZANGGER u. a.), welche nach Ausfithrungen von U. WoLFF die grofle
Kurvatur des Magens, den Zwolffingerdarm, die PEvERschen Haufen bevorzugen.
Wirz sah bei rektaler Zufuhr von (irrtiimlich gewihltem) Bariumsulfat bereits
nach wenigen Stunden die rot und braun verfirbte Dickdarmschleimhaut
bis zum Colon descendens hinauf geschwollen, durch Blutaustritte bunt ge-
sprenkelt, leicht gekornt und wie gegerbt, besetzt mit feinsten gelblichen Salz-
brockeln.

Zu diesem Befund gesellte sich — als Zeichen der Allgemeinvergiftung —
eine in Parenchymverfettung und Protoplasmaaufquellung (Glykogenablagerung)
zutage tretende Leberschidigung, welche bei ihrem Zustandekommen viel-
leicht den Boden durch eine urspriinglich vorhandene Magen-Darmstérung
vorbereitet fand.

Verfolgen wir den Fall WiRrz weiter, so liel er auch Schiden am Nieren-
gewebe nicht vermissen, die iiber Epithelquellung und -abstoffung bis zu um-
schriebenen Epithelnekrosen fortschritten. Thromben in zahlreichen Mark-
kapillaren vervollstindigten das histologische Bild, in welchem man um die
verstopften Génge herum, wie auch in ihrer Lichtung, Ablagerung feinster
schwarzer Koérnchen (Barium ?) erkennen konnte. Von Wirz als Stiitze und zur
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Klirung seiner Befunde herangezogene Tierversuche ergaben Nierenverinde-
rungen in der geschilderten Richtung. PrLrieT et MaLBEC, die ihren Tieren
Chlorbarium unter die Haut spritzten, konnten nur Glomerulusblutiiberfiillung,
zu Hamoglobinurie filhrende Blutaustritte in den geraden Kanélchen und Ver-
fettung der Kanilchenepithelien erzielen.

Die gerdtete und geschwollene Harnblasenschleimhaut weist bei Mensch
und Tier Blutaustritte in groBler Zahl auf (ScuepeL, U. Worrr, Wirz).

Der Bariumnachweis ist zu fiihren in Herzblut, Urin und in simtlichen
Eingeweiden.

4. Radioaktive Stoffe.

(Radium, Mesothorium, Thorium, Polonium.)

Nur die Wirkung der — in Form geloster Salze bzw. aufgeschwemmter un-
l6slicher Salze — peroral, durch Einatmung, durch das Unterhautgewebe oder
intravends in den Blutumlauf gelangten strahlenden Stoffe hat uns hier zu
beschéftigen. Ihr EinfluB im Korperinnern ist ein gréBerer und erzeugt um-
fassendere Stérungen in den Leistungen des Zellplasmas, als bisher bekannt
und gemeinhin angenommen wurde (ZaNGGER). Ausfiihrliches dariiber siehe bei
ReEcaup und LacassaeNE: Die histo-physiologischen und pathologisch-ana-
tomischen Grundlagen der Strahlenbiologie.

Die einzelnen, in ihren chemisch-physikalischen Eigenschaften einander sehr
dghnlichen strahlenden Stoffe unterscheiden sich auch in ihren anatomisch nach-
weisbaren Wirkungen auf die Gewebe nicht wesentlich voneinander, so daf} die —
durch Einspritzung verschiedenster radioaktiver Stoffe — bei Tieren hervor-
gerufenen Allgemeinreaktionen und histologisch faBbaren Organverinderungen
im grofen und ganzen iibereinstimmen, d. h. sie betreffen zuvorderst den blut-
bereitenden Apparat, wodurch unmittelbar die zellulire Zusammensetzung des
stromenden Blutes, besonders im leukozytiren Anteil, beeinfluBt wird.

Wie die von GUDzENT und Levy (an Ratten vorgenommenen) Versuche
erkennen lassen, ist auch kein nennenswerter Unterschied zu buchen zwischen
der Wirksamkeit des &duflerlich (als Bestrahlung) angewandten und des einge-
spritzten Thoriums. In beiden Versuchsreihen finden sich annéhernd die gleichen,
offenbar hauptsdchlich durch freigewordene a-Strahlen bedingten Gewebe-
schiden, womit die Unabhéngigkeit der biologischen Wirksamkeit vom Zufuhrs-
ort der Strahlen erwiesen sein diirfte.

In das Blut gelangt, wird ein Teil der nicht gasférmigen radioaktiven Stoffe
durch die ,Eliminationsorgane“ (REGaAUD und LACASSAGNE) schnell mit
Urin und Galle, daneben auch mit Speichel und Darmsaft (PLEscH) ausge-
schieden. Ferner soll die Atmungsluft radioaktiv werden (MARTLAND). Nach
der Vorstellung von REGAUD und LacassaeNE geht das Gift durch die Epithe-
lien der gewundenen Nierenkanilchen in den Harn iiber (s. Niere); in der Lunge
bewirkt die Abschilferung der mit radioaktiven Stoffen gespeicherten Zellen
die Giftausscheidung. Ein geringerer Teil der strahlenden Substanzen wird in
einzelnen Organen langere Zeit zuriickgehalten. Wie MARTLAND u. a. annehmen,
sind die — auf dem Blut- und Lymphweg fortgeschafften — Salze im Reti-
kuloendothel gespeichert zu finden (Feststellung mit dem Elektroskop am Le-
benden!) und werden von diesen erst nach Monaten allmihlich abgegeben.
In die Zelle eingeschlossen, sollen die strahlenden Stoffe dauernde Strahlungen
(a- und B-Strahlen) aussenden und somit die eigenen und die benachbarten
Zelien bis zur Auflésung schadigen.

Als Speicherorgane kommen in erster Reihe Knochenmark, Niere, Milz,
Leber, Lunge in Frage: die sehr schwierige und umsténdliche Mengenmessung
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des Giftes (Radioaktivitidtsbestimmung in der Asche der einzelnen Gewebe) ver-
mittelt bis jetzt nur ganz grobe Verteilungsverhiltnisse. P. Lazarus gibt eine
Methode an, den Gehalt der Organe an radioaktiven Stoffen zu ermitteln, in-
dem man dieselben nach Paraffineinbettung mit einer photographischen Platte
in Verbindung bringt. Laut Angabe von BICKEL werden von Thorium X etwa
809/, im Kérper zuriickgehalten, so daB, wenn die Einspritzungen einander
schnell folgen, eine kumulativ-toxische, ja, todliche Wirkung nicht ausge-
schlossen ist.

Giftbedingte allgemeine Blutungsbereitschaft wird in stirkerem
Grade gewohnlich nur beim Hunde beobachtet; jedoch zeigt der Fall OrtH
(Behandlung einer an chronischem Gelenkrheumatismus leidenden 57jahrigen
Patientin mit Thorium X), daB Blutungsneigung auch in der Menschenpatho-
logie nicht unbekannt ist (s. H. LOHE, KosokaBE, SALLE und DoMARUS u. a.). Zu
ihrer Erklirung sucht man einerseits Beeinflussung der GefiBnerven heran-
zuziehen, andererseits darf die Moglichkeit einer Erstschidigung der GefiB-
wand nicht auBer acht gelassen werden. Auch méchte die Verdnderung der Blut-
beschaffenheit eine Rolle spielen.

Unter die Haut gegebene unlosliche Salze des Radiothors kénnen, wie auch
Tierversuche lehren (Prapo TaGLE), lange Zeit am Ort der Einverleibung liegen
bleiben und hier — schon in Spuren (LacassaeNe) — Hautnekrosen hervor-
rufen. Prapo TAGLE sah bei seinen gespritzten Méusen um das unter die Haut
angelegte Radiothoriumlager herum reaktiv leukozytire Entziindung, Gewebs-
einschmelzung und Vernarbung. Allméhlich erst erfolgt die Abfuhr der Radio-
thoriumteilchen.

Bringt man einen Tropfen radioaktiver Stoffe auf eine leicht angeritzte
Hautstelle, so entstehen Erscheinungen wie nach Verbrennung. W. FRIED-
LANDER beobachtete bei einer Arbeiterin nach mehrjihrigem Benetzen der Haut
mit wisseriger Losung von Thoriumnitrat eine ,, Thoriumdermatitis* mit Hyper-
trophie der gesamten Hautdecke, serdser Durchtrénkung und polsterartiger
Schwellung des Gewebes bis zu weiglinzender Hyperkeratose und zentralem
Gewebszerfall.

Von Asganazy und JENTZER wurden Thrombosen vortiuschende Fett-
gewebsnekrosen nach Einspritzung von Radiumemanation in Blutadern
beschrieben: Man fand bei einer 42jihrigen Frau am dritten Tage nach
der Giftzufubr das BlutgefaB in einen harten, schmerzhaften Strang um-
gewandelt. Die scheinbare Thrombose entpuppte sich als perivendse Fett-
gewebsnekrose, hervorgerufen durch das in den Fettstoffen gespeicherte Radium,
welches zwar den Tod der Fettzellen veranlaBt, gleicherzeit aber, nach Ver-
schwinden der zerfallenen Massen, die Fettzellregeneration anregt. Es kommt hier
die Neigung des Fettgewebes zum Ausdruck, gewisse Stoffe leichter aufzu-
nehmen und zu speichern als andere.

Uber das Auftreten von Knochen- insbesondere Unterkiefernekrosen,
wie sie dhnlich nach chronischer Einwirkung von Phosphor zu finden sind,
wird von verschiedenen Seiten berichtet (MARTLAND-MiscH, OLIVER u. a.,
Zusammenstellung gewerbehygienisch wichtiger Krankheitsbilder siehe bei LAET).
Auf photographischem Wege liel sich (z. B. in den Fillen Berry) in den be-
troffenen Knochen, vorzugsweise in den duBleren Kortikalisschichten ein erheb-
licher Gebalt an radioaktiven Stoffen nachweisen.

Bei zwei l5jahrigen, todlich erkrankten Ziffernblattmalerinnen (Anfeuchtung des in
Radium-Mesothoriumpriparate getauchten Pinsels mit den Lippen!) wurde ein osteogenes
Sarkom aufgefunden. Die in Photogrammen und elektroskopisch gepriifte Radioaktivitit

(e-Strahlung!) der in die Neubildung einbezogenen Knochen veranlaBte MARTLAND and
HumpaRIEs ursichliche Beziehung zwischen gewerblicher Schidigung und Gewichsbildung
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aufzustellen, und zwar sollte sich letztere auf dem Boden einer giftbedingten Osteitis ent-
wickelt haben. OLIVER ziahlt unter den Vergiftungserscheinungen Hiiftgelenkentziindung
und fibrése Verwachsungen an den Gelenken auf.

Uber Verinderungen der Luftwege liegen bis jetzt nur spéarliche, aus Tier-
versuchen stammende Berichte vor. H. HIRSCHFELD sah Blutungen und entziindliche Vor-
ginge in der Lunge.

Von Bedeutung ist vor allem das Verhalten des Blutes und der blutberei-
tenden Organe, denn hier finden sich zuvorderst die fiir die Vergiftung mit
radioaktiven Stoffen kennzeichnenden Merkmale. Die Betroffenen, in der Regel
mit Bepinseln von Uhrblattziffern beschéftigte Arbeiter und Arbeiterinnen,
gehen — oft noch Jahre nach Aufgeben der gefdhrlichen Tétigkeit (BErRY) —
unter den Erscheinungen zunehmender leukopenischer An#dmie zugrunde
(O11vER), ein Geschehen, welches dazu fiihrte, die leukozytenzerstorende Wirk-
samkeit der strahlenden Stoffe fiir Heilzwecke (bei Leukdmie usw.) nutzbar zu
machen. Himoglobin und Erythrozytenzahl sind herabgesetzt (KRECKE-BuMM).
Das Blutbild zeigt neben Leukopenie relative und absolute Lymphozytose,
Anisozytose, Megaloblasten usw. Niemals finden sich im Blute Zeichen von
Héamolyse; gegen eine solche spricht auch das Fehlen nennenswerter Organ-
hémosiderose (W.FRIEDLANDER, MARTLAND and HUMPHRIES, YAMAUCHI).

Bei gespritzten Tieren lassen sich nach Zufuhr kleiner Gaben radioaktiver
Stoffe Polynukleose und Erythrozytenzunahme (Ko0SOKABE), mit steigenden
Giftmengen eine bald in Leukopenie umschlagende Leukozytose verfolgen. Die
Einverleibung massiger Giftmengen bewirkt von vornherein allerstirkste
Leukopenie bis zu vollkommener Aleukie, gepaart mit (moglicherweise zur
Todesursache werdenden) Blutungsbereitschaft, welch letztere beim Men-
schen jedoch nur vereinzelt anzutreffen ist (s. auch BRILL und ZEHNER,
H. HirscHFELD und MEIDNER, PAPPENHEIM und PLEScH).

Das Knochenmark ist beim Menschen in der Regel rot und besteht
vorwiegend aus kernhaltigen roten Blutzellen und Megaloblasten, birgt auf-
fallend wenig Eosinophile. Der Hémosideringehalt ist hier (wie auch in der
Milz) sehr gering.

Das Versuchstier zeigt in allen blutbereitenden Organen, und zwar am
stérksten im Knochenmark, mehr oder minder fortgeschrittene Parenchym-
atrophie und Blutungen (H. HIRSCHFELD u. a.). Beim Kaninchen sahen Lacas-
SAGNE und Mitarbeiter Umwandlung in Fettmark und Wucherung der Ka-
pillarendothelien.

Lymphknoten und -kndtchen waren in den Tierversuchen von Da SiLva
MEeLro — selbst nach Einspritzung hoher Gaben — nur wenig geschédigt, wahrend
LacassaeNE und Mitarbeiter von Zerstérung der Lymphknoten, Hypertrophie
und Mobilisation der Retikuloendothelien sprechen.

GEORGE and GETTLER vertffentlichten den Fall einer 25jahrigen Arbeiterin,
welche an den Folgen einer ulzerdsen Stomatitis verstarb. Bei der fiinf Jahre
spater erfolgenden Ausgrabung des Leichnams konnten aus Knochen, Leber,
Lunge, Milz, Gehirn etwa insgesamt 48 mg Radium freigemacht werden.

In dem bisher einzigen nach therapeutischer Anwendung beobachteten
schweren Vergiftungsfall eines 15 jahrigen Knaben, der Thorium X erhalten hatte
und nach 8 Spritzen (etwa fiinf Monate nach Beginn der Kur) unter an-
dauernder Ausscheidung blutiger Stithle und sonstigen Zeichen allgemeiner
Blutungsbereitschaft verstarb, zeigte der Magen-Darmkanal, am stirksten
in seinen untersten Abschnitten, zahlreiche Blutungen und Schleimhautnekrosen.
Die Gefafle waren auBerordentlich erweitert und prall mit Blut gefillt, in
welchem das voéllige Fehlen der Leukozyten auffiel (Gupzent, OrTH). Wahrend
der Verdauungsschlauch der reinen Pflanzenfresser verhaltnismalig giftfest
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zu sein scheint, bewirken beim Hund schon kleine Mengen radioaktiver Stoffe
massige Blutungen in Schleimhaut und Unterschleimhaut.

Die Leber soll beim Tier mit Parenchymzerfall ansprechen (PAPPENHEIM und PLESCH).

Wie REgAUD und LaAcassaeNE ausfithren, werden die radioaktiven Stoffe
durch die Niere und zwar durch die Tubulusepithelien ausgeschieden. Stirkere
Giftgaben sollen Nephritis erzeugen, kleinere fortschreitende Sklerose. Beim
Kaninchen zeigen sich die Epithelien der gewundenen Kanilchen vakuolisiert,
hyalinisiert und abgestoBen (LacassaeNE und Mitarbeiter), wihrend beim Hunde
massige Zwischengewebsblutungen im Vordergrund stehen, sich zuweilen auch
die Kapselriume prall mit Erythrocyten gefiillt finden (s. auch H. HirscHFELD
und MEIDNER). Ahnliches Aussehen (mit Blutpiinktchen iibersite Oberflache!)
bot die Niere des oben erwihnten Knaben. Hier fanden sich auflerdem in den
geraden Kanilchen graubrdunliche Zylinder, die, wie vereinzelte Zellumrisse
noch erkennen lieBen, aus Erythrozyten zusammengesintert waren. An der
Harnblase waren in diesem Fall Schleimhautblutungen festzustellen.

Im Hinblick auf die hiufig vorhandene Blutdrucksenkung dachten ver-
schiedene Untersucher an regelwidrige Leistungen der Nebenniere. Diese
soll gleichsinnige Verdnderungen wie unter dem Einflu von Chloroform und
Saponin erkennen lassen: von der Gréfe der Giftzufuhr abhingige Lipoidver-
schiebung, schlieBlich Verlust von Lipoiden und Chromierbarkeit (SALLE und
Domarvus).

W. FRIEDLANDER spricht von Leistungsstérungen der Keimdriisen. Beim
Kaninchen bewirken die von den perikanalikuliren Zellen ausgesandten radio-
aktiven Teilchen Hodenatrophie mit Schwund und Zerfall der spermabildenden
Elemente (REGAUD und LACASSAGNE).

Beim Kaninchen wurde Untergang der Thy muszellen gesehen (LACASSAGNE
und Mitarbeiter).

5. Magnesium.

Innerlich gegebene Magnesiumverbindungen zeigen im allgemeinen keine
nennenswerte Giftwirkung. Die von THATCHER 1928 mitgeteilte, eine 26jahrige
Frau betreffende akute Vergiftung nach peroraler Zufuhr von Magnesiumsulfat
gehort zu den wenigen bekannt gewordenen Fallen mit tédlichem Ausgang.
Die Sektion ergab blutiiberfiillte Organe. Im Magen fand sich gelbbraune,
mit Blut untermischte Fliussigkeit; die Schleimhaut war dunkelrot und zeigte
zahlreiche ausgedehnte Blutaustritte (s. auch Boos).

Einzelne Tierversuchsergebnisse liegen vor. Ocawa konnte nach intra-
venosen Gaben von Chlormagnesium bei Kaninchen nach 7—10 Monaten Xero-
phthalmie erzielen. STANDER, welcher Hunden Magnesiumsulfat intramus-
kuldr und intravends einspritzte, sah in der Leber geringfiigige zentrale Zer-
fallsherde, in der Niere Epithelverfettung, welche auf die Tubuli contorti be-
schrankt waren, wihrend beim Normalhunde das Fett hauptsidchlich in den
Tubuli recti gespeichert wird.

Der Nachweis des Metalls gelingt in Harn, Magen-Darm (GADAMER).

6. Zink.

Der (normalerweise vorhandene, jedoch der Menge nach wechselnde) Zink-
gehalt in den Korpergeweben wird — wie die Tierversuche von Nuck, ReEmy
und HoLTZMANN zeigen — bei Einatmung von reinem Zinkstaub vermehrt und
zwar in erster Reihe in Lungen und Nieren, daneben auch in Knochen (s. Mas-
KEWITZ-GADAMER) und Leber, geringgradig in Muskulatur, Milz und Gehirn.
Das Metall, welches sich in seinen toxikologischen Eigenschaften dem Kupfer
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anschlieBt, wird im K&rper nicht gespeichert: Es ist ein ,,Passageelement.
Seine Ausscheidung erfolgt offenbar ohne GesetzmiBigkeit. Man nimmt an,
daB sie — unter Schidigung der betreffenden Organe — durch die Magen-Darm-
driisen, die Niere, weniger durch Leber und Brustdriisen vor sich geht.

Zink enthalt haufig Blei und auch Arsen (ZANGGER), so daB seine Wirkung
unter Umsténden keine einheitliche und eindeutige ist. Die Zinksalze haben,
je nach der Art ihres Siureanteils, 6rtlich adstringierende (Zinksulfat usw.) oder
dtzende Wirkung, welch letztere im Chlorzink, das vorzugsweise in der Ver-
giftungsstatistik Englands eine Rolle spielt (VEBER), am allerstirksten zu Tage
tritt. AuBer dem Sdureanteil verdankt das Chlorzink der hochgradigen Affinitéit
zum Wasser seine Atzkraft. Die Giftigkeit des Metalls an sich steht demgegenuber
im Hintergrund. Das Salz zerflie8t auf dem feuchten Gewebe und sickert in die
darunter liegenden Schichten ein. Damit erkliren sich die tiefgreifenden Atz-
schorfe, welche, abgesehen von ihrer Ausdehnung, keine Besonderheiten er-
kennen lassen.

Versuche von ORrrma, der Hunde nach subkutaner Beibringung fein-
gepulverten Zinkvitriols innerhalb von 6 Tagen unter typischen anatomischen
Erscheinungen eingehen sah, beleuchten die Gefahr der Zinkaufnahme in die
Gewebe, welche auch — wie die Fille aus der Menschenpathologie lehren —
durch den gar nicht seltenen todlichen Ausgang intrauteriner Chlorzinkein-
spritzungen stets von neuem erhirtet wird.

Das klinischerseits als ,,GieB3fieber* bezeichnete (siehe die Grundfragen
seiner Pathogenese usw. bei Horia SaFIR), durch Einatmen von Zinkddmpfen
hervorgerufene Krankheitsbild (z. B. bei Arbeitern in GieBhiitten), welches von
SigeL als akute Metallvergiftung angesprochen wird, ermangelt, ebenso wie
die tabesihnlichen FErscheinungen und Lihmungen der MetallgieBer, vorerst
noch aller pathologisch-anatomischen Befunde. Fiir die zerebrospinalen
Storungen ist vermutlich weniger das Zink selbst, als seine Verunreinigungen
(s. oben) verantwortlich zu machen. Horia SAFIR mochte die Auslosung des
Giefifiebers ganz allgemein mit einer zur Bildung von Schweralbuminaten
(s. auch Kissgarr) im Korper fithrenden Metallwirkung iiberhaupt erkliren.
Nach der Meinung von DriNkER und Mitarbeitern ist die ,,Metallfieberreaktion‘
abhéngig von Metallteilchen, welche die Lungenbldschen erreichen und dort
bleiben.

Der Ubergang des Zinks in die Gewebe erfolgt wahrscheinlich in Form von
Albuminaten, die in Wasser unléslich, jedoch in Sduren und Alkalien leicht
16slich sind.

A. Ortliche Wirkung.

Atzende Zinkverbindungen verursachen an berithrten Schleimhsuten
alle Grade der Entziindung von Blutiiberfilllung bis Schorfbildung, welch
letztere an der Haut (AuBenfliche der Lippen usw.) niemals — nicht einmal
bei Einwirkung 50°/jiger Chlorzinklésung — auftritt, ein beachtlicher Umstand
bei peroralen Vergiftungen.

Die Schilderung des chlorzinkbenetzten Verdauungsschlauches als
dem Orte der eingreifendsten, unter dem EinfluB des stirkst dtzenden Zink-
salzes zustandegekommenen Verinderungen mége an den Anfang der Betrach-
tungen gestellt werden. Die Schleimhautschidigung nach Zinksulfat (Bucu-
NER 1882) ist nicht dem Wesen, wohl aber dem Grade nach verschieden. (Aus-
fithrliche kasuistische Zusammenfassung [40 Fille] s. bei Marzporr 1910.)
Der Befund bei akuter Schleimhautveritzung — vom Munde abwérts bis zum
Magenausgang (bzw. auf den Diinndar m tbergreifend) — entspricht in wesent-
lichen Punkten dem bei Einwirkung konzentrierter Mineralsiuren : Die gerunzelte,
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z. T. lederartig verdickte, etwaig mit Blutungen durchsetzte, nekrotisierte
Innenschicht ist entweder von weiBlichen, stets trockenen und festsitzenden
Schorfen iiberlagert, oder das Epithel 16st sich in Fetzen ab (C. SypEL). Die
von entziindlichen Infiltraten geschwollene Schleimhaut wird durch kleine Ge-
schwiire zerfressen, von blutig-fetzigen Massen bedeckt gefunden. Die Dick-
darminnenhaut ist nach peroraler Zufuhr glatt und blaB; bringt man jedoch
Chlorzinklésung unmittelbar in den Mastdarm (MATZDORF), so zieht sich
dieser zusammen und zeigt braunliche Schleimhautverfirbung.

Die Beobachtung, daB mit Zinkdampfen (z. B. in Schweilereien) in Beriithrung kom-
mende Arbeiter hiufig iber Magenbeschwerden klagen, lieB OraTor an die Moglichkeit
eines Verschluckens von Zinkdimpfen mit dem Speichel denken. Das Zink wiirde dann
als feine Suspension in den Magen gelangen, in welchem sich bei bestehender Hyper-
iq}ae:ion moglicherweise eine Zinkchloridverbindung bilden und die Schleimhaut anétzen

onnte.

Fortgesetzte innerliche Einverleibung von Zinkoxyd erzeugte beim Hund Ab-
schiirfungen und flache Geschwiire in den oberen Abschnitten des Verdauungsschlauches.

Spatfolgender innerlichen Vergiftung (nach 6 —7 Wochen) wurden durch
Leichenéffnung und Operation bekannt: Sie sind — soweit nicht Magen-Darm-
wanddurchbriiche vorlagen — in der Regel gekennzeichnet durch narbige Zu-
sammenziehung des Magens und perigastritische Verwachsungen (JAKSCH).
Im Falle KAREWSKI, in welchem groBle, zusammenhingende Schleimhautfetzen
ausgestoBen worden waren, entpuppte sich der aufs dullerste geschrumpfte
Magen bei der Operation als walzenférmiger, harter, an den Nachbarorganen
festhaftender Korper; der Pfortner war steinhart verdickt. Weniger aus-
gesprochene Befunde ergab die Sektion eines sechs Wochen nach Arbeits-
beginn verstorbenen GieShiittenarbeiters: Weilllich verfirbte Magenschleimhaut,
hochgradige Schrumpfung des Darmkanals (PoroFF).

Wie weit die hiufig nachweisbaren Diffusionsverdtzungen der dem Magen-
Darmrohr anliegenden Eingeweide zu Lebzeiten entstehen, ist schwer zu ent-
scheiden. Sie betreffen zuvérderst die Milz, deren Parenchym an den gift-
durchtrinkten Stellen in gelblich-trockene nekrotische Massen verwandelt wird
(E. HarNACK und HiLDEBRANDT, C. SEYDEL).

Genitale, durch Spiilungen bzw. Einlegen von Tampons verursachte Chlor-
zinkverédtzung spielt im toxikologischen Schrifttum eine beachtenswerte Rolle:
Uber Todesfille zufolge Durchtritt des Giftes von den Geschlechtsorganen her
in die Bauchhéhle ist zu wiederholten Malen berichtet worden. In der Regel
findet man Atzung der Gebarmutter- (BurTErsack, HOFMEIER u. a.) und
Scheidenschleimhaut, welch letztere sich im Falle Fota als dickwandiger,
fast vollstindiger Scheidenausguf abloste. Zuweilen kann die Spur des Atz-
salzes durch die entziindlich verschwollene Tubenlichtung unmittelbar in das
kleine Becken hinein verfolgt werden, oder es zeigt ein scharf umrissener,
fleckig geréteter Bauchfellbezirk iiber dem weichen Gebirmutterkérper den
Weg des Chlorzinks in die Bauchhohle an, welche in einem derartigen Fall
(RoLLER) hellgelbe, chlorzinkhaltige, offenbar auch ins Nierenbecken iiber-
getretene Fliissigkeit aufwies.

Zu erwihnen sind noch die 6rtlich reizenden Zinkdampfe, welche katar-
rhalische Entziindungen an den oberen Luftwegen, gelegentlich auch Glottis-
6dem nach sich ziehen.

Das Zustandekommen der von C. SEYpEL (bei einem innerlich vergifteten
Kind) beschriebenen nekrotisierenden Laryngitis und Verdtzung der — sich
derb und lederartig anfiihlenden — hinteren Lungenabschnitte konnte sowohl
durch Chlorzinkaspiration als durch Giftdiffusion (von dem schwergeschéidigten
Verdauungsschlauch aus) erklirt werden.
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B. Allgemeinwirkung.

Der chronisch Vergiftete (z. B. Hiittenarbeiter) ist anamisch, ab-
gemagert. JAkscH spricht von Muskelatrophie. In einzelnen Fillen kénnen
Petechien den ganzen Kérper bedecken (TUCKWELL).

Das GieBfieber geht einher mit Blutverinderungen: Leukozytensturz
und Linksverschiebung (Horia SArIr); gelegentlich tritt (nur klinischerseits
beobachtete) Milz- und Leberschwellung auf (GRAEVE, SAFIR).

Bei Tieren soll sich nach Angaben von ZaNaGER durch Zinksulfatgaben akute Leber-
atrophie hervorrufen lassen.

Das Magen-Darmrohr spricht als Ausscheidungsorgan auf die mittelbare
Giftwirkung mit Blutungen, kleinen Geschwiiren usw. an, in dhnlicher Weise,
aber sehr viel geringerem Grade, als wie oben geschildert wurde (BUTTERSACK).

Von groBerer Bedeutung sind die geweblichen Schéiden an der Niere. Diese
kénnen den Tod durch Harnsperre herbeifithren (BurTErsack). 63 Tage nach
erfolgter intrauteriner Chlorzinkatzung fand BUTTERSACK bei einer 27Jidhrigen
zahlreiche hyaline Glomeruli und fleckweis kleinzellige Infiltrate, begleitet
von Kanilchenepithelquellung und -abstofung. KAREWSKI sah als Spiatfolge
hémorrhagische Nephritis. Neigung zu Blutungen und Fettspeicherung wird
von verschiedenen Seiten mitgeteilt (HeLpUP, C. SEYDEL u. a.). Tierversuchs-
ergebnisse bewegen sich mehr in Richtung der ,,nekrotisierenden Metallnephrose**
(MATZDORFF).

Der Giftnachweis, welcher in der Leiche noch lange mdéglich ist, wird am
besten an Leber (Galle), Fizes, Harn, Magen-Darminhalt erbracht.

7. Kadmium.

Die Wirkungen der Kadmiumverbindungen, welche sich nach Angabe von
STARKENSTEIN - L. LEWIN den der Zinksalze stark anndhern sollen, sind nur aus
Tierversuchen bekannt.

Bei akuter Vergiftung mit 16slichen Salzen wurden beobachtet: Lungen-
infarkte und subpleurale Blutungen, katarrhalische bzw. ulzerése Gastroen-
teritis (KoBERT); ferner verkalkende Nephrosen, etwa der Art wie nach
Quecksilbervergiftung und von diesen nur durch langsameren Ablauf der riick-
schrittlichen Umwandlungen unterschieden (SEVERI).

Standen Tiere lingere Zeit hindurch unter Giftwirkung, so magerten sie
vollig ab und wiesen auBler den genannten Befunden noch Gingivitis bzw.
Stomatitis als Zeichen der chronischen Metallschiadigung auf. Leber und
Herz konnten hochgradig verfettet sein.

Der Metallnachweis gelingt noch lange Zeit nach der Giftzufuhr in Blut,
Leber, Milz, Magen-Darm (und Inhalt), Niere, Harn, Gehirn.

8. Quecksilber.

Das Quecksilber steht als Vergiftungsursache zahlenm&Big mit an erster
Stelle. Abgesehen von den vielen Selbstmord- und Mordfillen, wird es infolge
seiner Dienstbarmachung zu Heilzwecken zum Urheber vieler (akut-subakut
verlaufender) therapeutischer Vergiftungen.

Quecksilberpraparate werden auf Grund ihrer — in l6slichen und aufspalt-
baren Verbindungen — wirksamen Hg-Tonen zum schweren Protoplasmagift.
Wihrend der Ablauf der Allgemeinvergiftung lediglich zeitlich beeinfluf3t
wird von Ort und Form des zugefiithrten Giftes, schwicht sich die unmittel-
bare Wirkung mit Herabsetzung von Molekularlgslichkeit und -zerfall stufen-
weise ab vom Sublimat herunter bis zum Kalomel, welch letzteres zwar nach
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Abbau im Darm auf dessen Schleimhaut noch einen Reiz ausiibt, z. B. aber
nicht mehr das zarte Augenepithel angreifen kann (H. CURSCHMANN).

Die Aufnahme des Giftes in den Korper erfolgt 1. mit der Atemluft (als
Dampfe oder fein verteilter Staub), 2. peroral, 3. durch die Haut (in Form von
metallischem Quecksilber — was umstritten ist — oder als Salz), 4. vom Unter-
hautgewebe aus. Legte man (Garcra) bei Ratten ein Quecksilberlager unter
der Haut an, -so machte dieses von einer gewissen unteren Mengengrenze an
keine Erscheinungen mehr. Gab man jedoch den Quecksilbertrigern Halogene,
so wurden die Metallager in Bewegung gesetzt und fithrten zu todlicher Ver-
giftung. Die perorale Zufuhr von metallische m Quecksilber auch in gréfieren
Mengen ist gewohnlich toxikologisch bedeutungslos. (S. aber Buscamany: gleich-
zeitige Einnahme von metallischem Quecksilber und Chlorwasser.)

Alle auf Schleimhdute, Wundflichen usw. gebrachten Quecksilberpriparate
unterliegen vor der Aufsaugung in den Korper der gleichen chemischen Umsetzung :
Sie bilden entweder mit Eiweil Verbindungen, die in iiberschiissigem Eiweil3
und Chlornatrium l6slich sind oder Doppelsalze aus Quecksilberalbuminat und
Kochsalz. Derart gebunden, kreist das Quecksilber in den Geweben und verteilt
sich hier stets in anndhernd gleicher Weise, d.h. die stirkste Ablagerung findet
man — wie Tierversuche lehren (Jom. MULLER) — gewshnlich (dem Grade nach
abgestuft) in Gallenblase, Niere, Darm (hier von unten nach oben abnehmend),
Leber, Nebenniere; schwichere Speicherung, oft nur in Spuren in allen anderen
Organen, wobei eine gewisse Ubereinstimmung herrscht im Grade der krank-
haften Organveranderungen und dem MaB der Giftspeicherung.

Brachte Voiar seinen Tieren das Gift unmittelbar in die Blutbahn, so fand er in den stark
blutgefiillten Lungen- und Nierenkapillaren zahlreiche mit feinsten Quecksilberteilchen
beladene FreBzellen. Ferner war Quecksilber in der Milz teils intrazellular, teils frei in der
Pulpa, im Knochenmark als spindel- und sternférmige, offenbar den Retikuloendothelien
zugehorende Niederschlige nachzuweisern.

Uber den histochemischen, an Tieren erprobten Quecksilbernachweis siehe bei
Armrvist, H. BORCHARDT, CH‘RISTELLER und SammarTINO, LoMBARDO, REcaNaLI. Die
CHRISTELLERschen Ergebnisse zeigten im allgemeinen Ubereinstimmung mit denen von
ALMEvIST, jedoch auch einige bemerkenswerte Unterschiede insofern, als sich reichlichere
Quecksilbermengen aufdecken lielen und die (in der Hauptsache die Retikuloendothelien
betreffende) Ablagerung in Form groberer Korner erfolgte.

Die Hauptmasse des Giftes wird mit dem Harn, der geringere Anteil mit
dem Stuhlgang aus dem Kérper entfernt. Der Urin (Nachweis des Quecksilbers
im Harn siehe bei S. GUTMANN) weist — auch nach Aussetzen der Metallzufuhr —
monate- bis jahrelang Quecksilber auf (Stock u. a.). Der Quecksilbergehalt
in Liquor, Schweil3, Milch usw. ist in der Regel nicht betrichtlich; doch werden
nekrobiotische Vorginge an den (fiir die nicht mehr leistungsfahige Niere ein-
tretenden) Schweilldriisenzellen erwihnt (LomBARDO). Die Erscheinung lak-
tierender Ma m mae bei Virgines nach akuter Vergiftung ist beachtlich (LEBEDOW
und BoBROWA, eigene Beobachtung). Chemische Prifungen des Brustdriisen-
gewebes wurden in derartigen Féillen offenbar noch nicht vorgenommen. Histo-
logische Untersuchungen zeigten mir das Bild sezernierender Driisen ohne nennens-
werte Abweichungen von der Norm.

Schnelle Einfithrung gr6Berer Giftmengen bedingt meist binnen kurzem
todlichen Ausgang. Hilt bei laingerdauernder Aufnahme kleiner Gaben die
Ausscheidung des Giftes mit der Zufuhr nicht Schritt, so fithrt Anhdufung
von Quecksilberverbindungen im Kérper zur subakut-chronischen Ver-
giftung, in der Regel angekiindigt durch Stomatitis (mercurialis).

Die Frage nach der Wirkungsweise des Quecksilbers im Korper, seinem
unmittelbaren oder nur mittelbaren EinfluB auf das Zelleben, wird sehr ver-
schieden beantwortet. Untersucher wie PrieBaTscH und TH. ROSENHEIM,
welch letzterer bei Durchblutung der lebenden Niere aus der gesteigerten Diurese

Handbuch der pathologischen Anatomie. X/1. 2
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auf unmittelbare Reizung des Nierenepithels schlof, stellten die Protoplasma-
schidigung in den Vordergrund. Andere Forscher sahen in Blutverinderungen
und intravasalen Gerinnungen (E. KAUFMANN, O. SILBERMANN) oder in nervos
bedingter Blutstromverlangsamung bzw. -stillstand (ELBE, RICKER und seine
Schule u. a.) die erste Ursache der bis zum Protoplasmazerfall fithrenden Ge-
webestorung. Der Erstangriff des Giftes auf das GefaBnervensystem mul nach
den Ausfiihrungen von WEILER aus der Tatsache gefolgert werden, daB bei Ab-
scheidung des Giftes die Giftkonzentration, welche man als unmittelbar ge-
webeschédigend kennt, in Darm und Niere niemals erreicht wird, das Gift sich
andererseits in zahlreichen Organen ablagert, ohne dafl es in diesen iiberhaupt
zu merklichen Stérungen kommt. (Weiteres iiber Entstehungstheorien der Ver-
giftung siehe bei Darm und Niere.)

Die Organverinderungen, welche — wie erwihnt — unabhdngig von der
Art der Praparate und dem Ort ihrer Zufuhr durch das reine Quecksilber und
die Mehrzahl seiner Verbindungen in gleicher Weise verursacht werden, sollen
erst gemeinsam besprochen, Sondererscheinungen (nach Einverleibung von
metallischem Quecksilber und von Sublimat) dann fiir sich betrachtet
werden. Quecksilbersulfid (Zinnober) ist unldslich und demzufolge — ab-
gesehen von seiner Quecksilberdampfwirkung — als ungiftig anzusprechen.

I. Akut-subakute Vergiftung.

Die ganz akute Vergiftung (z. B. nach Sublimathidndedesinfektion [WENG-
LER]) kann sich in plétzlich einsetzender Schwellung und Rétung der Gesichts-
haut dullern. PERUTZ sah wihrend des Krieges in Knallquecksilber- und Spreng-
kapselfabriken héufig Augenentziindungen. Bei ortlicher Verwendung von
Kalomel und gleichzeitiger innerlicher Joddarreichung gibt es am &ufleren
Auge allerschwerste Jodquecksilberverdtzungen: Konjunktivalchemosis,
diphtheroide Beldge, gelegentlich Hornhauttribung und -geschwiire. Die
noch im Konjunktivalsack zu findenden Kalomelreste sehen gelblichgriin aus
(L. LEWIN und GUILLERY).

Im Verlaufe einer Quecksilberbehandlung beobachtete GUILBERT das Auftreten von
Blutungen in Glaskérper (und Netzhaut), deren ursichliche Beziehungen zum Queck-
silber gesichert schienen, da sie in &hnlicher Weise durch HEINEKE friiher beim vergifteten
Tiere erzeugt worden waren.

An zahlreichen K 6rperstellen lassen sich unter Umsténden auf Einsprit-
zungen von OL cinereum (siche metall. Quecksilber), Kalomel usw. zuriick-
zufithrende Abszesse, Nekrosen u. dgl. (bzw. Narben nach solchen) auffinden.
So sah Donr nach subkutaner Kalomelzufuhr am Orte der Einverleibung aller-
starkste, mit Hohlraumbildung einhergehende Entziindung.

Von groflerem Belange sind die — sich entweder gleichmiig tiber den ganzen
Korper ausbreitenden oder umschriebenen — vielgestaltigen, wahrscheinlich
infolge iitbermaBiger Quecksilberansprechbarkeit des Betroffenen zur Entwicklung
gelangenden Hauterkrankungen. (Der Sitz der merkuriellen Uberempfindlich-
keit wird in den sympathischen Nerven und ihren Ganglienzellen gesucht.) AuBer
den (haufig von Furunkulosen gefolgten) Follikulitiden, welche sich im Verlaufe
der Schmierkur entwickeln kénnen (siche metall. Quecksilber), lassen sich bei
endermatischer, aber auch bei subkutaner und innerlicher Behandlung zahl-
reiche Formen des merkuriellen Exanthems verfolgen: Urtikaria, scharlach-
dhnliche Ausschlidge, Erytheme mit zentralen Blutaustritten, Papeln, Quaddeln,
impetigindse und nissende Ekzeme (Abb. 1 und 2) u. a. m. Purpuraartige, an
WERLHOFsche Krankheit gemahnende Blutungen sind selten und als Anzeichen
schwerster, gewohnlich todlich endender Allgemeinerkrankung zu werten.
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Mit den geweblichen Vorgangen, welche zur Entstehung der quecksilberbedingten
Hautleiden fiihren, hat sich ALMEVIST eingehend beschéftigt. Er unterscheidet zwei Stufen
im Ablauf des krankhaften Geschehens: 1. die toxische, mit GefdBerweiterung und Odem
einhergehende Kreislaufstorung, 2. die Entziindung durch bakterielle Infektion, fiir welche
das Quecksilber nur den Boden vorbereitet.

Nach schweren Stomatitiden (s. unten) stellen sich gelegentlich Kiefer-

nekrosen ein (FABER, W. SCHULZE, SINNHUBER-WEINSTEIN u. a.).

Abb. 1. Dermatitis mercurialis (Sammlung des pathol. Instituts am Virchow-Krankenhaus, Berlin,
Prof. CHRISTELLER 7).

Bei Leichen6ffnung zeigen die Koérperhohlen, serésen Haute usw.
keine Abweichungen von der Norm.

Ab und an finden sich Verinderungen am Zentralnervensystem. Einzel-
fille von Hirnpurpura (A. DIETRICH u.a.) bzw. Blutaustritten in die graue
Substanz des Riickenmarks (auch beim Tier: PErow) nach akuter Queck-
silberanwendung sind bekannt geworden. Ein Préiparat in der kriegspathologi-
schen Sammlung, Berlin (Dir. Prof. M. BuscH) zeigt einen solchen, durch Ein-
reiben von grauer Salbe zustandegekommenen Fall. Ahnliche Befunde bekam
HEeINEKE beim sublimatvergifteten Tier zu sehen.

Uber Blutungen in die Netzhaut im Verlauf einer Quecksilberbehandlung berichtet
GUILBERT.

Die feineren histologischen Vorginge in der Nervensubstanz sind beim
Menschen verhiltnismafig wenig erforscht. Levpen (1893) muBte anliBlich

A
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eines todlich verlaufenen Falles von ,,Paralysis ascendens nach akuter Ver-
giftung, bei dem an spinale Purpura gedacht wurde, den Riickenmarksbefund
als nichtssagend bezeichnen und sich damit begniigen, auf die klinischerseits
beobachteten Fille von Polyneuritis mercurialis hinzuweisen. Diese scheinen
durch die spéter von HELLER (Berlin) vorgenommenen Tierversuche eine ana-
tomische Erklérung gefunden zu haben: Es stellte sich heraus, daB bei polyneuri-
tischen Erscheinungen zwar das Riickenmark selbst unversehrt, die peripheri-
schen Nerven jedoch schon an der Austrittsstelle erkrankt waren. Der Ausfall

Abb. 2. Dermatitis mercurialis: Hyper- und Parakeratose mit Hornperlenbildung, blasige Abhebung
der Epidermisschichten (Him.-Eosin).

der Tierversuche von Pororr deckte sich nicht mit den HeLLERschen Befunden,
was PoporF in der von ihm vertretenen Meinung bestéirkte, da (nach Sublimat-
einwirkung) riickschrittliche Umwandlungen im Riickenmark die Hauptrolle
spielten, Verdnderungen, wie er sie bei Tieren gleicherweise durch Gaben von
Arsen bzw. Blei erzielen konnte.

Mit den heute gebrduchlichen histologischen Untersuchungsmethoden ge-
lang es vereinzelt, Ganglienzellschiden im Gehirn, insbesondere in der Rinde
festzustellen: Es treten plumpe, miéchtig geschwollene, strukturlose Zellen mit
breiten, klobigen Ausliufern auf, die z. T. der Neuronophagie zum Opfer fallen.
Auch finden sich perivaskuldre Nekrosen mit Verinderung des Zentralgefifes
u.a. m. (WEIMANN: Nach rektaler Spiilung mit Sublimatlésung; DE CrINIs
u. a.).
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Affen, bei denen intramuskulire Einspritzungen und Schmierkuren angewandt wurden,
lieBen (vor allem an der Hirnbasis) zellig faserige Verdickung der weichen Hiute,
GefafBneubildung, Lymphscheideninfiltrate, Gliawucherung usw. erkennen (Lucke and
KoLMER).

Im blutreichen Plexus solaris fand sich bei Kaninchen, denen tiglich 0,5 ccm
0,1%ige Sublimatlésung pro kg Korpergewicht beigebracht wurde (Scarna) Austritt von
roten und weilen Blutzellen, HaargefaBBthrombosen, Ganglienzellkernpyknose, Myelin-
zerfall der Nervenfasern u. a. m.

Nach Ausfithrungen von E. Hesse und von Granzow kam es beim sublimat-
vergifteten Tier an der Hypophyse zu riickschrittlichen Gewebsumwandlungen
und Zellnekrosen, Befunde, die dem Wesen und Sitz nach an die Verinderungen
bei Diphtherie erinnerten. Auffallend war die groBfere Ansprechbarkeit der
weiblichen, ganz besonders der trachtigen Tiere. Diese Befunde veranlaBten mich,
auf etwaig histologisch nachweisbare Hypophysenstéorungen beim Menschen
zu fahnden. Ks ist mir in einschlagigen Féallen niemals gegliickt, sichere Ab-
weichungen von der Norm festzustellen.

Stauungs- und Entziindungserscheinungen an den Atmungsorganen
machen sich in Glottisédem, Bronchitis, Lungenblutungen und Herd-
pneumonien bemerkbar. Die Gefifle der Lungen sehen wie injiziert aus
(HEINEKE). Das Blut ist iiberall dimnflissig, 146t — wie FALKENBERG aus-
driicklich betont — nirgends Gerinnungen innerhalb der Gefiafle erkennen.

Im Gegensatz dazu weist PEROW bei seinen Tieren auf Thrombenbildung
in hyalinisierten LungengefBen hin. Im tibrigen spricht das Tier in annihernd
gleicher Weise an wie der Mensch. Gewohnlich wird die Lunge am stirksten
mitgenommen: Man findet hier Blutiiberfiillung, Odem, Infarzierungen, hamor-
rhagische Entziindungen (KIRCHGASSER, SKUDRO). Bei Miusen, welche nach den
Angaben von R1cker und HESSE einen besonderen, von dem der anderen Sauger
abweichenden Stréomungstyp haben, fiihrte die im Anfang der Vergiftung be-
stehende Reizung der Gefilnerven (RICKER) nie zu entziindlichen, sondern
stets nur zu zirkulatorischen Stérungen.

Eines der wichtigsten und friihesten, oft auch alleiniges Kennzeichen der
Allgemeinvergiftung sind die Vorgénge in der Mundhdéhle. Bei der Stomatitis
mercurialis (Zusammenstellung der Mundschleimhautveranderungen siehe bei
MiscH) finden wir Mundschleimhaut, Zahnfleisch, Tonsillen, Zunge
entziindlich angeschwollen, letztere gelegentlich so stark, dal sie nicht mehr im
Munde Platz hat und heraushdngt. Unter dem Druck der Zihne kann die
Zungenmuskulatur schwer geschiadigt werden: Die Fasern atrophieren oder
erfahren wachsartige Umwandlung. Schwirzung des Zahnfleischsaumes (and
der Zahne) durch Einlagerung von Schwefelquecksilber tritt gleichzeitig auf
mit Geschwiirsbildungen und brandig-verjauchenden Vorgéngen, die, gewohnlich
am Unterkiefer beginnend, auf die Zahnfécher iibergreifen kénnen. Pulpitis
und Periodontitis, Alveolarrandnekrosen bedingen den haufigen Zahnausfall.

Beteiligung der Speicheldriiscn an dem krankhaften Geschehen wird zu-
weilen beobachtet (ErcHHORST, LEBEDOW und BOBROWA u. a.); sie beruht ent-
weder auf Fortleitung der Stomatitis oder auf unmittelbarer Reizwirkung des
in den Driisen ausgeschiedenen Quecksilbers.

Nach Ausheilung der Mundkrankheiten sind narbige Verwachsungen zwischen
Zunge und Mundboden, Wange und Kiefer (Bildung von Pseudoankylosen im Kiefergelenk)
nicht selten.

Die neuzeitliche Auffassung iiber dic Entstehungsweise der Quecksilberstoma-
titis (siehe auch Dickdarm!), die von verschiedenen Sciten, 30 auch von SIEGMUND und
WERER vertreten wird, vermutet den auslosenden Umstand in dem metallischen Queck-
silber, welches — auf dem Blutwege herangebracht — in den Kapillarendothelien und
Gefafiwandzellen abgelagert wird, dadurch Stréomungserschwerungen hervorruft und in der
Folge Blutungen und Gewcebsnekrosen.
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Magenschleimhautschiden treten in nennenswertem Grade nur nach per-
oraler Einverleibung von Sublimat (s. das.) auf. Hydrargyrum bijodatum (siehe

Abb. 3. Magen bei Vergiftung mit Quecksilberjodid. Tod nach 40 Stunden in Anurie. (Sammlung
des pathol. Instituts am Krankenhaus Westend-Berlin. Prof. W, KoCH).

bei E. R. Grawrrz und WAEGNER) hat verhiltnismaBig geringe Atzwirkung.
Durch die Liebenswiirdigkeit der Herren Prof. UMBER und Prof. W. FiscHER
(Krankenhaus Westend-Berlin) gelang es mir, einen vielleicht einzig dastehenden
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Fall, in welchem 25g Hydrarg. bijod. in Pulverform peroral eingenommen
worden waren, zur Abbildung (3) zu bringen. Die Schleimhaut, welche am
Mageneingang spérlich streifenférmige Nekrosen auf Faltenhohe erkennen l4Bt,
ist im Magengrund mit den gelbroten, brockligen Massen des verschluckten
pulverformigen Quecksilberpraparates bedeckt, ahnlich der Anfangsteil des
Zwolffingerdarms.

Kriex fand nach einer 10 Wochen wihrenden Kur mit Ol. cinereum-Ein-
spritzungen atrophierende chronische Gastritis. Die Schleimhaut war zufolge
Anhdufung entziindlicher Zellen und Bindegewebswucherung verdickt, die Driisen-
schlduche schmal, die Unterschleimhaut auffallend gefaBreich.

Der Dickdarm (Beschreibung desselben siehe unter Sublimat!) gilt — obwohl
nicht unwidersprochen — als eines der Hauptausscheidungsorgane. Die
Verhéltnisse liegen wahrscheinlich dhnlich wie in der Mundhohle: Seine Gewebe,
in der Widerstandsfahigkeit durch die Giftabsonderung herabgesetzt, leiden
unter bakteriell bedingten Faulnisvorgingen. Die Geschwiirsbildungen hingen
nicht mit der Quecksilberabscheidung allein zusammen, sondern sind auf ver-
einte Wirkungskraft von in Blut und Gewebssiften kreisendem Quecksilber
und ortlich entstandenen Eiweiflzersetzungsstotfen zuriickzufithren (ALMRVIST).

Der Anschauung von OVERBECK (und &dhnlich von Lomholt), nach welcher das Queck-
silber hauptsédchlich mit der Galle in den Darm gelangt, wurde von ALMKVIST entgegen-
gehalten, daB er bei seinen Tieren nach Anlegung eines kiinstlichen Afters in samtlichen
Abschnitten des Verdauungsrohres, auch im Magen, Quecksilber nachweisen konnte. Die
einzelnen Vorginge bei der Giftausscheidung und -Wirkung sieht er einmal in Trans-
sudation aus den hochgradig erweiterten Obecflichenkapillaren, womit Beziehungen zwi-
schen Giftkonzentration und Blutversorgung hergestellt werden; zum anderen sucht er die
Ursache der Gewebestorungen in einer Erstschidigung der GefaBwand, hervorgerufen durch
endotheliale Speicherung von Schwefelquecksilber, das — bereits intrakapillir — aus dem
im Blute vorhandenen Quecksilber und dem resorbierten Faulnisprodukt Schwefelwasser-
stoff entsteht. Zu dicser Deutung wurde er veranlaBt durch die von verschiedenen Seiten
(HriLBORN, MARCHAND u. a.) beschriebenen braunschwarz-kérnigen Niederschlige in der
GefaBwand, deren — damals heill umstrittene — Entstehung (s. ELBE) formalinbedingt
gewesen sein mochte.

Ein unmittelbarer Beweis fir die Quecksilberabsonderung durch die Dickdarmschleim-
haut war — wie UMEDA (1928) ausfithrt — bisher noch nicht zu erbringen. Subkutan ver-
giftete Tiere bekommen eine typische hamorrhagisch-nekrotisierende Kolitis, die scharf
begrenzt auf den Faltenkuppen der Blinddarmschleimhaut nahe der Klappe beginnt und von
dort nach den anderen Dickdarmabschnitten und dem Wurmfortsatz weiterschreitet. Da-
gegen zeigten Tiere mit Dinndarmfisteln (nach Verschluf und Versenkung des kaudalen
Stumpfes in die Bauchhohle) keine erheblichen Schleimhautverinderungen im Dickdarm.
Daraus schlieft UmEDA, dafl das Gift irgendwo in oralen Abschnitten des Verdauungs-
schlauches ausgeschieden wird und mit dem Darminhalt zum Blinddarm gelangt, um hier,
nach Eindickung der Fazes geniigend konzentriert, seine Wirkung zu entfalten. Demzufolge
bestinden dhnliche Verhiltnisse wie in der Niere, wo die histologisch nachweisbare Paren-
chymschiadigung auch erst in den Kanilchen — d. h. dem Orte hoherer Giftkonzentra-
tion -— zu finden sei.

Verinderungen am Dickdarm nach therapeutischer Verwendung von
Salyrgan (eigene Beobachtung) und von Novasurol mégen Erwihnung
finden. An einem Praparat der Sammlung WALKHOFF (Stubenrauchkrankenhaus,
Lichterfelde) fanden sich auf der stark geréteten und mit Blutaustritten durch-
setzten Schleimhaut spérlich oberflichliche, griingelblich verfirbte Nekrosen.

Gewebliche Einzelheiten iiber das Verhalten der Niere, welche je nach der
Art des benutzten Quecksilberspriparates zwar mit wesensgleichen, aber grad-
weise unterschiedlichen Verdnderungen anspricht, siehe bei Sublimat. HEITZMANN
berichtet iiber starke Lipoidspeicherung in den Kapillarendothelien der Niere
nach Modenolvergiftung am Kaninchen.

Die Kenntnis von der Absonderung des Quecksilbers durch die Epithelien der gewun-
denen Nierenkanilchen und der aufsteigenden Schenkel — also durch die Zellen, welche
nach den Untersuchungen von HEIDENHAIN {iberhaupt feste Stoffe ausscheiden — scheint
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gesichert mit Hilfe eines histochemischen Nachweises, welchen ALMKVIST an Tieren
erbrachte (ausfiihrliche Darstellung der Methode siehe in: Nord. med. Arch. 1093, Abt. II,
Heft 2). Die histochemische Reaktion beruht auf Verwendung von schwefelwasserstoff-
haltiger Fixationsfliissigkeit, in welcher Schwefelquecksilber im Augenblick der Fixierung
niedergeschlagen wird.

In der Milz wurden nach ldnger dauernder Vergiftung Blutungen, Follikel-
atrophie und Pulpahyperplasie gesehen. VoieT fand beim intravends vergifteten
Tier das Quecksilber teils intrazelluldr gespeichert, teils frei in der Pulpa liegend.

Ors6s beschreibt in den portalen Lymphknoten Rindennekrosen. HEel-
NEKE erwahnt bei seinen Tieren Schwellung und Blutaustritte an den Gekrése-
lymphknoten. Diese Befunde (wahrscheinlich entziindliche Vorgénge!) diirften
denen entsprechen, welche — nach eigener Beobachtung — auch beim Menschen
(als Begleiterscheinung des krankhaften Geschehens im Verdauungsschlauch)
festzustellen sind.

Wiederholte Gifteinspritzungen fiithrten beim Kaninchen am Knochen-
mark nur zu starker HaargefaBerweiterung und -schlingelung. Die Fettzellen
schienen atrophisch, doch war eine beachtliche Steigerung der Blutzellbildung
nicht festzustellen. MaccIorA dagegen berichtet iiber vermehrte Tatigkeit des
Markes (nach linger dauernder Sublimatvergiftung); ferner fielen die reichlich
vorhandenen Megakaryozyten durch ungewohnlich hochgradige phagozytare
Tatigkeit auf. Bisweilen gelang im Knochenmark der chemische Quecksilber-
nachweis. Bei intravenoser Giftzufuhr waren am Versuchstier gleichmifBig
verteilte, spindel- und sternférmige, wahrscheinlich an Retikuloendothelien ver-
ankerte Quecksilberniederschldge nachzuweisen (VoiaT).

Gemal der Anschauung von ZANGGER kann Quecksilber durch Entwicklung
hiamolytischer Eigenschaften zum Blutgift werden. Blutkérperchenzerfall
wiirde GefaBthrombosierung nach sich ziehen. Bei akuter Giftwirkung setzt
— mengenméfBig durchaus nicht immer den (etwaig eitrig-entziindlichen) Vor-
gingen am Verdauungsschlauch gleichlaufend. — im stromenden Blut Leuko-
zytose mit Linksverschiebung ein (BRIEGER, J. JACOBI u. a.), die auch in einer
fast regelmiaBig zu beobachtenden Leukozytenstase in den giftgeschiadigten
Organen zu Tage tritt. Eine befriedigende Erklérung fiir die Mehrausschwemmung
von Blutzellen fehlt vorerst: Es wird ,,formativer Reiz** auf das Knochenmark
angenommen. Demgegeniiber fand LUDDICKE, der sich mit dem Einflu} gering-
figiger Quecksilbermengen auf das Differentialblutbild beschéftigte, das-
selbe lymphozytotisch. Er denkt an katalytische bzw. katalysedhnliche Vor-
ginge, welche zu Mehrleistung des lymphozytidren Apparates fiihren.

Bei Tierversuchen mit dem Quecksilberpraparat Modenol fielen die im Blutplasma
fein verteilten, jedoch niemals bis zur GefaBverstopfung fithrenden Lipoidtrépfchen auf
(HETTZMANN).

Uber unmittelbare Atzwirkung an den duBeren Geschlechtsteilen siehe
bei Sublimat (S. 41). Die Tatsache, dafl auch nach Quecksilbereinspritzungen und
nach peroraler Sublimateinverleibung umschriebene (meist nur geringgradige)
entziindlich-nekrotisierende Vorgiange an Vulva und Vagina auftreten, spricht
dafiir, daB das Gift auch hier ausgeschieden wird.

a) Sonderwirkungen des metallischen Quecksilbers.

Das metallische Quecksilber wird in Dampfform oder fein verteilt durch
Lunge und Unterhautgewebe, vielleicht auch durch die Haut (s. unten) in den
Korper aufgenommen. Perorale Zufuhr ist — auch in groferen Mengen —
fast bedeutungslos (frithere Behandlung des Ileus mit Quecksilber!), da die
Vorbedingungen fiir Losung des Metalls im Magen-Darmkanal ungiinstige sind
(STARKENSTEIN). Gesetzt, es erfolge wirklich von der Darmschleinhaut her der
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Ubergang des Giftes in die Saftebahn, so geschieht es derart langsam, daf selten
einmal Krankheitserscheinungen auftreten. (Zusammenstellung alterer ein-
schligiger Arbeiten s. bei FURBRINGER.) In dem t6dlich verlaufenden Fall
BuscHMANN war kurz vor Einnahme des metallischen Quecksilbers Chlor-
wasser getrunken worden, so daf sich in den Geweben offenbar Sublimat ge-
bildet hatte. Die Vergif’cung wurde gesichert durch das Auffinden zahlreicher
Quecksﬂberkugelchen im Dickdarm.
Uber cine ungewohnliche Art der Quecksilberauf-
nahme und -vergiftung wurde kiirzlich von DrtGG be-
richtet. Der Vorgang betraf eine Krankenpflegeschiilerin,
welche beim Herunterschlagen der Quecksﬂbersaule das
Thermometer zerbrach, wobei kleine Glassplitter in eine
winzige Wunde am Finger eindrangen. Nach 14 Tagen
yelgtc sich in der Nahe der verletzten Stelle eine An-
schwellung. Die Rontgenaufnahme ergab Quecksilber
im Gewebe; dieses wurde beim Einschneiden in das
bezeichnete Gebiet auch gefunden. Etwa eine Woche
spiter stellten sich allgemeines Krankheitsgefiihl und
Magen- Darmbeschwerden ein: Es entwickelten sich all-
mihlich  die typischen Anzeichen der Quecksilber-
vergiftung (grauer Saum am Zahnfleisch usw.). Offen-
bar waren durch die feinperlige Lagerung des Metalls
im Gewebe geeignete Verhiltnisse fiir reichlichere Gift-
aufsaugung geschaffen worden.
Uber die Wirkungen unmittelbar in die Blut-
bahn gebrachten metallischen Quecksilbers siehe
unter Gefifle (Fall UMBER).
Die resorptiven Giftwirkungen weichen
in nichts von den oben beschriebenen Allge-
meinschidden durch Quecksilber tiberhaupt ab.
Das Verhalten des bei Einverleibung des Metalls
beriihrten Gewebes erfordert gesonderte Be-
trachtung.
Nach endermaler Massage fein verteilten
Quecksilbers, dessen EinfluBl auf den Gesamt-
kérper — wie man heute glaubt — zum guten
Teil auf Einatmung der beim Einreiben sich
bildenden Dampfe beruhen diirfte (Versuche von
SKUDRO u. a.), erscheint in den eingeriebenen
Bezirken die ganze Oberhaut grau verfarbt
durch Ausstopfung der Poren mit kleinsten,
schwarzen, metallisch glinzenden Kornchen.

Mikroskopisch soll man — was ich nach
Durchmustern zahlreicher Reihen- und Stufen-

. . e Abb. 4. Quecksilber in der Kubital-
schnitte nicht bestdtigen konnte — Metall- vene. (Fall Prof. UMBER,
kiigelchen in den Driisengangen und Haar- Krankenhaus Westend-Berlin).
wurzelscheiden (J. NEUMANN, ZUELZER) auf-
finden, aber — nach der Meinung von FURBRINGER u.a. — niemals zwischen

den einzelnen Epidermisschichten oder im Korium. Andere Untersucher
(BLOMBERG, EBERHARD, OESTERLEN, OVERBECK) wollen Quecksilber auch im
Rete Malpighii gesehen haben. Wie die Beobachter der abgelagerten Kiigel-
chen ausfiihren, findet man die Menge des Metalls wenige Tage nach seiner
Zufuhr offensichtlich vermindert, ein Teil der Talgdriisen ist fettig-kornig
zerfallen. Im Hinblick auf diese, oft mit entziindlichen Erscheinungen ver-
gesellschafteten Vorginge wird die ortliche Bildung eines loslichen Queck-
silbersalzes erwogen.
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Frische und édltere Abszesse und Narben kennzeichnen die Einspritzungs-
stellen am Gesall: Der Muskel wird hier von grauweilllichen bis -braunlichen,
streifenformigen Herden durchsetzt, welche vereinzelt mit talgartigen Massen
ausgefiillte Hohlrdume in sich bergen konnen. Daneben sieht man zystische
Gebilde, deren Inhalt zusammengesetzt ist aus bakterienfreiem, graugelblichem
oder graugriinlichem Eiter, Fett- und Quecksilbertrépfchen (s. auch Tierversuche

Abb. 5. Quecksilberembolien in Lungengefifen, Quecksilberteich im rechten Ventrikel
(IFall Pros. UMBER, Krankenhaus Westend-Berlin).

von JaNowskI). Quecksilberkiigelchen finden sich auch in Riesenzellen der
AbszeBmembran (Domr, Krrex, RIsSEL u.a.). LUKASIEWICz unterscheidet in
den Eiterherden vier (von auflen nach innen einander folgende) Bezirke: 1. Queck-
silberhaltige Nekrosen, 2. eitriges Granulationsgewebe, 3. wachsartige Muskel-
Umwandlung, 4. wucherndes Sarkolemm.

Entgegen der allgemeinen Anschauung von der Unmoglichkeit einer Quecksilberwan-
derung im Korper, wies JUCKUFF am Tiere die Fortbewegung der Quecksilbertropfchen
in den Gewebespalten nach. Spritzte er unter die Riickenhaut eines Tieres metallisches
Quecksilber, so konnte er dessen Verbleib in den Saftriumen des Bindegewebes verfolgen;
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von dort aus gelangte ein groBler Teil in Korperhéhlen und Lunge, um hier vorerst
frei oder abgekapselt liegen zu bleiben.

H. Horr nahm Versuche an Hunden vor, welche bezweckten, das Eindringen des ein-
geriebenen bzw. intramuskular, intravenos oder endolumbal eingespritzten Metalles in das
Zentralnervensystem festzustellen. Die nach der Methode von E. Lupwic¢ und E. ZILLNER
vorgenommene Bestimmung ergab geringe Quecksilbermengen nach Einbringung in die
Haut. Ferner lieB sich die Tatsache sichern, daB endolumbal einverleibtes Metall mit
dem Liquor fortgeschafft wurde. War das Zentralnervensystem selbst (z. B. durch ent-
ziindliche Verinderungen) mitgenommen, oder lag auBerdem Schidigung von Darm usw.
vor, so erhohten sich die in der Nervensubstanz nachweisbaren Quecksilbermengen.

In einem einzigartigen, von UMBER (Krankenhaus Westend-Berlin) mit-
geteilten Fall waren zu Selbstmordzwecken 2 cem (!) metallisches Quecksilber in
die Armvene eingespritzt worden (Abb. 4). Abgesehen von zahllosen Metall-
embolien in kleinen und grofleren Gefaflen der Lungen (Abb.35), konnte
man im Réntgenbild auf dem Boden der rechten Herzkammer einen flachen
Quecksilberteich feststellen, der die Tatigkeit des Herzens scheinbar nicht
beeinflulte; wie denn iiberhaupt die Gesamtfolgeerscheinungen der Metallein-
verleibung auBerordentlich gering waren (s. dagegen Harmon: Tédliche Ver-
giftung nach intravendsen Sublimatgaben). Die noch nach Jahren in fast un-
verdnderter Stdrke in der Blutbahn réntgenologisch nachzuweisenden Queck-
silbermengen wurden offenbar — nach voriibergehenden Krankheitszeichen
— auf die Dauer reizlos vertragen. Anders im Falle LitzEN (angef. bei
UMBER), in welchem die intravenoése Zufuhr von 150 g Oleum ciner. ein schweres
Krankheitsbild ausléste und nach sechs Tagen zum Tode fithrte. Aus den vorge-
fundenen kurzen Angaben war allerdings nicht zu ermitteln, welche Rolle die
Einbringung des Oles in die Strombahn beim Krankheitsablauf gespielt hatte.

Lungenembolien traten auch im Falle KLorz nach intramuskulirer Einverleibung
eines unloslichen Quecksilberpraparates auf. Es blieb ungeklart, ob die Metallverschleppung
durch irrtiimlich erfolgte intravendse Zufuhr oder auf Grund einer MuskelzerreiBung und
Ubertritt des Giftes in ein dabei erdffnetes Gefil zustande gekommen war.

Laut Mitteilung von Juna ist der transplazentare Ubergang des (bei Schwan-
geren zur Schmierkur verwendeten) Quecksilbers auf den Fetus durch che-
mischen Nachweis des Metalls in Fruchtwasser und Kindskérper erwiesen.

pB) Sonderwirkungen des Sublimats.

Nach Tierversuchsergebnissen von H. SCHLESINGER regen kleinste Subli-
matgaben Wachstum und Gewichtszunahme im Saugetierkérper an. Den-
noch ist Sublimat das giftigste aller Quecksilberverbindungen: Als
geringste todliche Gabe wird 0,18 g angesehen. Die ausgedehnten Eiweif3-
flichen von Schleimhduten und Wundhohlen reilen das Quecksilber unter
Bildung von Quecksilberalbuminaten gierig an sich. Fiihrt die Verdtzung nicht
schon innerhalb 24 Stunden zum Tode, so treten Zeichen der Allgemeinver-
giftung auf. Der Organbefund bei intravenéser Sublimatzufuhr (HarMON:
4 Fille) unterscheidet sich von dem nach andersgearteter Gifteinverleibung
lediglich durch das Fehlen von Verdnderungen im Magen-Diinndarm. Ganz akut
todliche Vergiftung endet beim Tiere mit Asphyxie, was PEROW veranlaBte,
an eine Erstschidigung der Herzganglien oder des Riickenmarks zu denken.

Bei peroraler Anwendung ist mdglicherweise Veritzung der Lippen
nachweisbar. Uber Gewebeschiden an anderen Korpereingangspforten
siehe bei duBleren Geschlechtsteilen.

Auf das Auge gebrachtes Sublimat bedingt Hornhaut- und Bindehaut-
entziindung, streifige und groBfleckige Atzschorfe (FOLDEssY, JAEGER). Im
Tierversuch wurde fetzige BindehautabstoBung, Hornhauttriibung, Blutungen
in Iris usw. erzielt (L. LEWIN und GUILLERY).
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Bereits schwache Sublimatlésungen wirken bei empfindlichen Menschen
hautreizend: Auftreten von Sublimatekzemen nach Héndedesinfektion (WENG-
LER u. a.)! Sublimat in groBerer Konzentration, wie es in Salben, Umschligen
usw. verwandt wird, ruft an der Haut oberflichliche Entziindung und Blischen-
bildung hervor; auf epidermisentbloften Flachen entstehen tiefe Wunden mit
verschorfendem Grund (Gefahr der Giftaufsaugung!). Nach Atzung von Papeln
mit Solutio Plenckii wurden ortliche Nekrosen beobachtet (E. v. HOFMANN).

Trotz Vorhandenseins schwerster, etwaig vollige Harnsperre bedingender
Nierenschiden, wird das Auftreten von Odemen an Gesicht (A. HELp) und
Gliedmafien verhaltnismaBig selten beobachtet (s. auch J. JAcOBI: Ansteigen
des Koérpergewichts ohne Auftreten von Odemen).

Sublimateinspritzungen bedingen an der Einstichstelle EiweiBfallung
und in der Folge langsam ablaufende Entziindung ohne eitrige Einschmelzung
(PrEVOST).

Die Leichenéffnung bringt an den Kérperhéhlen keinerlei kennzeich-
nende Befunde: Man sieht lediglich bedeutende GefaBerweiterung an den
Baucheingeweiden (Sarkowsky) und Blutungen in den serésen Hiuten.

Entziindungs- und Atzerscheinungen an den Luftwegen, wie sie z.B.
MANN in seinem Atlas der Tracheobronchoskopie abbildet, gehen auf Aspiration
bei Verschlucken des Giftes zuriick (BENDERSKY u. a.).

Uncharakteristische Perikard- und Myokardblutungen mit Quellung der
den Blutungsherden anliegenden Muskelfasern sind haufig. Muskelzellvakuoli-
sation und -kernpyknosen weisen auf noch nicht genauer erforschte Parenchym-
schiadigungen hin.

Eine Versffentlichung von TiLp (s. auch RUTHER) beschéaftigt sich mit dem
Vorkommen von Kalkherden im Herzmuskel. Diese wurden in einem Fall beob-
achtet, in welchem der Vergiftete 40 ccm einer 5°/yigen Sublimatlésung getrunken
hatte und fiinf Tage spéater verstorben war. Die Wand der linken Herzkammer
fand sich durchsetzt von hanfkorn- bis linsengroB3en, orangegelben, unscharf be-
grenzten Bezirken, welche beim Mikroskopieren im ungefiarbten Schnitt schwarz-
koérnig bestdubte Muskelfasern erkennen lieBfen. Das gefirbte Praparat zeigte
verkalkte Muskelbiindel, die, verdickt und verlingert, teils wellig verliefen,
teils kolbig aufgetrieben waren. Dazwischen sah man — hie und da von reaktiven
Rundzellansammlungen umgeben — Strecken zerfallener oder wachsartig um-
gewandelter Fibrillen. Nach Ausfithrungen von M. B. ScumipT (Diskussions-
bemerkung zum Vortrage TirLp) konnte die Erscheinung der Kalkmetastasen
ein Ausdruck sein fiir Kalkstoffwechselstérungen auf dem Boden herabgesetzter
Nierenleistung, welch letztere — zufolge Verwésserung des Blutes — verdnderte
Loslichkeitsbedingungen fiir den Kalk schafft. RUTHER denkt dagegen an Kalk-
ablagerung in vorher sublimatgeschidigten ,,degenerativ verinderten Muskel-
fasern’*. PErow, der, wie eingangs erwihnt, auf Grund von Tierversuchs-
ergebnissen fiir eine Erstschiddigung der Herzganglien eintritt, hilt dieselbe
durch den Befund zerfallender Ganglienzellen fiir erwiesen.

Genauere Beschreibungen von Gefé [ wandverdnderungen liegen nur von
Seiten tierexperimentell arbeitender Forscher vor. Sublimateinspritzungen sollen
nach Mitteilung von PHILOsopHOW bei Tieren dhnlich wirken wie Adrenalin:
In der Aorta splittern sich die Lamellen auf, Zerfalls- und Verkalkungsherde
zerstoren streckenweise die Mediaschichten. Die kleineren Gefalle beantworten
den Giftreiz mit ,,Endothelschwellung und -abstoBung*, Hyalinisierung der
Wandschichten und schlieflich mit Bildung roter Thromben (Prrow).

Auf der Schleimhaut des Verdauungsschlauches (s. MErRkEL, ds. Handb.
Bd.IV/1) erweist sich das — in fester Form oder in Lésung aufgenommene —
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Sublimat als schweres Atzgift: Zu der Wirkung der sofort entstandenen Queck-
silberalbuminate gesellt sich wahrscheinlich noch der EinfluB der Salzsiure
(R. Boenm, KoBERT). Schleimhautveritzungen an Lippe, Wange, Zunge,
Gaumenbdgen, oberem Speiserdhrenteil (Abb.6) bilden sich meist nur
bei héherer Giftkonzentration aus. Streifenférmig verlaufende Nekrosen, Ge-
schwiire und eitrige Entziindung im untersten Drittel der Speiserchre kommen
héufiger vor.

Der Befund am Magen ist — entsprechend dem Wechsel der duleren Um-
stinde und der personlichen Giftansprechbarkeit — auBerordentlich mannigfaltig.

Abb. 6. Osophagitis bei Sublimatvergiftung (Sammlung des pathol. Instituts
am Stubenrauch-Krankenhaus Berlin-Lichterfelde. Pros. Dr. WALKIONF).

Nach Einnahme von Sublimatpastillen kann sich die Mageninnenfliche mit
Eosin durchtrirken; doch wird in solchen Fillen der schwach rosige Farbton
gewohnlich von Gewebezerstérungen iiberdeckt. Die schwersten Veranderungen
lassen sich naturgemif nach Einverleibung des Giftes in Substanz an den Stellen
nachweisen, wo das Gift lingere Zeit haften blieb. Abhingig von dem Grade der
BlutgefaBfiillung bei Eintritt der Vergiftung bilden sich auf der — stets mehr
oder minder Gdematés entziindlich geschwollenen — Schleimhaut (flichige und
streifige) braunschwarze oder weille Quecksilberalbuminatschorfe, welch letztere
an das anatomische Bild bei Karbolsdureveratzung erinnern; oder es treten weille
Tupfen auf, wie man sie nach Benetzung der Schleimhaut mit absolutem Alkohol
sehen kann. Stauungsblutiiberfiillung, Blutungen, diphtherische Entziindungen
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Abb. 7. Sublimatkristalle in der Magensehleimhaut (Sammlung Dr. EDM. MAYER, Urbankrankenhaus.
Berlin). 132 fache VergroBerung.

Abb. 8, Sublimatkristalle in der Magenschleimhaut (Sammlung Dr. EDM. MAYER, Urbankrankenhaus,
Berlin). 480 fache VergréBerung.

und — seltener — Geschwiirsbildungen vervollstindigen die Befunde. Bei
schweren Veritzungen wird die Magenwand lederartig fest, starr, bleigrau.

Magenwandphlegmone als Folgeerscheinung wird von SCHALL erwihnt.
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Bei Tieren sah Perow Entwicklung von Schleimzysten zufolge allerstirkster
Schleimabsonderung.

Das mikroskopische Bild ist nach peroraler Sublimateinfuhr — be-
sonders in den Fillen fehlender Verdtzung — oft wundervoll klar zufolge der
raschen Gewebsfixation von der Schleimhaut her. Gelegentlich findet man
Sublimatkristalle (Abb. 7 und 8). Oberflachliche Nekrosen, méchtige kapillire
Erythrozyten- und Leukozytenstase, Odem des Zwischengewebes, das un-
geheuerliche AusmaBe annehmen kann (Abb. 9), bis in die Muskelschichten

Abb. 9. Hochgradiges Odem der Magenwand bei Sublimatvergiftung. (Sammlung Dr. iDM. MAYER,
Urbankrankenhaus, Berlin). 9 fache Vergroflerung.

hineinreichende Blutungen (himorrhagische Infarzierungen! s. Abb. 10) sind
die hervorstechendsten Merkmale der Sublimateinwirkung. An Stellen, deren
weillliche Triibung schon dem bloBen Auge erkennbar ist, siecht man die Driisen-
schlduche entweder zerfallen oder in schmale Epithelbdnder bzw. in mit Leuko-
zyten angefiillte Zysten umgewandelt. Das noch erhaltene Driisenepithel ist
meist platt, plump, zeigt einzelne Mitosen auf. In einem — mir von Herrn Dr.
WALKHOFF (Stubenrauchkrankenhaus, Lichterfelde) freundlicherweise iiber-
lassenen — Priparat spielen sich die Zerfallsvorginge in erster Reihe an den
Hauptzellen ab, wihrend die groflen, z. T. mehrkernigen Belegzellen besonders
gut erhalten (durch Lebendfixation) und kriftig gefarbt erscheinen (Abb. LI).

Gelbweifle, durch intraepitheliale llinlagerung von mineralischen Kliimpchen und
drusenférmigen (Kalk- ?) Brockeln hervorgerufene Piinktchen in der Schleimhaut beschreibt
E. KAUFMANN.

Die oberen Teile des Darmrohres nehmen nicht immer an dem krank-
haften Geschehen teil. Gelegentlich sieht man in einzelnen, mitunter recht
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ausgedehnten Diinndarmabschnitten das Bild der verschorfenden Enteritis:
Dunkelrot sammetartige Schwellung der (von zahlreichen Blutungen durch-
setzten) Schleimhaut, gelbgriinlich-braunliche Nekrotisierung bzw. Verschorfung
der durch entziindliches Odem versteiften Faltenhohen (Abb. 12).

Der Grad der Schleimhautschiden im Dickdarm, welchem neben der Niere
wahrscheinlich die Hauptarbeit bei der Ausscheidung des Giftes zukommt
(s. 8. 23), wird von einigen Untersuchern in ein mittelbares Verhiltnis zur
Schwere der Nierenerkrankung gebracht: Mit zunehmendem Versagen der
Nierentatigkeit wichst die Leistungsbeanspruchung der Dickdarmschleimhaut

Abb. 10. Massige Durchblutung der Magenschleimhaut bei Sublimatvergiftung
(Sammlung Dr. WEIMANN, Gerichtsirztliches Institut, Berlin).

und damit die Auslieferung seiner Gewebe an das Gift. Die Theorien iiber
Verhalten und Wirkungsweise des Quecksilbers im Dickdarm s. S. 23.
Zu ihrer Ergdnzung moge eine Beobachtung am lebenden Tiere (RICcKER und
Forrscug) Erwidhnung finden: Bei akut todlicher (subkutaner) Sublimatgabe
tritt anfangs Dauerverengerung der arteriellen Bauchgefifie, dann — infolge
zunehmender Herzschwiche — Venenerweiterung und Blutstromverlangsamung
ein. Somit wéiren die Schleimhautschiden am Darm letzten Endes auf giftbe-
dingte Kreislaufstérungen zuriickzufithren. Auch ELBE fand die kleinen Arterien
zusammengezogen, sah hyaline Haargefafithromben riickldufige vensse Stauung,
hamorrhagische Infarzierung und Nekrosen verursachen.

Die Schleimhautverdnderungen im Dickdarm zeigen in der Regel andere
Beschaffenheit als die des Diinndarms: UngleichméfBig fleckférmig oder die
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Darminnenfliche mit kleinen Aussparungen véllig deckend, breiten sich hi-
morrhagisch-nekrotisierend-ulzerdse oder diphtherische Entziindungsvorginge
aus. Unter Umstinden kann die ganze Innenschicht des geweiteten, durch
Odem und Ansammlung von Entziindungsstellen dickwandig gewordenen Darms
mit wulstigen Schorfen bedeckt sein. Das Bild ist ein solches, dafB héufig
Schwierigkeiten bei der merkmalsméfigen Abgrenzung gegeniiber bazillirer

Abb. 11. Magen bei 10 Tage alter Sublimatvergiftung : oberfliichliche Nekrosen, auffallend gute Fixation
der Belegzellen (Sammlung des pathol. Instituts am Stubenrauchkrankenhaus Berlin-Lichterfelde,
Pros. Dr. WALKHOFF).

Ruhr und uréimischen Darmverinderungen entstehen. Mit fortschreitender
Schleimhautzerstorung sieht man neben tiefgreifenden, den Rand unter-
grabenden Geschwiiren die zerfetzten Schleimhautreste in der Darmlichtung
flottieren. GroBle Stiicke derselben kénnen als Schlduche ausgestoBen werden
(Abb. 13).  Als Begleiterscheinung und Folgezustéinde der Darmerkrankung
werden Periproktitis und Peritonitis serofibrinosa beobachtet (CoBLINER).

Das mikroskopische Bild zeigt in den noch leidlich erhaltenen Abschnitten
ahnliche Verdnderungen wie das des Magens. Von den tiefen Driisenteilen sind
gewdhnlich noch kleine Bezirke vorhanden; die Driisenzellen schwellen, hellen
sich auf und erinnern dann an die Epithelien der Schleim- und Speicheldriisen
(ALMRVIST).

Handbuch der pathologischen Anatomie. X/1, 3
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Das — nach den Versuchsergebnissen von Vorar in Stern- und Leberzellen
gespeicherte — Quecksilber soll im Leberparenchym mit Globulinen eine
lockere, beim Knochen mit Siuren zerfallende Verbindung eingehen (R. BornM,
SLOWTZOFF, VAMossy). In einer neueren Arbeit von HorsTeErS wird darauf
hingewiesen, dall Schwermetalle fast aus-
nahmslos in der Leber fixiert und entgiftet
werden, dal insbesondere die Quecksilber-
salze hier sehr fest verankert werden.

Die physikalisch - chemischen Verhéltnisse
sind im einzelnen nicht erforscht: Der
fast immer zu findende Glykogenschwund
(MEIXNER) legt vorerst nur den Gedanken
an Beeinflussung des Stoffwechsels nahe.
Speicherung groferer Fettmengen wurde

Abb. 12. Verschorfende Enteritis bei Sublimat- Abb. 13. Stiick der ausgestofenen Darmmukosa
vergiftung (Sammlung des pathol. Instituts am bei Gangréna mercurialis (Nr. 170 b/1911 der
Virchow-Krankenhaus, Berlin. Sammlung des pathol. Instituts am Virchow-
Prof. CHRISTELLER t). Krankenhaus, Berlin, Prof. CHRISTELLER ).

nur bei Tieren gesehen (Mc. NIpER). Die experimentell (HEITZMANN u. a.) fast
regelméfig zu erzielenden Zerfalls- und Regenerationsvorginge an den Leber-
zellen finden auch in den Arbeiten der Menschen pathologie gelegentlich Er-
wihnung (DURANTE u. a.).

Nach Untersuchungen am Tier (Hertzmaxy) spielt sich dasregeneratorische Ge-
schehen in der Hauptsache an den Gallengangsepithelien ab. Wurde Kaninchen
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verdiinnte Sublimatlésung in die Gekrisevene gespritzt (STECKELMACHER), $O
griff das Gift nicht die Leberzellen an, wohl aber zeigten sich die Sternzellen fast
durchwegs zerstort, Wahrscheinlich wirkt das Gift am unmittelbarsten auf das
GefaBendothel bzw. Retikuloendothel ein, wie auch nach der — sich auf Ver-
suchsergebnisse stiitzenden — An-
schauung von GOLDZIEHER and
Prck die Erfolge der Quecksilber-
therapie durch (morphologisch
nachweisbare) Reizung und Akti-
vitidtserhohung des Retikuloendo-
thels in Leber und Milz bedingt
sein sollen.
Beim Menschen konnte Herrz-
MANN nach 5tagiger Vergiftung in
der bliulichgrau geténten, makro-
skopisch strukturlosen Leber un-
gleichmiBig angeordnete Nekrose-
herde nachweisen, desgleichen neu-
gewucherte Zellgruppen und ein-
zelne Zellen mit atypischen und
typischen Mitosen. Ahnliche, wenn
auch nicht so stark ausgepragte
Bilder hatte ich selbst zu sehen
Gelegenheit (zwei Fille 5 bzw.
10 Tage alter Vergiftung). Sub-
kapsuldre und interlobuldre Blu-
tungen, entziindliche Infiltrate er-
gianzen in der Regel die Befunde
(HeiwekE). In den GefiBlen lie-
gende kristallinische Gebilde un-
bestimmter Natur werden von
DuraNTE erwihnt.
Man spricht gemeinhin von der
»Sublimatniere, ocbwohl diese
anatomisch keinen einheitlichen
Begriff darstellt und kaum sonst
noch eine Art der Nierenschéadi-
gung so vielgestaltige Formen auf-
weist. Nachdem ich das — mir
von vielen Seiten zur Verfiigung
gestellte — reiche Material und
das einschligige Schrifttum ge-
sichtet habe, diinkt es mich un-
moglich, an den von ASKANAZY Abb. 14. Niere bei Sublimatvergiftung.
und NakaTA aufgestellten, zeit- Starke Verkalkung. Ubersichtsbild.
lich bedingten drei Entwick-
lungsstufen der Sublimatniere festzuhalten. Neben Giftmenge und Vergif-
tungsdauer kommen sicherlich unbekannte Einfliisse wie allgemeine Leistungs-
fahigkeit und Augenblickszustand der Niere u. a. m. in Frage bei Entstehung
und Ablauf der krankhaften Verinderungen (s. auch FamRr, dieses Hand-
buch VI/1), welche in ihrer Gesamtheit unter dem Namen der nekrotisierend-
verkalkenden Nephrose so bekannt sind, daf} ich mich in ihren Schilderungen
kurz fassen kann.

3*
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Die Ausscheidungsstitte des Quecksilbers wird — auf Grund der an vergifteten
Tieren gewonnenen Ergebnisse — von der Mehrzahl der Untersucher (s. aber Kosver!)
in die distalen gewundenen Abschnitte und in den Ubergang der Hauptstiicke zu den
Schleifen verlegt. Die ersten Wirkungen des Giftangriffes sind — wie die &lteren Beob-
achter (HENEKE, F. KLEMPERER, KOHAN, PRIEBATSCH, SCHLAYER u. a.) ausfilhren — am
Epithel zu suchen, nach neueren Anschauungen (RICKER, STRACKE, WEILER) am Gefafi-
system, dessen motorische Stérungen im anatomischen Bild der Stauungsblutiiberfiillung
ihren Ausdruck finden.

Abb. 15. Niere bei akuter Sublimatvergiftung. Starke GefiBfiillung. Kleinste Rindenblutungen
(Sammlung des pathol. Instituts am Virchow-Krankenhaus, Berlin. Prof. CHRISTELLER 1).

Scheinbar ohne einleitende Quellungsvorginge setzt die Epithelnekrose un-
mittelbar ein (SuzUkI), wobei die Fille schwersten Paremchymzerfalls nicht in dem
Mafe zur Kalkspeicherung zu neigen scheinen, wie solche mit weniger aus-
gesprochener Nekrotisierung (Faur). Die Niederschlige von phosphor- und
kohlensaurem Kalk, die nicht spezifisch fiir die Sublimatvergiftung sind, sondern
in dhnlicher Weise bei Einwirkung von Urannitrat, Bismut. subnitr., Glyzerin
und anderen Giften in Erscheinung treten, finden sich nach den Ausfithrungen
von Suzuki in der Hauptsache dort, ,,wo die geraden Ubergangsabschnitte
innerhalb der Markstrahlen der Rinde verlaufen®. Demgegeniiber betont
SAIKOWSKY, der als Erster die Salzablagerung erkannte und deutete, ihre regel-
lose Verteilung (Abb. 14). LruTerr erklirt die herdformige Verkalkung damit,
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daB sich jeweils nur bestimmte Nierenteile in Titigkeit befinden. Uber die
Ursachen der Kalkablagerung gehen die Ansichten in weitestem Male
auseinander, zumal auch die Herkunft des gespeicherten Kalkes noch umstritten
ist: Die von PrfivosT bei Nagetieren festgestellte Entkalkung der Knochen
scheint beim Menschen nicht in Frage zu kommen (E. KAuFrMANN u. a.). Die
Leistungsuntiichtigkeit der verschorften Dickdarmschleimhaut, welche Herab-
setzung der Kalkausscheidung im Gefolge hat, soll nach der einen Meinung

Abb. 16. Niere nach 8 Tage alter Sublimatvergiftung (1'/; g. peroral). Erythrozyten in Kanélchen-
lichtungen, interstiticlle Infiltrate. (Sammlung des pathol. Instituts am Stubenrauch-Krankenhaus
Berlin-Lichterfelde. 1’ros. Dr. WALKHOFF.)

(M. B. ScaM1pT u. a.) erhohten Kalkgehalt und Verschlechterung der Loslich-
keitsverhaltnisse des Kalkes im Urin bedingen, bei dessen Absonderung nun
die nekrotischen Massen den reichlich dargebotenen Kalk an sich reilen kénnen.
Andere Untersucher wie z. B. F. KLEMPERER lehnen ein Wechselverhdltnis
zwischen Nieren- und Darmerkrankung grundsétzlich ab. Dritte sprechen von
Kalkiiberschwemmung des Gewebes bei gleichzeitiger Stoffwechselstérung zu-
folge Nephritis (RaBL) oder von Erstschiadigung der Gefifiwéinde (LEUTERT).

Vergegenwértigen wir uns in groBen Ziigen den Ablauf des krankhaften
Geschehens am Gewebe, soweit er sich von den einzelnen vorliegenden Be-
funden ablesen 14ft: Es wird mit Beginn der Vergiftung in dem — noch nicht
vergroferten — weichen, gelblich bis graugelblich-roten, durch allerstarkste
Venenzeichnung gekennzeichneten Organ (Abb. 15) das histologische Bild



38 Erse PeTrI: Pathologische Anatomie und Histologie der Vergiftungen.

beherrscht von Kreislaufstorungen (Stauungsblutiiberfiillung, etwaig auch inter-

stitielle und glomeruldre Blutungen [Abb. 16]). Mit weiterem Fortschreiten der

Erkrankung treten die typischen Verdnderungen an den Kanédlchenepithelien

auf, bei welchen nach der Schilderung von HARMON zwei Formen riickschritit-

licher Umwandlung unterschieden werden miissen: Solche, die einhergehen mit

1. Homogenisierung und Basophilie des Protoplasmas, 2. azidophiler Granulierung

des Zelleibes. Zu dem schnell um sich greifenden Epithelzerfall gesellen sich

sehr bald mehr oder minder ausgeprégte

Verkalkungs- und Regenerationspro-

zesse. Die Niere ist zu dieser Zeit in

der Regel vergrofiert, von wechselnder,

bald weiligelber, bald mehr ins Rote

spielender Grundfarbe. Die Bezirke

starkerer Kalkablagerung kann man

oft schon an ihrer grauweillichen

Fleckung und strahligen Streifung mit

blolem Auge erkennen (Abb. 17). Ver-

fettungen sind spérlich vorhanden, feh-

len in den nekrotischen Zellen vollkom-

men. Im Verlaufe der Zellneubildung

haften den Wianden der mifigestalteten,

mit nekrotischen (verkalkten) Massen

mehr oder minder vollgestopften Kanal-

chen anfangs Haufen von plumpen, oft

miteinander verklumpten, stark farb-

baren Zellen an, deren Kerne vielge-

staltig, vereinzelt geradezu ungeheuer-

lich geformt sind, zuweilen atypische

und typischeMitosen aufweisen (Abb.18).

Aus diesem Zellgewirr formt sich all-

méhlich ein flaches (Abb. 19), spater

mehr zylindrisches, dicht stehendes Epi-

thel. Nach dem Bericht von GorkE und

Abb. 17. Sublimatniere mit hochgradiger Rin- ToppicH iiber eine bisher noch nicht

fenyendting 1% K380 GrSabunins pekamnte Spatstufe (45 Tage alte Ver.

Moabit-Berlin. Prof. JAFFE). giftung!) verbleibt (nach Entfernung

der nekrotischen Massen) eine Kanél-

chenbekleidung aus jiingstentstandenen, vom Normalen voéllig abweichenden,

hochkubischen und zylindrischen Zellen neben flachen, unregelméafig gestalteten
Epithelien. Beide Zellformen verfallen offenbar erneuter AbstoBung.

Hand in Hand mit den reparatorischen gehen reaktive, z. T. eitrige Entziin-
dungsvorginge und Bindegewebswucherung, die — sofern die Vergiftung nicht
todlich endete — zu Narbenbildung und Schrumpfung fithren kénnen.

Eine neuere Arbeit von A. HELD (1928) iibermittelt uns histologische Befunde
von zweizeitig gewonnenen Nierenpriparaten und gewihrt uns somit Einblick
in das Entstehen und Fortschreiten der ,,Sublimatnephrose®“. Das (in den ersten
Tagen der Vergiftung) bei der Nierenentkapselung erhaltene Organstiick einer
37jahrigen Frau zeigte nachstehende Verdnderungen: In zahlreichen Epithelien
(besonders der gewundenen Kanilchen, aber auch der Kapselblatter) hyaline —
im Tierversuch gleicherweise zu beobachtende — Tropfen, in vielen Kanélchen-
lichtungen massenhaft Erythrozyten, welche — da an diesen Stellen die Epi-
thelien fehlten — nur durch eine feine Haut von den Haargefdflen des Zwischen-
gewebes getrennt, wahrscheinlich durch Kapillarwand und Epithelmembran in
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Abb. 18. Niere bei Sublimatvergiftung. Epithelnckrosen und regeneratorische Wucherungen
(mit typischen und atypischen Mitosen).

Abb. 19. Niere bei 10 Tage alter Sublimatvergiftung. (Bercits wieder reichliche Urinausscheidung.
Tod durch Hamatemesis.) Starke Kmldlchcncmolterung Auskleidung der Lichtungen mit
endothelartigen Zellen. Kalkzylinder. (K. Nr. 46/23 der Sammlung des pathol. Instituts am

Urbankrankenhaus, Berlin. Pros. Dr. KDMUND MAYER.
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die Lichtungen iibergetreten waren, denn in den oberhalb gelegenen Kanéalchen-
abschnitten konnten nennenswerte Mengen von Erythrozyten nicht nach-
gewiesen werden. Die Glomerulusschlingen zeigten sich aufgequollen, plump,
kornig-streifig verdichtet, ihre Zellkerne, soweit iiberhaupt noch erkennbar,
zu dicken Chromatinstreifen umgewandelt. Der 30 Stunden spéter erhobene
Sektionsbefund gestaltete sich in der Hauptsache folgendermaflen: Stéirkere
leukozytiare Bindegewebsinfiltration, Kapselepithelwucherungen mit halbmond-
dhnlichen Bildungen. Im Hinblick auf das Gesamtbild spricht A. HELD von
,,Glomerulonephrose*.

Als Erganzung zu diesem Bericht seien die Tierversuchsergebnisse von
Kosuer herangezogen. Aus ihnen
geht hervor, dafB die allerfrithe-
sten Verinderungen (etwa bis zu
7 Stunden nach Gifteinverlei-
bung) augenscheinlich an den
Kniuelschlingen in Form von
Odem und Homogenisierung ihrer
Winde einsetzen. Dann erst be-
ginnt die tubuldre Schidigung,
wihrend die glomeruldre wieder
abnimmt, so dal letztere spéater
leicht tibersehen werden kann (s.
auch Tierversuche von HEINEKE,
G. MoorE und Mitarbeiter, PHO-
TaKIS und NIKorAIpIS, PREVOST
u. a.). Kosver nimmt auf Grund
seiner Ergebnisse an, dafl das Subli-
mat durch die Glomerulusschlin-
gen, unter Schidigung derselben
abgesondert wird, daf es zur Ver-
dnderung der Hauptstiicke erst
dann kommt, wenn die zunichst

niedrige Giftkonzentration sich
Abb. 20. Harnblase. Schleimhautnekrosen durch Subli-

matausscheidung. (3. Nr. 1283/1913 des pathol. Instituts intrazellulir durch granuloide
am Krankenhause Moabit-Berlin. Prof. JAFFR). Speicherung erhoht und zwar am

stirksten im Grenzgebiet zwischen
gewundenen und geraden Abschnitten. Die Meinung Rickers, dafl die Tubulus-
verdnderungen von der subkortikalen Zone aus durch die Rinde hindurch stock-
werkweise fortschreiten, wird abgelehnt.

Beim Menschen bekommen wir diese ganz frihen Vergiftungszustande
auBerordentlich selten zu sehen und so erklirt es sich, daBl Schilderungen iiber
scheinbare Abweichungen von dem ,typischen Bilde der Sublimatniere in
den zahllosen einschligigen Mitteilungen nur ganz vereinzelt zu finden sind
(FAHR, LOHLEIN u. a.). Ab und an (ELBE, HEINEKE, A. HELD u. a.) liest man von
diffuser Kapillarschidigung (dhnlich wie bei Eklampsie) mit Wandverdickung,
Bpithelschwellung und intraepithelialer Lipoidspeicherung, von Erythrozyten-
diapedese, Exsudat im Kapselraum u.a. m. Niemals sind etwaig vorhandene
Glomerulusnekrosen verkalkt.

Gierke spricht von Zylindern aus zerfallenden Epithelien, die sich zwar mit Himatoxylin
dunkelblau firbten, aber nicht Kalk-, sondern Eisenreaktion gaben. HEINEKE erwéhnt
den reichen Hamosideringehalt in der Grenzschicht von Mark und Rinde. Zahlreiche Fibrin-

und Leukozytenthromben in den Vasa afferentia wurden von MENETRIER et DERVILLE
beobachtet (nach Vergiftung zufolge intravaginaler Sublimatspiilung). Uber Thromben
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und Endothelwucherung berichtet auch PEROw. (Zusammenstellung ilterer Nierenbefunde
s. bei F. KLEMPERER 1889).

Der Urin enthélt zuweilen reduzierende Substanzen.

Therapeutisch gegen Gonorrhée verwandte Sublimateinspritzung in die
Harnrdhre kann rasch eintretende Verengerung derselben zur Folge haben.
Schon zwei Tage nach der Giftanwendung stellte Ascu hochgradige Entziindung
in der Gegend der LirTrfischen Driisen und in den MorcacaNischen Krypten
fest. Die Harnblase ist gewohnlich leer, zusammengezogen (mangelnde Harn-
absonderung!). Durch unmittelbaren Giftreiz (nach Spiilungen) oder mittelbar
(durch Giftausscheidung) bedingte Schleimhautblutungen und nekrotisierend-
hémorrhagische Entziindung (Abb. 20) wurden verschiedentlich gesehen
(KrAMER [Schleswig] u. a.).

Befunde an der Nebenniere wie herabgesetzte Chromierbarkeit der Mark-
zellen und riickschrittliche Umwandlung der Rindenelemente — vorwiegend in
der Zona reticularis — sind hauptsédchlich bei weiblichen Versuchstieren fest-
zustellen (E. Hrssg). Infiltrate und — auch beim Menschen zu beobachtende —
Blutungen (CIvipaALLI ¢ LEONCINI) treten demgegeniiber zuriick.

Granzow weist auf gesteigerte Follikelatresie in den Kierstécken hin.

Zu Fruchtabtreibungszwecken vorgenommene Einlagen von Sublimatpastillen
in die Scheide oder vaginale Spillungen mit Sublimatlosungen (M. C. SEXTON,
JUNGMICHEL, MANGILI u. a.) bewirkten zu wiederholten Malen tédlich endende
Vergiftungsfille (JoErs: Tod nach 8 Tagen u.v.a.). Die grauweillen Belige,
linsen- bis bohnengrofien oberflichlichen Schleimhautverluste und -nekrosen
an den hochgradig 6dematosen Schamlippen kommen sowohl als 6rtliche
Atzungen (DURLACHER, JOERS, THORET, VOLLMER u.a.), wie auch als resorp-
tive FErscheinungen zur Beobachtung (s. S. 24).

Der transplazentare Ubergang des Giftes von der Mutter auf den Fetus
ist an Hand von chemischen Analysen in Fruchtwasser und Kindskérper,
wie auch durch den histologischen Befund an den Organen des Kindes bewijesen
worden (Mrrto, F. STRASSMANN und E. Z1EMKE). Nach kleinen Sublimatgaben
findet man Quecksilber nur in der Plazenta, nicht aber im Fetus (Poraxk).
(S. auch Tierversuche von Sort Uco.) Dem Ubertritt des Giftes in das Blut der
Frucht geht die Schadigung der Plazenta voran (F. STRASsMANN u.a.). So
konnten H. MarRX und A. SoraE nach Beibringung groler Giftmengen bei ihren
Versuchstieren schwere Zerstérungen in Gebarmutterwand und Serotina
nachweisen, welch letztere sich in eine fast kernlose Platte umgewandelt hatte.
Auch im Chorionepithel erwies sich der Zellzerfall als betrichtlich ; die Blutrdume
waren prall gefiillt, das Amnion zeigte ausgedehnte Nekrosen.

Der Quecksilbernachweis gelingt stets im Urin (s. S. GUTMANN), mit welchem
das Gift zwar immer nur in kleinen Mengen, jedoch noch monatelang nach
Unterbrechung der Quecksilberzufuhr ausgeschieden wird. Ferner kénnen Niere,
Pankreas, Leber (Galle), Lunge, Inhalt und Wandungen von Magen-Darm,
Speichel, Milch, Schweill, Blut zum Nachweis herangezogen werden. Nach Ein-
spritzungen findet sich auch Metall in den Haaren.

II. Chronische Vergiftung.

Die chronische, durch dauernde Aufnahme allerkleinster Giftmengen (vor
allem von metallischem Quecksilber) hervorgerufene Vergiftung spielt im
wesentlichennur als Gewerbekrankheit (bei Arbeitern in Gruben, Spiegel-
fabriken, Hutfabriken usw.) eine Rolle, kommt allerdings ganz vereinzelt auch
nach therapeutischer Quecksilberverwendung vor (A. ALEXANDER und
K. MexpeL). Kirzlich berichtete ALEXANDRA ADLER iiber eine chronische
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Vergiftung auf medikamentéser Grundlage bei einem Syphilidophoben, welcher
seit langem alljahrlich wiederholt Schmierkuren vorgenommen hatte. Ferner
wurden beim Arbeiten in Laboratorien Vergiftungserscheinungen beobachtet
(Stock, ArnNoLpi, Stock und ZIMMERMANYN), die in jhrem schleichenden Ver-
lauf gewisse Anklinge an Saturnismus erkennen lieBen.

" Von Belang ist die in den letzten Jahren vielfach erwogene Frage, ob bei
besonders quecksilberempfindlichen Personen eine Vergiftung durch Tragen von
Amalgamplomben in den Zéhnen méglich sei (STock).

Angeblich wird der Quecksilberdampf in der Lunge zuriickgehalten und soll dort
ortliche Reizwirkung ausiiben. FURBRINGER (1880) stellte sich geradezu vor, daf} eine Ver-
dichtung des Metalldampfes zu regulinischen Kiigelchen auf der Schleimhaut der Luftwege
stattfinde.

Der chronisch Vergiftete bietet bei ausgeprigtem Krankheitsbild mit
seinen blutleeren Schleimh#uten, der welken, blassen Haut und der atro-
phischen Muskulatur, dem Haar- und Zahnausfall das Bild des Marasmus
praecox,der, Kachexiamercurialis’ (KussMaUL). In den ganz seltenen Fillen,
welche mit schwerer Stomatitis einhergehen, kann man Nekrosen der Kiefer-
rainder und Zahnfacher sehen (DE RENzI, angefiihrt bei O. SEIFERT); auch
Pseudoankylosen der Kiefergelenke infolge narbiger Verwachsungen zwischen
Wange und Kiefer werden beobachtet. Im Rahmen der Kachexie wire noch
die Entkalkung, das Briichigwerden der Knochen zu nennen (PREVOST).

Jahrelange Beschiftigung in Knallquecksilber- und Sprengkapselfabriken
ruft bei den Arbeitern schwere Hauterkrankungen (Ausschlige und néssende
Ekzeme) hervor. Auch fillt die tiefschwarze Verfarbung der Zahne auf (PERUTZ).

Die Anédmie findet ihre Erklirung in betréchtlichem, an der Organhdmo-
siderose meBbarem Erythrozytenzerfall (PEruTz). Nach Angaben von E. Kauy-
MANN und von Macaiora gehen Erythrozyten- und Hémoglobinverminderung
einher mit Zunahme der polymorphkernigen Elemente. Mikrozyten, Megalo-
und Normoblasten erscheinen im Blutbild. L{DDICKE spricht von Lympho-
zytose, deren Zustandekommen er durch katalytische und katalysedhnliche,
zu Reizung des lymphatischen Apparates filhrende Vorginge zu erkliren ver-
sucht.

Bei Tieren sicht man nach langer dauernder Verfiitterung kleinster Giftmengen keine
ernstlichen Gesundheitsstérungen. Es ist im Gegenteil Neigung zu vermehrtem Fettansatz
und Zunahme der Erythrozytenzahl festzustellen (H. MEYER und R. Gorrries, H. ScHLE-
SINGER).

Fortgesetzte Einatmung von Quecksilberdampf fithrt zu Schleimhaut-
reizungen an dem obersten Abschnitt der Luftwege und verursacht langwierige
Katarrhe im Nasenrachenr aum mit eitriger und blutiger Schleimabsonderung
und Schorfbildung (Stock).

Im allgemeinen wird das Krankheitsbild der chronischen Vergiftung beherrscht
von Stérungen, die auf Schidigung des Zentralnervensystems hinweisen
(Erethismus mercurialis), ohne daf bisher anatomische Verdnderungen
an der nervosen Substanz nachzuweisen gewesen wiren. A. E. KvLrow, der sich
u. a. eingehend mit den die zerebrale Erkrankung begiinstigenden Umstinden
(EinfluB von Alkohol, iiberstandenen Infektionskrankheiten, familifirer Uber-
empfindlichkeit usw.) beschéftigte, berichtet iiber Besonderheiten in der Er-
scheinungsform der bei Thermometerarbeitern auftretenden Quecksilberenze-
phalopathic: der klinische Ablauf weist vornehmlich auf Beteiligung des
Kleinhirns und seiner Bahnen hin. In einem der beobachteten Félle gelang der
Quecksilbernachweis im Liquor, was Kvrkow veranlalte, an ein Versagen
der Blutliquorschranke zu denken. H. Horr vermutet neurotrope Eigenschaften
des Giftes.
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In einer neueren Arbeit von GUILFAROWSKY und WINOKUROFF wird iiber angeblich
quecksilberbedingte Schadigung des Nervensystems bei einem 6 Monate alten, der Familie
eines Thermometerheimarbeiters zugehérigen Kind berichtet. Im Gehirn konnte man Ge-
faBendothelwucherung mit Lichtungsverengerung nachweisen, der Nervus tibialis post.
zeigte starke Bindegewebswucherung, in den Ganglien des Halssympathicus waren
viele nerviose Elemente geschrumpft, die Kapselzellen vermehrt. Der Befund wird von den
Berichterstattern selbst als ursdchlich nicht eindeutig bezeichnet, da das Kind an einer
Streptokokkeninfektion zugrunde gegangen war.

Bei chronisch vergifteten Hunden konnte Micrivccr riickschrittliches Geschehen in
den Zellen der motorischen Hirngebiete und im Vorderborn des Riickenmarks beob-
achten. LETULLE unterschied nach seinen Befunden am Tiere drei Arten der Nervenfaser-
schidigung: Myelinschwellung, kérniger Zerfall, segmentéire Atrophie.

Wie mir Dr. E. BAADER (Berlin-Lichtenberg) auf Grund seiner umfassenden,
in den Quecksilberbergwerken Spaniens und Italiens gesammelten und daher
wohl einzigartig dastehenden Erfahrungen mitteilte, ist das Vorkommen der
fir akut-subakute Vergiftungen kennzeichnenden, in den alten Arbeiten auch
noch fiir die chronische Form vermerkten Stomatitis auBlerordentlich selten
(s. FLorET, KOELSCH, OLIVER, O. SEIFERT). Auch besteht nach Meinung des
gleichen Gewédhrsmanns kein ursichlicher Zusammenhang zwischen einer etwaig
auftretenden Stomatitis und dem — ebenfalls nur ganz vereinzelt zu beobach-
tenden (TELEKY, KUssMAUL) — Quecksilbersaum, da letzterer vorzugsweise
in gutem, straffem Zahnfleisch anzutreffen ist, wo das Quecksilber in dhn-
licher Weise abgelagert wird wie Blei und Wismut, vielleicht nur etwas flichen-
hafter. Quecksilberspeicherung kommt auch zustande in der Lippenschleim-
haut und an der Zungenspitze, hier als stecknadelkopfgrofle, haufenweis an-
geordnete Punkte. MriscH schildert die bei einem Hutarbeiter gefundenen
Verdnderungen in der Mundhohle etwa folgendermaBien: Die in entziindlich-
gerdtetem, nirgends ulzeriertem Zahnfleisch stehenden Zahne sind von einem
feinen, scharf abgegrenzten, bldulich-grauen Saum in fortlaufender Linie um-
zogen. An der Lippen- und Wangenschleimhaut, an der Zungenunterseite und
dem harten Gaumen findet sich die gleiche bldauliche Verfiarbung, die, wie das
histologische Bild zeigt, bedingt ist durch Quecksilbereinlagerung in die
Tunica propria, besonders der Schleimhautpapillen.

Nach den Angaben fritherer Untersucher macht die — nicht auf unmittel-
baren Quecksilbereinflull zuriickzufithrende, sondern durch die (der allgemeinen
Kachexie entsprechend) ungiinstige Ernihrung der Mundschleimhaut hervor-
gerufene — | gewerbliche Stomatitis in der Regel nur leichtere Erschei-
nungen: Belegte Zunge, reichlichere Speichelabsonderung, Zahnfleischschwel-
lungen und -blutungsneigung. In vereinzelten Féllen mit schwererem Verlauf
geht jedoch das krankhafte Geschehen mitunter bis zu Schleimhautzerfall und
Knochenzerstérungen (s. oben). In der alten Arbeit von TELEKY (s. auch
KussmavuLr) wird besonderer Wert auf die kupferrote Farbung von Rachen-
und Mundschleimhaut gelegt. O. Serrerr, dhnlich SCHUHMACHER (Aachen),
SOMMERBRODT sprechen die ,,Pharynxhydrargyrose’ als erstes friithzeitiges
Vergiftungszeichen an. Diese beginnt dicht unterhalb des Zungengrundes
in Form herdweis gruppierter, schneeweifler (von den Untersuchern nicht naher
gekennzeichneter!) Auflagerungen von 15 — 1 cm Umfang, die einer leicht blauen
oder umschrieben geréteten Schleimhaut aufsitzen.

Darm- oder Nierenverinderungen sind bei echten chronischen Vergiftungen
niemals zu beobachten.

9. Kupfer.

Das rein metallische Kupfer gilt im allgemeinen als ungiftig. Wie FROENER
angibt, beherbergte ein Hund ein groBles kupfernes Geldstiick, ohne Schaden
zu leiden, 12 Jahre lang im Magen. Dagegen meint TscuriscH, daB uns
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Beobachtungen am Menschen und Tierversuchsergebnisse wohl berechtigten,
Kupfer als Gift anzusprechen, wenn auch nicht in dem Sinne wie Blei, Arsen usw.,
da nach Unterbrechung der Kupferzufuhr der Korper bald wieder sein normales
Verhalten zeigt.

Die Kupfersalze sind hinsichtlich ihrer 6rtlichen Wirkungskraft zwischen
die adstringierenden und die dtzenden Metallsalze einzureihen, nihern sich jedoch
mehr den letzteren, denn stirkere Losungen édtzen den Magen-Darmkanal be-
tréchtlich.

Bei der akuten peroralen Vergiftung ist die Grenze zwischen gastroenteri-
tischen und resorptiven Erscheinungen schwer zu ziehen. Nach Angaben von
MeerowiTscHE und MoissEJEwA setzt sich das Gesamtkrankheitsbild
zusammen aus 1. gastroenteritischen Stérungen (blutige, spiter durch Schwefel-
kupferbildung schwarz gefirbte Stiihle!), 2. Ikterus, 3. Anémie, 4. Stérungen
von Seiten des Zentralnervensystems, 5. Nierenschidigung geringeren Grades.

Die Ansichten {iber Mdoglichkeit und Vorkommen chronischer, etwa mit
chronischer Bleischadigung auf eine Stufe zu setzender Kupfervergiftung streben
weit auseinander. E. HARNACK u. a. schlieBen sich der ablehnenden Haltung
der franzosischen Giftforscher (Hourks u. a.) an: ,,Wo von chronischer Kupfer-
vergiftung gesprochen wird, handelt es sich entweder um Wirkung anderer,
dem Kupfer beigemengter Metalle oder um voriibergehende Krankheits-
erscheinungen® (L. LEWIN). So wird besonders betont (MERKEL, ZANGGER u. a.),
daBl eine chronische (gewerbliche) Vergiftung mit Allgemeinerscheinungen nicht
einmal bei bronzestaubbedeckten Arbeitern bekannt sei, daB3 eine wesentliche
Gesundheitsbeeintrachtigung auch dann nicht zu bemerken war, wenn Haut,
Haare, Négel, Schweif} sich griin farbten.

Dennoch scheinen klinische Erfahrungen und anatomische Befunde — so-
wohl aus der Menschen- wie aus der Tierpathologie — die Streitfrage in be-
jahendem Sinne zu beantworten. Nach den Ausfilhrungen KoBErTs mufl man
eine ,.chronische Vergiftung im Sinne der praktischen Medizin annehmen‘.
Baum und SEELIGER gewannen bei der Durchsicht zahlreicher einschligiger
Arbeiten den Eindruck, dafl die meisten Untersucher von der Giftigkeit linger
zugefiihrter (auch kleinerer) Kupfergaben tiberzeugt seien: Man kann in Versuchen
an Schafen, Ziegen Hunden, Katzen eine chronische Vergiftung im wissen-
schaftlichen Sinne erzeugen, wobei Zeit und Stdrkegrad im Auftreten der ana-
tomisch faBbaren Verdnderungen hauptsichlich von der Tierart und von Menge
und Art der gewéhlten Kupferpriparate abhingen.

Tierversuchsergebnisse wie die von ELLENBERGER und HOFMEISTER sind in ihren ur-
sichlichen Beziehungen zum Kupfer zwar nicht abzustreiten, aber sie sind mit Riicksicht
auf die Eigenheiten der — des Brechakts nicht fahigen — Widerkduer und wegen der unge-
heuerlichen Hohe der einverleibten Giftmengen, durch welche es zu Verdtzung und Nekrose
der Magenschleimhaut kam, nicht geeignet, die Frage nach der resorptiv chronischen Ver-
giftung zu beantworten.

Kupfer als reines Metall ist — wie FROHNER an dem Beispiel des Hundes
gezeigt hat (s. auch L. LEwin: Verfiitterung feinsten Metalls) — vom Magen
her wirkungslos. In den l@slichen Verbindungen (vornehmlich den schwefel-,
essig-, arsensauren) wird das Metall — nach Bildung von Albuminaten — von
Wundflichen aus leicht, schwerer von der Darmschleimhaut her in die Sifte-
bahn aufgesogen (E. HARNACK) und hauptséichlich in der Leber abgelagert
(ELLENBERGER und HOFMEISTER, FELTZ und RITTER u. a.).

MarLory koppelte in seinen Gedankengingen chronische Kupfervergiftung
und Hamochromatose aneinander. Er wurde dazu bestimmt durch den grolen
Kupfergehalt der zirrhotisch-himochromatotischen Leber.

Die von ScHONHEIMER und OsHiMa (1929) mit kolorimetrischer Methode ausgefiihrte
Bestimmung der Kupfermenge ergab bei 17 Analysen in der Normalleber 1-—3 mg Kupfer-
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gehalt pro Kilo gegeniiber 10—60 mg in der himochromatotischen Leber. Doch ziehen die
Untersucher noch keine ursichlichen Schliisse daraus. Die im Imstitut von LUBARSCH
(Charité-Berlin) vorgenommenen Priifungen zeitigten vollig andere Ergebnisse: Danach
steht die Hohe der Kupferspeicherung in der Leber weder zu dem Pigmentgehalt, noch zu
der Bindegewebsvermehrung in einem bestimmten mengenméifigen Verhiltnis. Auch be-
rechtigen tiberraschend hohe Kupferwerte bei einer groflen Zahl von Tot- und Neugeborenen
zu dem SchluB, daB das in Frage stehende Kupfer iiberhaupt nicht von auBen in den
Korper eingefithrt wurde. (S. auch ApRraxorr und AxsBACHER, KLEINMANN und KLINKE,
Fonk and CLair, Osama und SIEBERT, A, VOGT.)

Die Einatmung kupferhaltigen Staubes soll nach Angabe von ZANGGER
Erscheinungen typischer Schwermetallvergiftung (s. auch FILEENE) hervorrufen.
Gesteigerte, in Léhmungen (muskuldren oder spinalen Ursprungs) gipfelnde
Wirkung erhilt man bei intravenoser bzw. subkutaner Einverleibung léslicher,
nicht eiweilfillender Doppelsalze.

Nach den Untersuchungen von VoigT ist das bei Tieren unmittelbar in die Blutbahn
eingebrachte kolloidale Kupfer in den blutreichen Bezirken von Leber und Lunge wieder
zu finden, ferner intra- bzw. perivaskuldr und intraepithelial gespeichert in der Niere. Baum
und SEELIGER stellten fest, daB bei Vergiftung tragender Tiere Kupfer in groBen Mengen
auf den Fetus iibergeht und in dessen Organen zuriickgehalten wird.

Die Ausscheidung des Giftes scheint schnell zu erfolgen durch Leber,
Niere, Magen-Darm, angeblich auch durch die Haut- und Milchdriisen.

Bei akuter (peroraler) Vergiftung findet man gelegentlich Griin- oder Blau-
farbungvon Lippenund Mundwinkeln. W. BAuMANN (s. auch NENCKI), welcher
an die Moglichkeit einer Bildung basischen Kupferparahdmoglobins denkt, hebt
den hellroten Farbton der Totenflecke hervor. Bei langsamerem Krankheits-
verlauf ist Auftreten von Ikterus des ofteren zu beobachten (FILEHNE,
KoBERT, ROBERTS).

Durch Einatmung von Kupferstaub, Tragen schlechter Goldlegierungen im Munde
usw., langdauernd geschidigte Personen sollen elend werden, abmagern (KoBERT, MURRAY).

Mit Kupfer hantierende Arbeiter (auch Messing- und Bronzearbeiter)
sind kenntlich an ihrer rétlichen bzw. griinlichen Haarfarbe, dem — hart an
das entziindete und geschwollene, etwaig auch verfirbte Zahnfleisch gren-
zenden — bldulichgriinen, durch Einlagerung von Kupferteilchen herrithrenden
Zahnhalssaum (,,Kupfersaum®), den griin gefleckten, fast bronziert aussehen-
den oder mit blauschwarz glinzender Patina (L. LEwIN) iiberzogenen Zahnen
(BeErNATZIK, HARNACK, JakscH, KoBerT, H. FiscHER u. a.). Die Verfarbung
der Haare wird zu Wege gebracht durch eine — von M. OpPENHEIM als Erstem
mikroskopisch festgestellte — Ablagerung bldulich-gelblicher, scharf geran-
deter, pyramidenformiger oder rhombischer Kristalle, etwaig auch gestaltloser
Massen von Kupferoxydul, die sich in Ammoniak mit blauer Farbe 16sen.

Verdtzung der Augenbindehéute (beim Beizen) zufolge Abbrechen von
Kupferstiften (Blaustein) kommt vor (Z1RM u. a.). Als Gewerbeschidigung ist
die (nach den Beobachtungen von HEss mit den Jahren wieder verschwin-
dende) ,,Verkupferung“ der Hornhaut (UrBaxek) durch Eindringen feinster
Kupfersplitter zu nennen. Das Hornhautepithel erscheint dann braun oder
grimnlich verfarbt: Nach Untersuchungen von A. Voer (und dhnlich JEss) finden
sich Kupfersalze in den untersten Epithelschichten, in der BowmannNschen
Membran, gelegentlich auch in den oberflichlichen Hornhautlamellen. Die
Kupferdurchtrankung geht, nachdem sie die Epithelschranke durchbrochen
hat, unter Umstdnden bis weit in das Linsenparenchym.

Gleich wie Haar und Zihne konnen die unbedeckten Hautflichen (ebenso
ihre Abscheidungen) einen griinlichen Schimmer annehmen, der dadurch zustande
kommt, da3 auf die Epidermis niedergeschlagene Kupferteilchen von den Sduren
der Hautabsonderungen in geférbte Salze iibergefiihrt werden. Unter dem Mikro-
skop sieht man dann einen kristallinischen Kupferbelag.
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MarLLory erwiahnt — als Teilerscheinung allgemeiner Himochromatose — die ender-
male Ablagerung eisenbaltigen Pigments.

Uber akut resorptive, todlich endende Wirkungen von Kupfer-
praparaten, welche zur Behandlung von Hautkrankheiten benutzt wurden, be-
richten THAL und PETEEO. Letzterer sah einen 21/,jahrigen Knaben, welchem die
ekzematdse Kopfhaut von einem Kurpfuscher mit in Rahm geléstem Kupfer-
sulfat eingerieben worden war. An den geitzten Stellen, die sich durch ange-
trocknete, schmutzig-hellblaue, mit den Haaren verklebte Massen von der Um-
gebung abhoben, fanden sich bis auf die Knochenhaut reichende Gewebs-
verluste. Im Falle THAL war — nach der in den Dérfern Litauens iiblichen
Weise — Kritze mit einer Fett-Kupfersalzsalbe behandelt worden. Die hoch-
gradige Veradtzung zog Venenthromben, Gangrin, Tod nach sich.

Nach subkutaner Anwendung von Lekutyl (Verbindung von zimtsaurem
Kupfer und Lezithin) fanden sich an der Einverleibungsstelle Infiltrate und
Muskelnekrosen (M. OppenmEM). Einspritzungen von Kupfersalzen in die
Muskulatur verursachten ortlichen Gewebszerfall mit Verkalkung und Bildung
eines entziindlichen, reichlich riesenzellhaltigen Reaktionswalls (ERNST, an-
geflihrt bei FROHNER).

Bei schwerem akuten Vergiftungsverlauf beobachtet man nach Eréffnung
der Korperhéhlen eine — auch im Tierversuch zu erzielende (FILEENE) —
vor allem beim Jugendlichen (PeTHES) sehr deutliche Organanimie. Paren-
chymverfettung, Blutaustritte in den serésen Hauten und in vielen Einge-
weiden werden erwéhnt.

Nach einer sonst nirgends bestiitigten Angabe von KoBERT sollen bei chronischer
Vergiftung — in Ubereinstimmung mit den aus altgriechischen Gribern stammenden
Funden griingefarbter, menschlicher Skeletreste (Kuprismus durch Benutzung von Bronze-
geschirren) — die Weichteile und Knochen zufolge Kupfereinlagerung griin verfarbt sein.

Besondere Aufmerksamkeit wird von einigen Untersuchern dem Aussehen
des Blutes geschenkt, welches angeblich auch beim Menschen die — von Tier-
versuchen her bekannte — Braunfirbung zufolge Entwicklung von Héimatin
annimmt. R. BENEKE beobachtete (nach peroraler Zufuhr von Kupfervitriol)
eigentiimlich kriimelige Erstarrung des gesamten Leichenblutes, die anscheinend
auf besonders gearteter Erythrozytenagglutination beruhte. Es soll méglich sein,
peroral einverleibtes Kupfersulfat in der Blutbahn wiederzufinden (REICHMANN).
Die Schidigung der Blutzellen (bzw. des blutbereitenden Apparates)
offenbart sich in betrdchtlicher Erythrozytenverminderung (PETHE®) bzw. —
wie im Falle REICHMANN — in Anisozytose, Neutrophilie, Auftreten vereinzelter
Normoblasten und Myelozyten, bemerkenswerter Vermehrung der Blutplittchen.
Das im Falle REICHMANN gerdtete und geschwollene Knochenmark wies
eine — auch fiir das Alter des vergifteten (2!/,jéhrigen) Kindes — hochgradige
Erythro- und Myelopoese auf.

Eingehende Untersuchungen des Blutbildes wurden von SEMENSKAJA an
den Arbeitern der Kupferwalzwerke Georgiens vorgenommen, deren Ergebnisse
dahin zusammenzufassen sind, daf diegefundenen unbedeutenden Verschiebungen
in der Erythro- und Myelopoese kaum auf Kupfervergiftung zuriickzufiihren
sein diirften. Vacca gibt an, dal bei Meerschweinchen nach Verfiitterung wieder-
holter kleiner Gaben von Kupfersulfat Bluteosinophilie festzustellen war.

Beim peroral vergifteten Menschen lieBen sich in der Lunge Haargefa3-
thromben und Blutungen feststellen. Durch intratracheale Einfithrung von
Kupferstaub konnte MarrLory Entziindung und Nekrosen im Lungengewebe
seiner Versuchstiere erzeugen.

Werden Kupfersalze in fester Form oder in Losung verschluckt, so gestattet die
blaugriine Farbe des (etwaig mit Giftbrockeln untermengten) Erbrochenen, die
entsprechende Verfarbung der Zunge, der geschwollenen bzw. ulzerierten und
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verschorften Mundschleimhaut eine sichere Diagnosenstellung schon wihrend
des Lebens.

An Skorbut gemahnende Zahnfleisch veranderungen, die sich bei simtlichen
Mitgliedern einer Familie langsam entwickelten, wurden von M. B6um als sub-
akute Vergiftungserscheinungen zufolge Benutzung kupferhaltigen Koch-
geschirrs gedeutet. Die am Rande des Kupfersaums (s. S. 45) sich abspie-
lenden entziindlichen Vorgénge im Zahnfleisch stehen ihrem Wesen nach offenbar
der Stomatitis bei anderen Schwermetallvergiftungen nahe (s. MENTBERGER:
Kupferstomatitis bei 5 Patienten). Etwaig vorkommende Ohrspeicheldriisen-
entziindung (CHAUFFARD) diirfte auf Fortleitung entziindlicher Vorginge vom
Munde her zuriickzufithren sein.

GroBere Mengen von Kupfersalzen hinterlassen beim Verschlucken ihre
Spuren bereits im Schlund (Horoszkiewicz). Die Wand des Verdauungs-
schlauches bis hinab zum Zwélffingerdarm kann in schweren Fillen zu-
folge Verdtzung und Verschorfung verdickt, hart, trocken, wie gegerbt und
briichig erscheinen (W. BAUMANN, MascHKA, REICHMANN, WACHHOLZ u. a.). Alle
vom Gift berithrten Schleimhautstellen, Geschwiire, Schorfe usw. weisen den
merkmalsméiBig wertvollen griinblauen Farbton auf, der nach Behandlung mit
Ammoniak in tiefes Blau umschligt. REIMERS (angef. bei FROHNER) fand bei
Fohlen, welche mit Kupfersulfat gebeizten Weizen gefressen hatten, die
Schleimhiute gelbrot.

Blutungen, Erosionen, hémorrhagisch- ulzerierende, auch dysenterische
(E. KavrmaxN) Entziindungen im Magen-Darmkanal werden bei Menschen
und Haustieren (FrOENER) angetroffen und sind zweifellos in den tieferen
Abschnittten des Darmrohrs — den Eigenheiten der Metallvergiftung ent-
sprechend — durch die Ausscheidung des Kupfers hervorgerufen (Kant, PETHEO,
ZANGGER u. a.). Der Darminhalt ist gewohnlich griinlich verfirbt, kann auch
mit Blut untermischt sein.

Das mikroskopische Bild der Magenwand zeigt in der Regel vollig
nekrotische, von der Unterschleimhaut durch eine entziindliche Zone abgesetzte
Schleimhautschichten. Horoszkiewicz sah nach peroraler Zufuhr von Kupfer-
azetat die Oberfliche mit homogenen, gleichsam glasartigen Massen iiberlagert;
auch das gequollene, die Driisen zusammendringende Bindegewebe zeigte dhnlich
glasige Beschaffenheit.

Reichliche (hamochromatotische) Pigmentablagerung im Pankreas und in
der zirrhotischen Leber wird von MarLory — im Hinblick auf den angeblich
betrachtlich vermehrten Kupfergehalt in derartigen Lebern (s. S. 44) — als
Ausdruck chronischer Vergiftung gewertet, in welcher Meinung der Forscher
durch den Ausfall seiner Tierversuche bestirkt wurde: Brachte er Ratten
peroral oder subkutan Kupferazetat bzw. Kupferstaub bei, so kam es nach
drei Monaten zu Erscheinungen von Leberparenchymatrophie, -zerfall und
-regeneration, nach zwolf Monaten zum Bilde der hiamochromatotischen
Zirrhose, gekennzeichnet durch intrazellulir gelagertes eisenpositives Pigment
bei gleichzeitigem Vorhandensein von eisennegativem Pigment im Zwischen-
gewebe (s. auch die Versuche von Harr and Burr, BAUM und SEELIGER,
Osama und SIEBERT u. a.). Nach der Meinung von Kossi miiite auch die —
sonst nirgends erwihnte — Verkalkung in der Leber als Zeichen der chronischen
Vergiftung angesprochen werden. Untersuchern wie FILEENE, ELLENBERGER und
HormEISTER gelang es bei ihren — allerdings nur kiirzere Zeit unter Kupfer-
wirkung gehaltenen — Tieren lediglich Parenchymverfettung und -zerfall,
Bindegewebs- und Gallengangswucherung in der teigig schlaffen, triiben Leber
hervorzurufen. Porsow, der neuerdings (1929) die Versuche von MALLORY
wiederholte, konnte (nach Anwendung von Kupferazetat) nur negative Ergebnisse
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erzielen, machte aber darauf aufmerksam, daB bei dreien seiner Vergleichstiere
die natiirliche Entwicklung einer Leberzirrhose zu verfolgen war.

Die von MaLLoRY vertretene Anschauung scheint durch eine von Askawazy
(s. auch ADRIANOFF und ANSBACHER) beigebrachte Statistik gestiitzt zu werden.
Aus der Statistik geht ndmlich hervor, dal die Zahl der in Genf zu beobachten-
den Leberzirrhosen erstaunlich hoch ist, dafl ferner unter 43 derartigen Féllen
16mal Pigmentkalksteine nachweisbar waren, die im allgemeinen besonders reich
an Kupfer sind. Da die dortige Bevélkerung héufig und reichlich in Kupfer-
gefiflen aufbewahrten Wein (Most) genieBt (s. auch Pigmentzirrhose und Alko-
hol!), wird von Askanazy die Moglichkeit einer Kupferschidigung ernstlich er-
wogen. Dagegen fiihrten die nach gleicher Richtung hin im Institut von
LusarscH unternommenen Untersuchungen (wie bereits oben mitgeteilt) zu
Ergebnissen, welche durchaus nicht geeignet waren, die ursichlichen Beziehungen
des Kupfers zur Pigmentzirrhose zu sichern. Auch FLINN and GLAHN dullern
in ihrer kiirzlich erschienenen tierexperimentellen Arbeit starke Zweifel, daf3
das Zustandekommen von Pigmentspeicherung und Zirrhose auf dem zur
Fiitterung benutzten Kupfer an sich beruhe, da andere chemische Stoffe, ja,
sogar die zur Erndhrung der Versuchskaninchen verwandten Karotten den
gleichen Erfolg wie die Kupfergaben hatten.

Auf die Nierenbeschaffenheit Vergifteter wird in keiner Versffentlichung
eingegangen, es sei denn, dafl man einen kurzen Vermerk iiber Verfettung findet
(MascHKA). Sichtet man die — zwar im groflen und ganzen in ihren Schilde-
rungen recht primitiv gehaltenen — Ergebnisse der Tierversuchsarbeiten,
welche Befunde wie ,,hamorrhagische Nephritis (ELLENBERGER und HOFMEISTER),
Verinderungen in Richtung der ,,Metallniere u.a. m. (FILEHNE, FROHNER,
Kossi) verzeichnen, so nimmt es Wunder, dal die Niere des Menschen sich
vollig kupferfest verhalten soll. Dennoch wage ich nicht, eine hochgradige Paren-
chymschidigung, die ich an der Niere eines Kupferdruckers zu sehen Gelegen-
heit hatte, ohne weiteres reiner Kupferwirkung zuzuschreiben, zumal das ge-
webliche Verhalten z. T. gewisse Anklidnge an das der Bleiniere bot. Das
Bemerkenswerteste war die ausgedehnte Epithelabschilferung: In einzelnen ge-
wundenen Kanélchen, aber auch in den Schleifenschenkeln lagen aus Eiweil und
Zellzerfallsmassen zusammengesinterte, z. T. verkalkte Massen. Vielgestaltige
groBe und plumpe Zellen lieen an regeneratorische Vorgiange von noch erhaltenen
wandstandigen Kanélchenepithelien aus denken.

Die Nebennieren zeigen bei Tieren auBerordentlich starke Fettspeicherung
(FILEHNE).

In die Scheide (zur Beschleunigung des Menstruationseintritts usw.) ein-
gefithrte Kristalle von Kupfervitriol hinterlieBen im hinteren Scheidengewolbe
an der Berithrungsstelle, an welcher noch kriimelige Massen als Reste des
Giftes aufzufinden waren, eine 4 mm tiefe, verschorfende Atzstelle; die umlie-
genden, sich fetzig ablosenden Teile waren schmutzigblau verfirbt (desgl. der
Scheidenausflufl), die kleinen Schamlippen 6dematds gequollen (KUHN).

Der Nachweis des Kupfers, der noch lange in der Leiche méglich ist, ergibt —
den Ausfithrungen auf S. 44 u. 45 entsprechend — in der Leber (Galle) die
hochsten Kupferwerte, dann in Milz, Niere, Darm. Am langsten halt sich das
Metall in Leber, Pankreas, Niere, Nervensystem, Muskeln.

10. Silber.

Die ersten Versuche, die Wirkungsweise des Silbers im Séugetierkérper zu
erforschen, gehen auf ORFILA zuriick. Das reine, unlosliche Metall galt als un-
giftig, die Allgemeinwirkung der — nur in kleinsten Mengen von den Geweben
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aufgesogenen — léslichen Verbindungen wurde gering eingeschatzt. Dal tat-
sichliche eine — wenn auch auBerordentlich langsam vor sich gehende — Silber-
aufnahme in den Korper stattfinden konnte, war aus der Erscheinung der
Argyrie zu ersehen. Nach parenteraler Einverleibung von Silbersalzen beob-
achtete man bei Tieren das Auftreten zentral bedingter Lahmungen.

Wie KoBErT annahm, soll die Ausscheidung des Metalls (durch Ver-
mittlung von silbertragenden Leukozyten) im Magen-Darmkanal, Leber, Niere
erfolgen.

Wihrend friiher die therapeutische, namentlich zu chronischen ,,Vergiftungen‘
(Argyrie) AnlaB gebende Verwendung des Silbernitrats eine groBe Rolle spielte,
hat die neuzeitliche Medizin dem kolloidalen Silber ein weites Wirkungsfeld
eingerdumt (s. die Ausfithrungen von KoLLER-AEBY und TH. KOLLER), wo-
durch bisher unbekannte Vergiftungswege und -formen in Erscheinung traten.

a) Kolloidales Silber.

Einzelne Fille sind bekannt geworden, in welchen nach intravenéser Kollargol-
einspritzung bzw. nach -Pyelographie kollapsartige Zustinde und Tod
eintraten (FAHR) oder sich binnen weniger Tage als Zeichen der Allgemein-
vergiftung todlich endende Blutungsbereitschaft (hdmorrhagische Dia-
these) entwickelte (E. HErzoe und A. RoscHEr, ROssLE, VIiLL). Die biolo-
gischen Vorgédnge, welche diese akut einsetzenden Vergiftungserscheinungen
ausldsen, liegen vorldufig im Dunklen. Voigt, der beim Tiere nach einmaliger
Zufuhr von kolloidalem Silber (in die Blutbahn) das rasche Verschwinden
desselben aus dem Blute, die Verteilung des Metalles in Milz, Leber, Knochen-
mark, Lunge, Magen usw. verfolgen konnte, fafite seine diesbeziiglichen Uber-
legungen dahin zusammen, daBl unter noch nicht ndher zu bezeichnenden Um-
stdnden durch das Miteinanderwirken verschiedener kolloider Stoffe einver-
leibtes kolloidales Silber zum Allgemeingift werden kann. Im Falle E. HErzoc
und A. RoscHER sucht man unwillkiirlich nach wursdchlichen Beziehungen
zwischen dem krankhaften Geschehen und der histologisch nachweisbaren Kol-
largolblockade retikuloendothelialer Elemente (Gegensatz zur Argyrie!), wie sie
auch in den Tierversuchen von E. Corn, Vorar u. a. zu Tage tritt.

Das Verhalten der Blutgefé e 146t daran denken, dafl — zufolge uns nicht
bekannter chemisch-physikalischer Vorgdnge — die Beriihrung des Silbers mit
der Gefifwand zum Ausgangspunkt der Vergiftung wird. Findet doch die
— wihrend des Lebens an Haut und Schleimh#uten beobachtete — Blutungs-
neigung wahrscheinlich ihre anatomische Erklirung in ausgedehnten und vieler-
orts auftretenden, von Blutgerinnung gefolgten GefiBwandverinderungen wie
Endothelverfettung, Faserquellung, Zerfallsherde, intramurale feinkérnige Silber-
niederschlige, Anlagerung von Kollargolklumpen an die GefiBwinde usw.
(Beim Tiere lassen sich mit der Durchspiilungsmethode intravitale GefdB-
verlegungen erzielen: K1onNga.)

Derartige GefdBstérungen und thrombotische Verschliisse riefen Blutungen
in der Varolsbriicke hervor (E. HERzZoG und A. RoscHER). Im Blutungsbereich
lieBen sich mit Kollargolkérnchen beladene Ganglienzellen nachweisen.

Auch die — im Blutbild zu Tage tretende — gewebliche Schidigung am
blutzellbereitenden Apparat ging offenbar letzten Endes auf Regelwidrig-
keiten im Blutkreislauf zuriick: Kollargolklumpenhaltige Blutaustritte, Gewebs-
zerfallsgebiete wechselten im Knochenmark (s. auch ViLr) mit kleinen himo-
blastischen Bezirken, deren — vereinzelt silberspeichernde — Zellen bereits
riickschrittliche Umwandlungen aufwiesen. Die Milz (bzw. Lymphknoten)
kann bei Versagen des Knochenmarks ausgleichend eintreten: Man sah im Falle
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E. Herzoc und A. RoscHER — neben massiger Kollargol- und Hémosiderin-
ablagerung — in der Pulpa betrichtliche Erythro- und Myelopoese, dhnlich in
den — makroskopisch rot erscheinenden — Lymphknoten.

Die geschwollene, von Blutungen durchsetzte Leber sprach mit gering-
gradiger Myelopoese an. AufBlerdem waren herdférmige Infiltrate im vermehrten
Bindegewebe, erythrozyten- und kollargolspeichernde Riesenzellen festzustellen.

In der Niere standen Epithelnekrosen und entsprechende reparative Vor-
ginge im Mittelpunkt des geweblichen Geschehens. Zellen der Glomeruluskapseln
bargen vereinzelt und spérlich, wandsténdige und abgestoBene Kanilchenepi-
thelien reichlicher Kollargolkérnchen in sich. Die Lichtung der Kniuelschlingen
war z. T. durch Kollargolklumpen verlegt. In dem von PFLUGRAD mitgeteilten
Falle kam es zu schwerer hiamorrhagischer Nephritis.

Bei den durch Pyelographie verursachten Ungliicksfillen (Farr, ROsSLE,
OrHLECKER) bilden die Schiéden in der Niere und in deren Bett naturgemif
den Hauptbefund. Sie kommen wahrscheinlich zustande, wenn infolge Er-
schwerung der Harnleiterdurchstromung starkerer Druck angewendet werden
muB oder wenn sich der AbfluBl des Kollargols nach der Einspritzung verzégert.
In den genannten Fallen zeigte sich bei der Leichenéffnung Nierenlager und
-kapsel und das periureterale Gewebe 6édematés durchtrénkt von griinlich-
schwirzlicher, im Beckenbindegewebe am kriftigsten ausgeprigter Farbe.
An der Anordnung der Atzstellen im Nierenbecken und der Nekroseherde im
Nierenparenchym lie sich der vom Kollargol genommene Weg verfolgen.
Fanr schildert das (dhnlich im Tier versuch zu erzielende) Aussehen der betrof-
fenen Niere als diffus graubréunlich mit zarter schwirzlicher Zeichnung, welche —
wie sich unter dem Mikroskop herausstellte — durch Anfiillung der Lymph-
bahnen mit Kollargol hervorgerufen war. Die Kanilchennekrosen konnten so-
wohl durch unmittelbare Atzwirkung, als auf dem Boden von Erndhrungs-
storungen zufolge SaftspaltenverschluB entstanden sein.

Auf dem Lymphwege weitergeschlepptes Kollargol lieB sich bis in Pankreas
und Leber hinein verfolgen, welch letztere im Falle R6SSLE (s. auch Tier-
versuche von FAHR) umschriebenen Parenchymzerfall aufwies.

Vereinzelt vorgenommene Untersuchungen am vergifteten Tier beschaf-
tigten sich vorzugsweise mit der Beeinflussung des blutbereitenden Appara-
tes. Wir seben, wie beim Kaninchen das (etwaig schwarzbraun verfirbte)
Knochenmark, ferner Milz und Thymus zu blutzellbildender, insbesondere
myelopoetischer Tatigkeit angeregt werden (AcCHARD et WErL, E. HErzoc und
A. RoSCHER u. a.). Sei es nun, daf} die neuentstandenen Zellen von vornherein
minderwertig sind, sei es, daf die im Ubermaf in Anspruch genommenen Gewebe
sich bei langerdauernder Silbereinwirkung erschopfen, jedenfalls ist — geniigend
lange Vergiftungszeit vorausgesetzt — auf spéteren Vergiftungsstufen eine, am
Blutbild abzulesende, unaufhaltsam fortschreitende Anadmie festzustellen
(HErzoG und ROSCHER).

Zu diesem Zeitpunkt findet man Verfettung und Nekrosen in der Leber.
Der letztgenannte Befund wurde verstindlich durch die — geradezu massige —
Speicherung feinkérnigen Silbers in den Sternzellen, vor allem aber durch kapillire
KollargolverschluBpfropfe (Vorar). Diese waren in gleicher Weise auch in Lunge
und Niere anzutreffen, ohne — wie es schien — hier nennenswerte Schiden
auszulGsen.

B) Silberverbindungen.

Die wichtigste Silberverbindung, das Nitrat, erweist sich zufolge seiner
starken Affinitdt zu Eiweillstoffen — welche nur in ganz diinnen, lediglich ad-
stringierend wirkenden Giftlosungen nicht zum Ausdruck kommt — als ein zwar
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heftiges, aber nur oberflichliches Atzgift. Die zur Entstehung von EiweiB-
albuminaten fiihrende Reaktion erfolgt an Haut, Schleimhaut und Wundfldchen
unter anfinglicher Ausscheidung eines zell- und fibrinreichen Exsudates (ScHU-
JENINOFF), spiterer Bildung eines erst weilen, mit Ausfillung von Silber und
Silberoxyd (unter EinfluB des Sonnenlichtes) sich schwirzenden Schorfes.
Dieser hindert das weitere Vordringen des Giftes.

Chronische Aligemeinvergiftungen mit Silbersalzen, welche — sofern man
die Argyrie nicht als solche gelten lassen will — beim Menschen unbekannt
sind, &dullern sich beim Tiere in Andmie und betrichtlichem Schwund des
Muskel- und Fettgewebes (BocosLowsky, ROZSAKEGZI).

Bei peroraler Zufuhr von Argentum nitricum werden gelegentlich weil3-
violette, schnell nachdunkelnde Atzschorfe an den Mundwinkeln gefunden.

Argentumbhaltige Salben bzw. Flissigkeiten (Umschlige) kénnen an der Haut
entziindliche Zustinde (Blaschenbildung) hervorrufen. Langdauernde Benetzung
der Finger mit dem Silbersalz (z. B. bei Photographen) schwirzt die Finger-
nigel (J. HELLER). Subkutane Einspritzungen von Argentum verursachen
ortliche Epidermisverfarbung und (etwaig eitrige und mit Gewebszerfall verbun-
dene) Entziindungsvorginge (J. HirscH, P. RoSENSTEIN, R. WINTERNITZ).

Nach wiederholten Argentumeintraufelungen in den Konjunktivalsack kann
sich Bindehautveridtzung einstellen (L. LEWIN und GUILLERY).

DerK 6rperhoéhlenbefund zeigt keine nennenswerten Merkmale. ¥. A. FALck
sah nach Einspritzungen unter die Haut ortliche, in die Tiefe greifende Ver-
dtzung, welche sich durch Unterhaut und Muskulatur bis auf Bauchfell,
Dickdarm und Leber erstreckte.

BogosLowsky (dhnlich Rozsakkczi) schildert bei chronisch vergifteten
Tieren fettige Entartung und — von Zwischengewebsvermehrung gefolgten —
Zerfall der schlaffen, blassen Muskulatur (besonders der Schenkel-, Bauch-
und Riickenmuskeln).

Uber Verinderungen am Zentralnervensystem des Menschen wird in
den einschlidgigen Arbeiten nichts mitgeteilt. Tiere sprechen auf das Gift
mit intra- und extraduralen Riickenmarksblutungen, perivaskuldren, z. T.
hiamorrhagischen Infiltraten und vakuolidrer Plasmaumwandlung der Ganglien-
zellen an (Tscuiscu). Die Vorderhornzellen des Riickenmarks erscheinen be-
trichtlich verkleinert (NissL).

Im Falle EpeL (Tod durch Verschlucken eines Hollensteinstiftes) wurde
ungeheuerliche Schleimabsonderung in den oberen Abschnitten der Luftwege
beobachtet. Vergiftete man Tiere durch linger fortgesetzte Fiitterung mit
Silbersalzen (RozsakEGzi), so begannen in der blutreichen, 6demattsen Lunge
die Zellen der Septen zu wuchern, die Epithelien verfetteten und zerfielen.
E. Harnack erwdhnt nur die silbergraue Farbe der Lungen. HecaT, welcher
sich mit Untersuchungen zur Pathogenese der Pneumonieriesenzellen beschif-
tigte, bediente sich bei seinen Kaninchen u. a. auch des (in die Luftréhre ein-
gebrachten) Silbernitrats : Die rotgelb gefleckte Lunge hatte zufolge Durchsetzung
mit miliaren, grauweiBlen, iiber die Schnittfliche vorspringenden Herden ein
eigenartiges Aussehen, das — wie die histologischen Bilder erkennen liefen —
bedingt war einerseits durch pralle Ausfiillung einzelner Lungenbldschen mit
epithelialen Zellverbinden und Pneumonieriesenzellen gleichenden Gebilden,
zum anderen durch knétchenférmige, um Gefille und Bronchien herum ange-
ordnete Riesenzellgruppen. (Mit Kupfersulfat u. a. waren dhnliche Veridnde-
rungen zu erzeugen; es diirfte sich demnach nicht um einen chemischen, sondern
eher um Fremdkorperreiz gehandelt haben.)

Atzt man die BlutgefaBwand unmittelbar (ZURHELLE), so nehmen die
betroffenen absterbenden Stellen binnen kurzem schwarze Farbe an, das Blut
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wird durch die Wand hindurch mitgedtzt und gerinnt. In die Blutbahn ge-
spritztes Argochrom (Methylenblausilber) oder Argoflavin (Trypaflavinsilber)
bewirken &rtliche Verdickungen der Venenwand, méglicherweise bis zum Ge-
faBverschlufl (C. Bruck, H. Fucss u. a.). :

Das Verhalten des Blutbildes nach lingerdauernder Verfiitterung von
Silbersalzen priifte BocoLowsky. Er schloB aus seinen T'ier versuchsergebnissen,
daB die Erythrozyten unter EinfluB des Silbers abblassen, d. h. ihr Himoglobin
an das Blutplasma abgeben und in der Folge ihre Form verandern.

Da Eiweill und Chlornatrium, wie auch der sonstige Inhalt des Magens das
Silber augenblicklich an sich reiflen, werden selbst groBe Silbersalzmengen —
dank ihrer reinen Oberflichenwirkung — kaum einmal lebensgefihrlich. So
erklirt es sich auch, daB ein Verschlucken von Lapisstiften, welche beim
Betupfen der Rachenschleimhaut abbrachen -~ von Ausnahmen abgesehen
(EpEL) — keine schwerwiegenden Folgen nach sich zog.

Peroral zugefiihrtes Argentum nitricum bewirkt gewshnlich schon in den
oberen Abschnitten des Verdauungsschlauches fleck- und strichweise
Atzung und bldaulichweille bis violette, am Lichte sich schnell schwirzende
Verschorfung. In dem — wie es scheint einzig dastehenden — Falle EDEL war
die Schidigung der Speiserdhre so hochgradig, daB deren Lichtung durch
croupose Membranen fast verschlossen wurde. Im allgemeinen ist der Magen
Hauptsitz der Verinderungen : Die entziindlich infiltrierte, schieferfarbene, etwaig
auch mit késeartigen Massen bedeckte Schleimhaut weist Abschiirfungen,
Geschwiire, Schorfe auf, wihrend die oberen Darmteile — sofern sie iiberhaupt
noch mitbetroffen werden — in der Regel nur Blutungen und entziindliche
Vorginge erkennen lassen (TscHIscH).

Langdauernde Einverleibung von Silberverbindungen soll laut Mitteilung von L. LEwx
,,chronischen Magen-Darmkatarrh, Stomatitis und Gingivitis argentique® hervorrufen.
Wie weit diese Verdnderungen sich mit denen bei Argyrie decken, ist aus den Angaben
nicht ersichtlich.

Von den mit Tieren arbeitenden Untersuchern (BogosLowsky, F. A. FALCK u. a.),
konnte lediglich M. Rors am Verdauungsschlauch bemerkenswerte Schiden in Form
von Geschwiirsbildungen erzielen, die sich beziiglich Gestaltung und fehlender Heilungs-
neigung dem chronischen Magengeschwiir des Menschen zur Seite stellen lieBen.

Die meist tonfarbene, teigig-geschwollene Leber zeigt vereinzelte Blutungen
und vermehrte Fettspeicherung (EDEL, TscuiscH). Beim Versuchstier konnte
man auf chronischer Vergiftungsstufe zirrhotische Prozesse und Nekrosen sehen
(RozsakkGzr). Auffallend reichliche Galleabsonderung wird von BogosLowsky
als etwas Besonderes erwdhnt.

Die Niere spricht beim Tier (Rozsakgezl) auf die Giftzufuhr mit ,,méichtiger Epithel-
schwellung und Abschilferung‘® an.

Argyrie.

Die bei stetiger (sowohl therapeutischer, wie gewerblicher) Aufnahme klein-
ster Silbermengen sich ausbildende értliche oder allgemeine (Larsen: Exogene
und endo- bzw. hdmatogene) Argyrie ist streng genommen nicht als Vergiftung
aufzufassen, da das Metall in der Regel als allerfeinste schwarzgraue Kérnchen
am Orte seiner ersten Ablagerung fiir immer reaktionslos liegen bleibt, und das
Gesamtbefinden des Betroffenen gewohnlich nicht darunter leidet. Auch im
Falle EVERBUSCH, in welchem es sich um ein anfmisches, infolge Lidekzem-
behandlung argyrotisch gewordenes Kind handelte, war sicherlich nicht die
Silberspeicherung als solche, sondern das Befallensein des Magen-Darms zum
Verhingnis geworden, da dessen (an sich schon vorhandene und nun noch
gesteigerte) Leistungsuntiichtigkeit offenbar den Tod verschuldete. Andererseits
glaubte Rosenow (1928), bei einer wegen Magengeschwiir mit Argentum nitricum



Verhalten des Blutes und der Verdauungsorgane bei Silbernitratvergiftung. Argyrie. 53

behandelten Kranken Zeichen minderwertiger Nierentatigkeit (Einschrankung
der Konzentrationsfdhigkeit mit der bestehenden allgemeinen Argyrie in ursich-
liche Beziehungen setzen zu diirfen.

Man kann wohl sagen: ,,Kein Organ bleibt von Argyrie verschont®. Jedoch
kommen nach den Ausfithrungen von KoBERT zuvorderst drei Organgruppen
fiir die metallische Niederschlagsbildung in Betracht: 1. Alle dem Sonnenlicht
ausgesetzten Korperteile (zufolge photochemischer Mitwirkung!), 2. die Auf-
saugungswege: oberer Diinndarm, Gekroselymphbahnen und -knoten, Leber (zu-
folge Begiinstigung der Metallreduktion durch Sauerstoffarmut des Pfortader-
kreislaufs!), 3. Schweilldriisenknéuel, Plexus chorioidei, Nierenglomeruli (zufolge
unbekannter Ursache!). Niere und Aderhautgeflecht des Gehirns scheinen das
Silber durchschnittlich am héufigsten und am méchtigsten zu speichern. Kino
mochte die Silberablagerung als Gradmesser fiir die Blutversorgung der einzelnen
Organe gelten lassen. In der Tat spricht manches fiir eine Begiinstigung der
Niederschlagsbildung durch reichliche Saftestromung: Sind doch bindegewebig
verddete Bezirke so gut wie frei von Metall.

Mit der Entstehungstheorie der Argyrose haben sich neuere Untersucher kaum noch
befaBt. In alten Arbeiten (FrRoMMANN, L. KRAMER) kann man lesen, daf} in den Verdauungs-
schlauch gelangtes Silber hier wahrscheinlich in Albuminate iibergefiihrt und durch die
Zotten des Darms aufgesogen wird. Nach einer anderen, urspriinglich von VIrcaHOW (Zellular-
pathologie) vertretenen Meinung, kommt es schon im Magen zur Reduktion des Metalls,
und feinste Silberteilchen werden, ohne in den Darm zu gelangen, bereits an Ort und Stelle
vom Gewebe aufgenommen.

Die betroffenen Organe (bzw. Gewebe) gewinnen ein gleichméBig oder streifig-
fleckig schiefriges bzw. bleistiftfarbenes bis blauschwarzes, fast metallisch glan-
zendes Aussehen, bedingt durch zarteste, fast staubférmige, dem Grade nach
wechselnde Niederschlige metallischen Silbers. Dieses findet sich beim Men-
schen frei im Gewebe, gewohnlich in enger Lagebeziehung zu elastischen und
diesen nahestehenden Substanzen, eine Erscheinung, welche dafiir sprechen
soll, dal die genannten Stoffe Silber aus seinen Losungen zu reduzieren vermaogen
(Brascako). Nur ganz vereinzelt wird iiber Silberspeicherung innerhalb der
Zellen berichtet, so von GETTLER, RHOADS and WE1ss, welche in dem, die Zeichen
allgemeiner Argyrose darbietenden Fall eines fritheren Silberminenarbeiters
Metall in den Phagozyten der Milz- und Lymphknotensinus gefunden zu
haben glauben. Die chemische Untersuchung der Gewebe ergab fabelhafte Silber-
mengen: Der Gesamtsilbergehalt des Korpers wurde auf 90 — 100 g geschétzt.

Die dlteste Verotfentlichung iiber Argyrie (der Augenbindehiute) stammt von GRaAHAM
aus dem Jahre 1843. Zahlreiche Mitteilungen haben sich in den folgenden Jahrzehnten
angereiht (Crusivus, DoHr, JAEN, KNIES u. v. a.). FROMMANN nahm 1860 als Erster mikro-
skopische Untersuchungen vor und glaubte — ebenso wie spéiter LoEW u. a. — das Silber
innerhalb der Zellen gesehen zu haben. (Intrazellulire Silberablagerung bei Tieren s. bei
KanwoenN, HugT.)

Am dulleren Auge (Gewerbeargyrie der Galvaniseure usw.) findet man
das Silber in den Saftkanilchen der dann braun verfirbten Hornhaut (doch
hier verhéltnismaBig selten, wenn die Epithelschicht unversehrt war), in den ober-
flachlichen Lymphgefallen der geraden Augenmuskeln und an die elastischen
Fasern der Bindehaut angelagert (BrinDp, J. HirscaBERG, KN1ES, L. LEWIN
und GUILLERY, STEINDORFF, SUBAL u. a.). Ein Fall, in welchem auch die Netz-
haut grauweill getritbt und fein gepiinktelt erschien, wird von TELEKY mitgeteilt.
Hoppr (Koln) fand nach langjahriger Argentum nitricum-Eintraufelung neben
ausgedehnter Bindehautargyrie die triibbraune, an olivgriines Glas erinnernde
Hornhaut tibersdt mit teilweise vaskularisierten Flecken. Silberdurchtrinkung
der Schichten unter der vorderen Linsenkapsel und Metalleinlagerungen in
das Glaskorpergeriist wurden von LARSEN 1927 erstmalig geschildert.
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Die makroskopische Beschaffenheit der Haut zeigt nach endermaler
(exogen-gewerblicher) und nach peroraler Silbereinverleibung keine grundsétz-
lichen Unterschiede, doch werden bei ersterer in der Regel nur die unbedeckten
Korperteile betroffen sein. Mikroskopisch findet man bei der Argyrose des
Silberarbeiters (KorLscu, BLASCHKO) unter unverinderter Epidermis im GefaB-
bindegewebe, das sich scharf gegen die unpigmentierten Epithelschichten ab-
hebt, feinste metallische, teils von schwarzer Kruste iiberzogene, teils binde-
gewebig abgekapselte Silberteilchen, die sich als Splitter von aullen in die Haut

Abb. 21. Argyrie des Diinndarms. (Nr. 180e/1909 der Sammlung des pathol. Instituts
am Virchow-Krankenhaus, Berlin. Prof. CHRISTELLER f.)

einbohrten und im Korium liegen blieben. Wie KorLscH annimmt, werden sie
zu Silberalbuminat umgewandelt, dann gelést, in die Umgebung ausgeschwemmt
und dort — wieder zu feinkérnigem Silber reduziert — auf die (elastischen)
Gewebsfasern niedergeschlagen, woraus sich das zarte, braunschwarze Netzwerk
erklirt, welches die groBeren Metallteilchen strahlenférmig im Kreise umlagert.
Auch die festen Grenzmenbranen (bindegewebige Haarbilge, Wand der Talg-
driisen, Perimysium usw.) sind Triger des niedergeschlagenen Silbers.

Die Zahne kénnen dunkel-braungriin, das Nagelbett grau verfarbt sein (TELERY).
Auch wird auf gelbrote Tonung des Haupthaares hingewiesen (J. HIRSCHBERG u. a.).

Uber Mitbeteiligung des Ohrs bei der gewerblichen Argyrose der Glasperlenversilberer
schreibt L. ScHUBERT: ,,Das Trommelfell erschien nicht durchscheinend, sondern
glanzlos blaugrau; auch fiel der bleigraue Farbton im knorpeligen Teil des duBeren
Gehérgangs auf.

An den Fasern der (gleichmiBig betroffenen) Herz muskulatur ist besonders
schon zu sehen, wie sich das Metall in dichten Siumen dem Sarkolemm an-
schmiegt. In Epi- und Endokard, in den Gefiflen des Herzens ist die Silber-

speicherung geringer.
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Obwohl gewdhnlich die kleinen und kleinsten Blutgef 4 Be bei der Metall-
ablagerung bevorzugt zu werden scheinen, kann gelegentlich das Aorteninnere
_ vor allem an den sklerosierten Stellen — massige rauchgraue Fleckung und
Streifung aufweisen. Mikroskopisch sieht man dann alle Schichten im Ver-
lauf der elastischen Fasern wie mit Silberstaub bestreut, wihrend die adventi-
tiellen ClefiBe — dem Ablagerungstyp der kleineren Blutgefilie entsprechend —
auBer den intramuralen reichliche perivaskuldre Silberniederschlige erkennen
lassen.

Abb. 22. Hochgradige Argyrie der Nieren, bes. stark in den Papillen. (Nr. 180¢/1909 der Sammlung
des pathol. Instituts am Virchow-Krankenhaus, Berlin. Prof. CHRISTELLER t.)

Die oberen Abschnitte des Verdauungsschlauches werden von der
allgemeinen Argyrose meist verschont. Jedoch wies im Falle TeLEKY auch die
Mundschleimhaut — mit Ausnahme des Zahnfleischsaums — Silberspeiche-
rung auf. TENDELOO bringt eine histologische Abbildung von der Mundschleim-
haut des Menschen (nach lingerer ortlicher Einwirkung von Argentum nitri-
cum): Die Gewebsspalten (Lymphbahnen) stellen sich durch Silberniederschlige
als schwargbriaunliches, fein verzweigtes Netz und untereinander verbundene
Balken dar. FrommaNN schildert die Innenfliche des grauschwirzlichen Diinn-
darms (Abb. 21) als iibersat mit schwarzen, Falten und Furchen entlang am
gedringtesten stehenden Kdérnchen.



56

Abb. 23. Argyrose der Niere. Silberablagerung in Glomerulis (Gl.) und Arterien (Art.) Karminfirbung.
(Aus LUBARSCH: Pathologische Ablageru];lgenv,l/Speicheru)ngen und Ausscheidungen, dieses Handb.
a. 1. S. 563).

Abb. 24. Argyrie der Niere. Silberablagerungin den Papillen. Karminfarbung. (Sammlung des pathol.
Instituts am Virchow-Krankenhaus, Berlin. Prof. CHRISTELLER ft).
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Hilt man diinne (durchscheinende) Schnitte der Milz gegen das Licht
(FROMMANN), so bemerkt man feine dunkle Striche und Kreise, welche den
aschgrau verfirbten Venen zugehoren. Ahnliche Zeichnungen erhdlt man in
der Leber, deren HaargefaBe sich als vollig unbeteiligt erweisen.

Als Lieblingssitz des Silbers in der Niere (s. LuBarscH dies. Handb. VI/1)
sind die Grenzbezirke der (mehr oder weniger stark graublauschwarz getiipfelten
und gestrichelten) Rinden- und Marksubstanz zu bezeichnen; doch kann die
Verteilung des Metalls von Fall zu Fall wechseln und gelegentlich véllig anders
geartet sein (Abb. 22). Wie das mikroskopische Bild lehrt, findet sich das
Silber in den Glomerulusschlingen (Abb. 23), in der Membrana propria der Harn-
kanilchen, im derben Bindegewebe der Marksubstanz (Ab.24) und in den
Blutgefiwandungen, 148t mithin in der Art seiner Ablagerung gewisse Ahnlich-
keit mit dem des Amyloids erkennen, worauf KAHLDEN besonders hinweist. Die
von letzterem vermerkten entziindlich-proliferativen Vorgidnge im Zwischen-
gewebe sind offenbar anderen Umsténden, nicht aber dem — an und fiir sich
reizlosen — Silber zur Last zu legen.

Der Nachweis des Silbers (bei der akuten peroralen Vergiftung) erfolgt am
besten im Magen-Darminhalt. Zur Argyrie sei bemerkt, da§ die merkmalsméaBige
Abgrenzung des Silbers gegeniiber anderen Pigmenten dadurch gelingt, daB
Silber im Gewebe durch Zusatz von Zyankalium oder konzentrierter Salpeter-
sdure gebleicht wird.

11. Gold.

Vor Jahren schrieb Poursson, das Verhalten des Goldes zum Organismus
sei durchaus unklar: Wihrend die einen Forscher die Resorptivwirkung des Me-
talls als selbstverstdndlich hinnahmen und — in Gleichsetzung mit sonstigen
Schwermetallvergiftungen — den Begriff der ,,chronischen Goldintoxikation‘
aufstellten, wurde von anderer Seite jeder resorptive und damit auch jeder
therapeutische Einflufl des Goldes auf die Gewebe geleugnet. Die Frage nach der
toxikologischen Bedeutung der Goldsalze hat mit Einsetzen der — schon friiher
angewandten und dann verlassenen, heute vor allem fiir die Tuberkulosebehandlung
nutzbar gemachten — Goldverwendung Pharmakologen und Kliniker erneut
beschiftigt, und es ist lebhaft besprochen worden, ob die Vergiftungszeichen,
die man z. B. bei Sanokrysingebrauch sah, auf Metallwirkung (nach Spaltung
der einverleibten komplexen Goldverbindung) zuriickzufithren seien. Man hat
versucht, die Krankheitserscheinungen aus der Annahme her zu erkliren, dafl
Sanokrysin die Tuberkelbazillen totet, worauf mit Freiwerden von Toxinen
Exantheme, Stomatitis usw. auftreten. Als Stiitze fiir diese Anschauung wird
das Krankheitsbild angefiihrt, welches ab und an bei der Behandlung mit Kocns
Tuberkulin beobachtet wurde (WURTZEN u. a.: Tuberkulinshock). Andererseits
kann nicht in Abrede gestellt werden, dafl eine Anzahl von Fillen unverkenn-
bare Ahnlichkeit mit verschiedenen subakut-chronisch verlaufenden Metallver-
giftungen aufweist (HANSBORG).

Die intravendse Zufuhr gréBerer Goldmengen bei Tieren ergab, dall Gold
im allgemeinen zwar sehr viel weniger giftig ist als die iibrigen Schwermetalle,
daB3 es aber doch bedrohliche toxische Wirkungen hervorrufen kann: Der Tod des
Tieres erfolgt unter Krimpfen und den Erscheinungen aufsteigender Liahmung.

Ahnlich wie Zufuhr von Platin zieht die Einverleibung von Goldverbindungen
infolge Erschlaffung der kontraktilen GefiBbestandteile Herabsetzung der Gefaf3-
wandspannung nach sich (Heuvs~er, H. ScHULTZ), die in allseitigen Kreislaufs-
storungen ihren Ausdruck findet. Auch in der Giftansprechbarkeit von Haut,
Verdauungsschlauch, Niere erkennt man gewisse Ubereinstimmung mit der
Wirksamkeit anderer Schwermetalle.
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Ortliche Atzung fiihrt zu Gelb- bzw. Violettfirbung der Gewebe, ruft an
Haut und Schleimhaut Bildung schwarzer Schorfe hervor.

Schon 1916 hatte sich LoMBARDO mit Erfolg bemiiht, das Gold im Gewebe histochemisch
nachzuweisen; auch gelang es, die bei Tieren im Unterhautgewebe angelegten Goldlager
nach der Reaktion von PaaL sichtbar zu machen.

Die von CHRISTELLER-KUROSU (s. auch H. BorcHARDT) ausgearbeiteten und mit ver-
schiedenen Goldpriparaten erprobten histochemischen Methoden gestatten uns, mit Hilfe
technisch einfacher Mittel (Behandlung der Schnitte mit Zinnchloriir bzw. Silbernitrat)
das Gold in den meisten Organen als braunschwarze, dem Kohlepigment in Farbe und Ge-
stalt ahnliche Massen auszufallen.

Durch diese Darstellung des Metalls, wie auch durch die von VoIoT ange-
wandte Dunkelfeldmethode ist es bis zu einem gewissen Grade mdoglich ge-
worden, iiber die mengenméafige Verteilung des Goldes in den einzelnen Organen,
itber das Verhalten der fiir die Metallspeicherung in Frage kommenden Gewebe-
teile etwas auszusagen. Inden von H. BorCHARDT vorgenommenen Untersuchungen
fand sich — unabhéngig von der Art der Giftbeibringung — in allen Organen
Gold, und zwar deckten sich beziiglich der Mengenverteilung die histochemischen
Befunde mit den mikrochemisch gemachten Analysen: Das Gold kreist
anfangs mit dem stromenden Blut und kann in den weilen Blutzellen auf-
gefunden werden als ,,Transportgold®‘. Sodann wird es zum groBlen Teil von dem
Retikuloendothel und von zahlreichen Histiozyten abgefangen und gespeichert.
Demgemé8 enthalten auch die Organe mit dem méchtigsten Retikuloendothel
am reichlichsten ,,Speichergold‘. CHRISTELLER-GALLINAL fiihrten die Priifungen
an gesunden und tuberkulésen Organen des Menschen durch und konnten daraus
Schliisse auf das Verhalten des Goldes zu tuberkulésen Herden ziehen.

Das jetzt zu Heilzwecken vorzugsweise benutzte Sanokrysin, dessen Wir-
kung auf die Abspaltung freien Goldes bezogen wird (K. FABER, FRIEDMANN u. a.),
soll nach Angabe von MOLLGARD zwar schnell diffusionsfihig sein, sich aber im
Korper erst allméhlich zersetzen und — wie die Erfahrung am Menschen lehrt —
nur sehr langsam (durch die Niere und den Dickdarm) wieder ausgeschieden
werden. So war noch 81, Monate nach Zufuhr von 11,5 g Sanokrysin (d.h.4,3 ¢
Gold) etwa 40°/, im Kérper aufzufinden (HansBore). (Uber Bestimmung der
Mengenverteilung in den einzelnen Organen s. bei BRAEN und WEILER.)

Akute Erscheinungen der Allgemeinvergiftung duflern sich in erster Reihe
an der Haut im AufsprieBen urtikarieller, masern-, scharlach- und pityriasis-
ghnlicher, zuweilen auch schuppender oder papuldser Ausschlage (Abb. 25), ohne
Bevorzugung bestimmter Korperteile (O. Kiess, RorHMANN, WURTZEN u. a.).
Kleinste Hautblutungen wurden von A. MAYER (und dhnlich SECHER) beobachtet,
an Salvarsanschidigung gemahnende Desquamativdermatitis von K. FABER
beschrieben. ZIMMERLI und Lutz schildern eine, ungefihr vier Monate nach
Abschluf der dritten Sanokrysinkur aufgetretene, eigentiimliche Hautverfiarbung :
Die dem Licht ausgesetzten Korperteile nahmen einen graulividen Farbton an,
wie er etwa bei Anilinvergiftung zu sehen ist. Mikroskopisch fand sich im
Korium (vorwiegend im Stratum papillare) eine, sowohl der Anordnung, wie
der Farbe und Form nach ungewthnliche Pigmentanhdufung : Kleinste rundliche
und ovale, tiefschwarze, zum groBten Teil in Gefdlendothelien und Spindel-
zellen gespeicherte Korner und Bréckel. Von der intrazelluliren Lagerung ab-
gesehen, erinnerte die Art der Pigmentierung an die von der Argyrose her be-
kannte. Man konnte demgemall — wie bereits von verschiedenen Seiten vor-
geschlagen wurde — von ,,Chrysosis® sprechen.

Nach Abklingen der akuten Hauterkrankungen bleiben hiufig — &hnlich
wie nach Salvarsan- bzw. Arseneinwirkung — zahlreiche, anfidnglich an die
Follikel gebundene, dann zusammenflieBende Keratosen zuriick (H. RriTTER
u.a.). Im Falle JAicEr und Kour war, da die Kranke vorher wegen Psoriasis
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reichlich Arsen bekommen hatte, der ursichliche Zusammenhang zwischen Gold-
dermatitis und Keratose nicht gesichert.

Abb. 25. Papulo-macultses Exanthem nach Sanocrysinbehandlung.

Vereinzelt sah man Verlust des Haupthaares (H. RITTER), Ausfallen der
Fingernagel.
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Nach Goldeinspritzung unter die Haut (Gefahr der Hautnekrosen!) farben sich
Zellen, Fasern, Sarkolemmschliuche bei der Paarschen Reaktion stark violett.
SCHAMBERG beobachtete nach einer Einspritzung von kolloidalem Gold, die irr-
tiimlicherweise in das perivendse Gewebe ging, die Entstehung einer ausgedehnten,
graublauen Hautverfarbung, welche durch keinerlei Mittel zum Weichen gebracht
werden konnte. Nach Tierversuchsergebnissen zu urteilen, war die Verfarbung
durch Ablagerung von Gold bedingt. Denn bei Anwendung der Methode
CHRISTELLER-KUROSU kann man am gespritzten Tiere Goldniederschlige im
Unterhautgewebe nachweisen als braunschwarze, zwischen Bindegewebs-
und Muskelfasern extra- und intrazelluldr gelagerte Kornchen. In erster Reihe
beteiligen sich Spindelzellen und Elemente des reaktiv entziindeten Gewebes,
wie auch die Zellen der auBeren Haarwurzelscheiden an der Speicherung.

Bei Offnung intravends (innerhalb weniger Minuten) vergifteter Tiere
ergab sich allerstirkste Venenfiillung, welche die Gefidfle bis in die kleinsten
Verzweigungen hinein sichtbar machte. Das Blut war hellrot, schwer gerinnend.
Blutfiille und Blutaustritte in den Eingeweiden beherrschten das Bild.. Die
Darmserosa erschien rotlich bis blaurot getént (HEUBNER).

Das Gold wird — ebenso wie Platin — als vorzugsweises Haargefagift
angesprochen: Man denkt an unmittelbare Wandschddigung durch Lockerung
der Kittsubstanz und Auseinanderweichen der Uferzellen als Folge einer Lahmung
der kontraktilen Substanz. HEUBNER spricht geradezu von zerrissenen Haar-
gefdllen (S. auch JAGER und Konr: Himorrhagische Diathese ?).

Langdauernd (peroral) verabreichte Gaben nicht atzender Goldsalze verur-
sachten an den oberen Luftwegen Katarrhe, selbst Bildung kroupdser Mem-
branen (ARONOWITSCH).

Das Gewebe der gesunden und der tuberkulésen Lunge beantwortet — wie
wir aus Tierversuchen wissen — den Giftreiz verschiedenartig (PAGEL u. a.).
Hémoptoé bei einem sonst gesunden Tier weist auf hochgradige, in méachtiger
HaargefaB3fiilllung und Parenchymblutungen zu Tage tretende Kreislaufstérungen
hin (A. MaYER, ORFILA). Unmittelbar in die Blutbahn gebrachtes Sanokrysin
rief in der Lunge des Meerschweinchens innerhalb von sechs Tagen iiber das
ganze Gewebe hin verstreute, alveolire Zerfallsherde hervor mit randstindigem,
fibrinds-zelligem Esxudat (Pacer). HEUBNER sah nach subakutem Vergiftungs-
verlauf bei den zum Versuche benutzten Mausen Hepatisation der Lunge und
Verstopfung der kleinen Bronchien durch hyaline Massen.

In der tuberkulésen Lunge ist das die kranken Teile umgebende Gewebe
entziindlich gerotet, die Tuberkel selbst sind durchblutet (GerpkEe, A. FELDT,
A. Mavyer u. a.). Nach Ausfilhrungen von CHRISTELLER-KUROSU neigt die
erkrankte Lunge zu besonders starker Speicherung von Gold, welches sich —
nur schwer unterscheidbar von anthrakotischem Pigment — vor allem in
phagozytierenden Elementen der Alveolarwidnde und in Adventitialzellen nieder-
geschlagen findet, zuweilen in solcher Stirke, daB die Gewebe bei schwacher
VergroBlerung schwarz gesprenkelt erscheinen.

Beachtenswerte ortliche Reiz- bzw. Atzwirkungen an der Schleimhaut des
Verdauungsschlauches werden beim Menschen nicht gesehen. Als Ausdruck
der Allgemeinvergiftung sind in vereinzelten Fillen an Quecksilberstomatitis
erinnernde Verdnderungen im Munde zu finden (RotaMaNy, W. Stmon, KoHRS,
HARLESSE u. a.). Zufolge der goldbedingten HaargefiBschiden bewirken bei
vergifteten Tieren hochgradige Kreislaufstorungen so machtige Blutfiillung und
Blutaustritte in der Magenwand, da} diese geradezu blutunterlaufen aussehen
kann und dhnliche Bilder entstehen wie nach Vergiftung mit Arsen und Sepsin
(HeuBNER). Kleine, lange Zeit hindurch innerlich zugefithrte Gaben nicht
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dtzender Goldsalze riefen beim Tier zuweilen umschriebene Wandnekrosen her-
vor (ARONOWITSCH 1881).

Die mit Ekchymosen iibersite, tiefrote oder dunkelbraun-fleckige Leber
des Tieres (HeEuBNER, A. MAYER) neigt zur Fettspeicherung, insbesondere
in den Sternzellen, deren Struktur nach Angabe von PAGEL fiir einen gewissen,
vielleicht durch Ablagerung groflerer Goldmassen (Kurosu) ausgeldsten Reiz-
zustand sprechen soll.

Die histochemische Priifung der Organe sanokrysinbehandelter Tuber-
kuléser ergab die stirkste Goldanhdufung im Lebergewebe (GALLINAL),
wihrend bei Goldarbeitern, welche jahrelang Goldstaub einatmeten, fiir die
Metallablagerung vorzugsweise Bronchiallymphknoten, Milz, Niere,
Lunge in Frage zu kommen scheinen (ARNOLD).

Schon RABUTEAU (1880), OESTERLEN u. a. waren bei ihren Versuchstieren
nach lingerer Einfuhr von Goldchlorid Krankheitserscheinungen aufgefallen,
welche auf Schidigung der Niere hindeuteten. Mit Einsetzen der — anfinglich
hochdosierten — Goldtherapie zwangen klinische Beobachtungen dazu, ein
Augenmerk auf das gewebliche Verhalten der Niere zu richten. Diesbeziigliche
Veroffentlichungen aus der Menschenpathologie liegen meines Wissens nicht
vor. Durch die Freundlichkeit von Herrn Dr. Urrict (Waldhaus Charlotten-
burg) kam mir aus Kopenhagen stammendes Material zu Gesicht, welches
(neben chronisch tuberkulésen Verinderungen) Nierenparenchymschiden vom
Typ der ,Metallnephrose’ erkennen lief. Dieser Befund, in Gemeinschaft
mit den (noch zu besprechenden) am Tiere erzeugten Nierenverinderungen,
versetzt uns bis zu einem gewissen Grade in die Lage, aus klinischen Angaben
(FocH, RoTHMANN, SERGEANT) Riickschliisse auf das krankhafte Geschehen in
der Niere zu ziehen.

Nach den Ausfithrungen von HeuBNer weist die Niere des Tieres mit
Beginn der Vergiftung nur Blutungen auf; bei subakutem Krankheitsablauf
entwickelt sich das Bild der ,,Metallniere“. Vor einigen Jahren nahm PAGEL
an gesunden und tuberkulosen Meerschweinchen ausgedehnte Untersuchungen
vor. Die durch Sanokrysingaben hervorgerufenen Nierenschédden, welche nach
Pacers Schilderungen (Vorkommen von Epitheldegeneration und -nekrose,
lebbafte Epithelregeneration) wobl zweifellos als eine Art ,,Metallnephrose‘‘ anzu-
sprechen waren, zeigten sich bei tuberkulosen Tieren weniger ausgeprigt als bei
gesunden. Diese Tatsache findet ihre Erklirung in dem — von Kurosu histo-
chemisch festgestellten — Umstand, daf in der tuberkulésen Niere bei weitem
kleinere Goldmengen abgelagert werden als in der — geradezu als bevorzugte
Goldspeicherungsstéatte zu bezeichnenden — Niere gesunder Tiere. Die Gold-
kérnchen finden sich hier hauptséchlich in Kapillarendothelien und in Spindel-
zellen des Rindenzwischengewebes; auch sieht man einzelne Kanalchenlichtungen
vollgestopft mit kugeligen, goldpositiven Schollen, welche offenbar den von
PaceL als nekrotisch-verkalkte Epithelzylinder bezeichneten Gebilden ent-
sprechen, die aber nach Meinung von CHRISTELLER-KUROSU eher als hyaline,
goldbeladene EiweiBschollen zu deuten wiren. Beim Kalb erzielte MOLLGARD
erst durch sehr hohe Sanpkrysingaben Epithelschadigung.

Die Milz speichert das Gold als Kérnchen, die z. T. frei in den Pulpamaschen
liegen, vor allem aber im Plasma der Pulpazellen nachweisbar sind. PAGEL sah
(auBer Hamosiderose) bei seinen vergifteten Meerschweinchen starke retikulére
Zellwucherungen, plasmazellreiche Follikel und auffallend viel Knochenmarks-
riesenzellen. Die Sinus strotzten von erythrozytenhaltigen endothelialen Makro-
phagen.

Zum Schlusse mége ein von BRUHNS iibermittelter, in seinem Verlauf un-
gewohnlicher Fall Erwihnung finden, der nur durch besonders starke Uber-
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empfindlichkeit der Betroffenen zu erkliren war. Es handelte sich um eine an
Lupus erythematodes erkrankte Person. Diese zeigte sofort nach Krysolgan-
einspritzung eine betrichtliche Herdreaktion in Form 6dematos-blauroter
Gesichtsschwellung, welche auf Rachen und Kehlkopf iibergriff. Die Kranke
starb am nichsten Tage. Die Sektion ergab starkes Odem an weichem Gaumen,
Kehlkopf, Schlund, im mediastinalen Bindegewebe. Auch die Niere
war michtig geschwollen, zeigte Blutaustritte in der Rinde und — neben élteren
arteriolosklerotischen Schrumpfungsherden — ausgedehnte perivaskulire Zell-
anhdufungen, ,, Quellung* der Kanélchenepithelien, Eiwei und vereinzelt auch
Erythrozyten in den Kanilchenlichtungen.

12, Aluminium (Alaun).

Aluminium als Metall ist ungiftig. Seine in Form geldster Salze unter Um-
stinden recht starke Atzwirkung an Haut und Schleimhiuten beruht auf
Bildung einer EiweiBaluminiumverbindung. So sah Esav nach Umschligen
mit essigsaurer Tonerde an der Hand innerhalb 24 Stunden schwerste Haut-
nekrosen entstehen. SEIBERT and WELLS berichten liber ortliche Reizerschei-
nungen (beim Kaninchen) nach intravendsen Aluminiumsalzgaben.

Werden gréBere Mengen fliissiger Salze, von denen vor allem das Kalialaun —
zufolge seines die Giftwirkung verdoppelnden Kalibestandteiles — toxikologisch
bedeutsam ist, innerlich eingefithrt, so konnen sich — wie HICQUET es sah —
auf der Mund-, Rachen- und Speiseréhrenschleimhaut graugelbe Auf-
lagerungen finden. TARDIEU erzéhlt von einem Méidchen, dessen Erkrankung
auf Grund des Rachenbefundes zuerst als gangrindse Angina angesprochen
wurde, spiter aber, als sich bei der chemischen Organuntersuchung grole Mengen
von Alaun fanden, als todliche Alaunvergiftung gedeutet werden konnte (s. auch
Kramorik). Schon bei Mundspiilungen mit (gar nicht besonders starker)
Alaunkochsalzlgsung sollen sich — nach der Mitteilung von DuscErow-
KESSTAROFF — gelegentlich Zahnfleischnekrosen einstellen. An der Schleim-
haut des Magens, in geringerem Grade auch an der des Diinndarms, kann
die Verdtzung dermaBen stark werden, daB die grauwei} verfirbte Innnenfliche
sich wie gegerbt anfiihlt, brockelig wird (Jaxscr, KoBErT, OrriLa). Im Falle
E. ZiemMgEe, in welchem der Betroffene auf Rat eines Kurpfuschers zum
Abtreiben von Gallensteinen ein Gemisch von Kalialaun, Zink- und Kupfer-
sulfat eingenommen hatte, fand man bis tief in die Unterschleimhaut gehende
Nekrosen, welche jedoch kaum der Alaunwirkung allein zur Last gelegt werden
diirften. Das auf solche Weise geschéidigte Gewebe bildet naturgemaf keinen
Schutz mehr gegen den Ubertritt des Giftes in die Siftebahn (DOLLKEN).

VerhiltnismaBig geringe Giftwirkung erzielte SiEm (angef. bei DOLLKEN) nach Ein-
spritzung einer Aluminiumsalzlosung bei Tieren, z.B. Hunden und Katzen: Die Verianderungen
an der Magen-Darmschleimhaut bestanden lediglich in Blutfiille und Schwellung; ganz
selten einmal traten kleine Geschwiire auf.

Uber Harnblasenveritzung infolge eines Abtreibungsversuches berichtet
ANDLER (unter Aufzihlung dhnlicher Falle). Es handelte sich um eine 25 jahrige,
welche 22 cem hochkonzentrierte Losung essigsaurer Tonerde statt in die Gebér-
mutter in die Harnblase eingefithrt hatte, worauf sich allerschwerste nekroti-
sierende Zystitis entwickelte. Das zystoskopische Bild lie§ an Stelle der Ure-
terenmiindungen zwei iiber linsengrofle, starre Locher mit glatten Réndern
erkennen. Gleicherzeit konnte der HarnriickfluB durch den Harnleiter in das
Nierenbecken verfolgt werden: Durch Giftwirkung auf die Muskulatur des
vesikalen Ureterendes hatte sich eine Starre der Harnleiterwand ausgebildet.

Das Vorkommen von Leber verfettung, Auftreten von Blutungen in Leber,
Niere, Herz wird bei Menschen und Tieren angegeben. SIEM erwihnt
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Epithelnekrosen an den gewundenen Nierenkanilchen, SemBErT and WEeLLs
sprechen bei ihren Tieren von ,toxischen Nekrosen“ in der Niere.

Die klinisch héufig im Vordergrund stehenden Erscheinungen von Seiten
des Zentralnervensystems gehen wahrscheinlich auf Schiden am Riicken-
mark zuriick, deren Kenntnis wir allerdings bisher nur Tier versuchen verdanken.
So konnte DSLLKEN das Auftreten kapillirer Blutungen in der grauen Substanz,
riickschrittliche Umwandlungen an Nervenfasern und Ganglienzellen besonders
in den vorderen Wurzeln beobachten.

SE1BERT and WELLs, welche Kaninchen langdauernd kleine Gaben von Aluminium-
salzen verabreichten, glauben an Hand der Milzbefunde Riickschliisse auf Schidigung
der roten Blutzellen (Hamloyse) ziehen zu diirfen.

Der Aluminiumnachweis gelingt in Leber, Milz, Harn (Spuren!), nach An-
gabe von DOLLKEN auch in der Niere.

13. Thalliam.

Thallium wird aus Riickstinden bei der Lithoponeherstellung, also ur-
spriinglich aus Zinksalzen gewonnen. Es steht im periodischen System zwischen
Quecksilber und Blei und hat zu letzterem nicht nur chemische und biologische
Beziehungen, sondern ist auch toxikologisch gewissermafen mit ihm verkniipft,
da die ungereinigten Thalliumsalze Blei enthalten und gleich diesem Darm-
erscheinungen, Neuralgien, Gelenkbeschwerden, basophile Kérnelung im Blut
u. a. m. hervorrufen (Buscuke und BERMANN). Die dreiwertige Form des Metalls
scheint bei rasch verlaufender Vergiftung keine nennenswerte Wirkung aus-
zulésen; die einwertige werursacht Stoérungen im peripherischen und zentralen
Nervensystem (tetanische Krampfe, Herzlahmung usw.), welche unter Um-
stinden an die nervose Form der chronischen Arsenvergiftung erinnern kénnen
(Frorr: Ahnlichkeit mit Atropinvergiftung!). Eine aus dem Jahre 1891
stammende Arbeit von Luck (einem Schiiler KoBERTs), welche sich mit Auf-
saugung, Ablagerung und Ausscheidung des Giftes beschaftigt, diirfte heute
kaum noch uneingeschrankte Giiltigkeit haben. Grundlegende neuere For-
schungen auf diesem Gebiet scheinen allerdings bisher nicht versffentlicht
worden zu sein.

Die therapeutische Verwendung des Thalliums hat gelegentlich akut zu
schweren, ja todlichen Vergiftungen gefithrt (MERKEL u. a.), ohne daf3 eine anato-
mische Todesursache aufzufinden gewesen wire. Thalliumhaltige Praparate
(Rattengift Zeliopaste u. a. m.) wurden verschiedentlich zu Mordzwecken
benutzt (BrieGER, HaBERDA, KaPs u. a.). Uber einen tddlich verlaufenden
Vergiftungsfall nach irrtiimlicher peroraler Einnahme von Thalliumazetat be-
richtet FRIDLI.

Subakut-chronische (gewerbliche), mit Allgemeinerscheinungen wie
Schlaflosigkeit, ziehenden Schmerzen und Krimpfen in den Waden, Verdauungs-
storungen (Wechsel von Verstopfung und Durchféallen), gelegentlich mit Kachexie
und Liéhmungen einhergehende Vergiftung wird bei Arbeitern in der Farben-
und Fensterglasindustrie, vor allem aber bei den mit der Darstellung von Thal-
lium Beschéaftigten beobachtet. Man mu3 demnach annehmen, daf die Thallium-
salze durch die unversehrte Haut hindurchgehen und zufolge langsamer Gift-
ausscheidung im Korper angehduft werden. (S. bei TELEKY ausfiihrliches ein-
schligiges Schrifttum.)

Der Nachweis des Metalls, der im allgemeinen einige Wochen nach Aus-
setzen der Giftzufuhr nicht mehr méglich ist, wird am besten an der Muskulatur,
besonders der unteren Gliedmafen gefiihrt (ALTHOFF), ferner in Harn (HABERDA,
DxuTtscH) und Fézes, in Galle, Tranenflissigkeit (MARME), im Gehirn (in Spuren).
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Nach Angabe von ScHEE findet sich bei Vergiftung tragender Tiere verhilt-
nismiBig viel Metall in den (durch transplazentaren Giftiibergang geschidigten)
Feten. Zuweilen ist in den Leichenteilen nur noch das mit Thallium eng ver-
gesellschaft vorkommende Zink vorhanden. (Uber jodometrische Bestimmung
des Thalliums in Leichenteilen s. in der Arbeit von FRIDLL) Bei den kleinen
Versuchstieren scheint das Gift im ganzen Korper zu kreisen und in allen
Organen gespeichert zu werden (BuscEHKE und LANGER).

Die wenigen bisher vorliegenden Sektionsbefunde aus der Menschen-
pathologie werden in wiinschenswerter Weise durch zahlreiche Tierversuchs-
ergebnisse erginzt. Buscuke und EEREARDT beschiftigten sich mit der Gift-
ansprechbarkeit der Nachkommen vergifteter Muttertiere. Von einer mit
todbringenden Metallmengen gefiitterten tragenden Ratte blieben sdmtliche
Junge am Leben, doch zeigten diese — obwohl die Giftausscheidung mit der
Milch gering war — voriibergehende Alopezie und dauernde Wachstums-
schiden. Junge Tiere beantworten chronischen Vergiftungsreiz mit Ernédhrungs-
und Wachstumsstérungen (Hucke). Uber die Eingeweideverinderungen an
vergifteten Tieren s. unten.

Mit Riicksicht auf die Befunde an der Haut, am Skeletsystem usw. wird an eine beson-
d:ae %fginitat des Metalls zu den endokrinen Driisen, insbesondere zu den Epithelkorperchen
geaacht.

Davies fand bei thalliumbehandelten Kindern die unteren GliedmafBen
geschwollen, heill und rot, unregelmaBig blaulich gefleckt (s. auch Fall FriprLy).
Auflerdem stellte sich eine mit Ergull einhergehende Kniegelenkentziindung
ein. In dem kriminellen, subakut verlaufenden Falle von Kaps (und dhnlich bei
Unrirz) wurde — ohne Vorliegen einer Nephritis — das Gesicht ddematds, an
beiden Wangen entwickelte sich ein blischenférmiger Hautausschlag. Auch
Fripri macht auf Vasomotorenstorungen an Gesicht und Lippen aufmerksam.

Das die Thalliumvergiftung — vor allem in ihrer chronischen Form (RUBE
und HenDRICKS) — kennzeichnende Merkmal, welchem das Metall seine Wert-
schatzung als Heilmittel verdankt, ist der Haarausfall. Dieser tritt, hiufig
von Dermatitis und Dermatosen (DEUTSCH u. a.) begleitet, an den verschiedensten
Korperteilen auf und ist der am vergifteten Tier zu erzielenden Alopezie
durchaus gleichzusetzen. Mikroskopisch kann man (nach Angabe von OLIVER)
in solchen Fillen Gewebsschwund an den Haarbéilgen feststellen, ein Befund,
der von BuUscHKE und PEISER nicht bestitigt wurde. Die letztgenannten
Untersucher betonen im Gegenteil ausdriicklich, daB an Haarfollikeln und An-
hangsgebilden der Haut keinerlei Verdanderungen nachweisbar seien, dal} es sich
mithin um geweblich nicht fafbare Leistungsstérungen handeln miisse.

Im Tierversuche lassen sich demgegeniiber Hyperplasie des Stratum corneum,
Atrophie der Haarbédlge und inneren Wurzelscheiden, Talgdriisendegeneration
u. a. m. erzielen (Frocco, MamorL1). Hrcke schildert bei seinen Ratten die
Haarbilge als blasig erweitert, statt der Haare zerfaserte Hornmassen enthaltend.

Nach der Vermutung von E. M. LEwiN kommt die Alopezie wahrscheinlich zustande
durch Gleichgewichtsstérung im sympathischen Nervensystem, welches die Ernihrungs-
reize fiir das Haar vom Riickenmark her zu iibermitteln hat.

TeLEKY weist auf die Rotfirbung der Haare bei Thalliumarbeitern hin.
GrEVING und GAGEL beobachteten an den Fingernédgeln trophische Stérungen
in Form von weilllichen, quer iiber die Nagel ziehenden Bédndern.

Beim Tiere kénnen die GliedmaBenknochen (bzw. Zahne) entkalken,
dementsprechend weich und mifigestaltet werden, Wachstumshemmungen zeigen ;
auch der weiche Schidelknochen erwies sich als verkiirzt in Lénge und Breite:
Es fand sich umschriebene Endostverdickung und fibrése Umwandlung des
Marks, kurzum, Verinderungen, wie man sie bel malazischen Erkrankungen
zu sehen bekommt (BuscHKE und Mitarbeiter).
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Uber Auftreten von Augenbindehaut- und Lidentziindung bzw. -ekzem
berichtet Kaps. BuscHrRE und PEISER erzielten in ihren Tierversuchen ent-
ziindliche, mit Aussetzen der Thalliumgaben zuriickgehende Erscheinungen an
der Iris, ferner intraokulare Blutungen und — bei sonstiger Gesundung des
Tieres bestehenbleibende — Linsentriibungen, konnten mithin Ergebnisse
buchen, die sich mit den an Arbeitern gemachten Beobachtungen des Gewerbe-
hygienikers bis zu einem gewissen Grade decken. Das Zustandekommen derartiger
Verianderungen wurde von GINSBERG an seinen thalliumgefiitterten Ratten
schrittweise verfolgt: Bei den doppelseitig symmetrischen Linsentriibungen traten
zarte Radspeichenzeichnungen in den vorderen Linsenschichten auf. Erkrankung
der ganzen Linse war hdufig vergesellschaftet mit Iritis, welche ihrerseits hintere
Hornhautverwachsungen nach sich zog. Die durch EinfluB des Thalliums
ausgelosten Vorgdnge unterschieden sich im ganzen erheblich von denen, die
zum Naphthalinstar fithren.

Anatomische Befunde, welche die hdufig festzustellenden Erscheinungen von
Seitendes zentralenund peripherischen Nervensyste ms (Davies, Buscuke
und Mitarbeiter) erkliren kénnten, wurden beim Menschen (s. aber PH. SCHNEIDER:
,,Degenerative Verdnderungen beim Tier!) bisher nicht beschrieben. Im Falle
Kaps, in welchem der Vergiftete vollstandig erblindete, nahm man offenbar keine
Untersuchungen des inneren Auges vor. BuscEKE und E. LANGER sprechen
von starker ,,Gehirnschwellung®, von ,retrobulbdrer Neuritis‘‘ nach akuter
Vergiftung. Letztere leitet vielleicht zu der von RUBE und HEexDRICKS bei
schwerer gewerblicher Vergiftung festgestellten Optikusatrophie iiber. Nach
Ausfithrungen von TeLEKY (auf der Versammlung der Gesellschaft fiir Gewerbe-
hygiene zu Hamburg, 1929) kommen bei Thalliumarbeitern eingreifende, bis
zur Netzhautablosung (Erblindung!) fortschreitende Stérungen am inneren
Auge vor.

Busceke und W. JoEL sahen beim Tier nach chronischer Thalliumzufuhr um-
schriebenen Sehnervenschwund, GREVING und GAGEL in den peripherischen
Nerven weitgehenden Markscheidenzerfall und teilweise Zerstérung der Achsen-
zylinder.

FripL1 erwihnt in einem tddlich verlaufenden Fall die Bildung brauner
Ringe an den Zihnen. Uber das Vorkommen von Stomatitis (leichteren
Grades) wird von F. ReEpLicH Mitteilung gemacht. Die eingangs genannten
Regelwidrigkeiten in der Verdauung weisen auf den Magen-Darmkanal als
Erfolgsorgan des Giftes hin. Auch wird an Giftausscheidung in den Dickdarm
gedacht (MarME). In den — drei Knaben zwischen 10 und 12 Jahren be-
treffenden — Féllen von MERKEL fand sich lediglich mittelgradiger Entziindungs-
zustand des Darms. Ph. SCHNEIDER spricht bei seinen peroral vergifteten Hunden
von hémorrhagischer, sich bis in den unteren Diinndarm erstreckender Gastro-
enteritis. Im allgemeinen scheint der Verdauungsschlauch des Tieres auf
den Giftreiz sehr viel heftiger anzusprechen als der des Menschen. Findet man
beim Tier doch — auch bei parenteraler Gifteinverleibung (Serrz u. a.) —
zumeist Blutungen (Serrz: Gefidllberstung!), Entziindungsvorginge, Geschwiirs-
bildungen und reaktive Gewebswucherung, ja, Entwicklung gutartiger Hyper-
plasien und epithelialer Gewdchse (BuscHKE und Mitarbeiter). Am Vormagen
der Ratte kann man in solchen Fallen inmitten grofler, flichenhafter Blutungen
gelbliche, diphtherischen Belidgen &hnelnde Auflagerungen sehen oder papillom-
artige Hornbildungen (OrLiviEr), die beim Abheben einen Schleimhautverlust
hinterlassen. Im Magen-Darmkanal der vergifteten Ratte (Hrcke) sind die
Lymphknotchen fiir das bloe Auge kenntlich als schwarze, oft als Buckel
vorspringende Haufen mit deutlicher Zeichnung. Die Knétchen werden bei

Handbuch der pathologischen Anatomie. X/1. 5



66 ELse PETRI: Pathologische Anatomie und Histologie der Vergiftungen.

lingerem Liegen an der Luft dunkler, wahrscheinlich zufolge Bildung schwarzen
Schwefelthalliums (KoBERT).

Das Blutbild des Vergifteten 148t Abweichungen vom Normalen erkennen.
Auf die basophile Erythrozytentiipfelung wurde schon anfangs hingewiesen.
Auch finden sich Eosinophilie (RuBE und Henpricks, TELEKY) und Lympho-
zytose (BuscHKE, GREVING und GAGEL, F. REDLICH, ZINSSER) in den Berichten
vermerkt. SZENTKIRALYI beobachtete bei einem 13jihrigen Knaben nach Ent-
haarung mit Thallium aceticum das Auftreten sekundéirer Andmie ohne Blutbild-
verdnderung. DEUTScH schildert das Blut bei akuter Vergiftung als anfangs
polychromatisch mit erhéhten Erythrozytenwerten und Gehalt an basophil
Getlipfelten. Allmahlich stellte sich neutrophile Leukozytose mit Linksver-
schiebung ein, welche wiederum Lymphozytose und Eosinophilie Platz machte.

Das nach osteomalazischen Vorgingen beim Tier (s. oben) noch erhaltene
Knochenmark ist lymphoid und durch Blutungen und Pigmentanhdufung
bunt gefleckt (BuscHKE und Mitarbeiter).

Grofler Wert wird im Tierversuch auf das Verhalten der endokrinen
Driisen gelegt (BuscHkE und Mitarbeiter), welche angeblich deutliche geweb-
liche Abweichungen von der Norm erkennen lassen. Diese sollen zustande-
kommen durch anféngliche, als Ursache der endokrinen Stérungen anzusprechende
Alkalose. Die Schilddriise wird als kolloidarm mit geschrumpften Blidschen
geschildert (WEGELIN, BuscHKE und Priser u. a.), die Nebennieren sollen
Herabsetzung der Chromierbarkeit und Verminderung des Lipoidgehaltes zeigen.
HECKE beschreibt sie (bei vergifteten Ratten) als vergréBert, mit massenhaften
Zellvakuolen im Mark und mit zahlreichen Hohlriumen, welche eigenartig
homogene, runde, oft geschichtete Gebilde enthalten. Uber Wesen und Ent-
stehung dieser ,,Gebilde’ ist nichts Naheres ausgesagt.

Der Hode thalliumvergifteter Ratten wird von verschiedenen Beobachtern
als atrophisch bezeichnet. Seine ausfithrliche histologische Beschreibung
findet sich bei HeEckE. Danach treten — durch exzentrische Kernvakuolen
gekennzeichnete — Entartungsformen und Zwischenstufen von Spermiozyten
und Spermiden auf; gelegentlich finden sich riesenzellartige Synzytien von
Spermiden und Spermatogonien (s. auch unter Alkohol), schwanzlose Spermien,
Riesenzellen mit Mitosen u. a. m. Gleicherzeit schrumpfen die Zwischenzellen
und gehen, wie die Kernpyknose erkennen lit, zugrunde.

Bindegewebsvermehrung in den Epithelkérperchen wird von italienischer
Seite (s. Kaps) als anatomischer Ausdruck schwerer Erkrankung angesprochen.

Fiir die gelegentlich bei Tieren auftretenden Stérungen im Brunstzyklus war bisher
ein entsprechender anatomischer Befund in den Eierstdcken nicht zu ermitteln, was die
Untersucher BuscHKE, ZONDEK und BERMANN in ihrer Vermutung bestirkte, dall der
Erstangriffspunkt des Giftes in den endokrinen Organen gesucht werden miisse.

14. Eisen.

Die 6rtliche Wirkung der Eisensalze ist — je nach ihrem Sdureanteil bzw.
der Leichtigkeit, mit welcher die Verbindung gespalten wird — eine adstringie-
rende oder dtzende: Estritt das Eisen mit dem Eiweil zusammen und die frei
gewordene Siure wirkt selbstdndig. Die stérkste ortliche Wirkung kommt dem
Eisenchlorid und dem -vitriol zu, die in gesittigter Losung reine Atzmittel
sind. Nach sehr grofen peroralen, als Fruchtabtreibungsmittel benutzten Gaben
hat man den Tod unter den Erscheinungen schwerster akuter Gastroenteritis und
des dadurch bedingten Kollaps eintreten sehen. Bei langsamer Zufuhr kleiner
Mengen zeigen die Eisenverbindungen keine Giftwirkung (NOLKE). Das von
ZaxGGER erwahnte Eisenkarbonyl wird — zufolge seiner Fettloslichkeit —
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wahrscheinlich u. a. die Eigenschaft eines Nervengiftes entfalten (s. S. 68);

jedoch liegen dariiber keine sicheren Beobachtungen vor.

Die Versuche von QUINCKE u. a. belehren uns, in welchem Teil des Darmrohrs die Auf-
saugung des Metalls vor sich geht. QUINCKE gab verschiedenen Tieren Eisenpriparate,
totete die Tiere nach kurzer Zeit und priifte nun in Reihenschnitten den ganzen Darm-
kanal. Mit Hilfe des Reagens Schwefelammonium ergab sich an zwei Stellen ausgepragte
Eisenreaktion: Im Zwolffingerdarm und im Anfangsteil des Dickdarms. Das mikroskopische
Bild erweckte den Bindruck, als ob das Eisen im Begriff sei, von der Lichtung des Zwolf-
fingerdarms her in die Gewebe vorzudringen, wihrend es sich im Dickdarm in Richtung zur
Schleimhautoberfliche fortzubewegen schien, Befunde, die als Aufsaugungsvorginge im
oberen und als solche der Ausscheidung im unteren Darmrohr gedeutet werden konnen.
Das Verhalten des von aullen eingebrachten Eisens im Kérper hat man sich — auf Grund
histochemischer Untersuchungen — so vorzustellen, dafl losliche Eisenverbindungen die
Epithelzellen durchdringen, aufgespalten und mit dem Chylus fortgeschafft und schlieflich
in Milz, Leber, Knochenmark abgelagert werden; das hier gespeicherte und nach Bedarf an
die Blutbahn abgegebene Metall wird letzten Endes in Dickdarm und Niere ausgeschieden
(GLAEVECKE).

Die Méglichkeit des Eiseniibertritts in die Saftebahn vom Unterhautgewebe bzw. von
Wundflichen aus ist im Tierversuch gesichert worden (ORFILA u. a.), doch sind die feineren
Vorgange dabei noch nicht erforscht. Ausgesprochene Anzeichen von Allgemein-
vergiftung kommen nur zustande, wenn — was beim Menschen kaum je der Fall sein
diirfte — losliche, nicht eiweillfallende Doppelsalze unmittelbar in die Blutbahn gelangen.
Dann dhnelt die Wirkung des Eisens im Korper der des Arsens (bzw. Antimons): Die Tiere
sterben unter Sinken des Blutdrucks (offenbar infolge peripherischer GefifBlahmung!) und
Anzeichen von Magen-Darmstorungen. Aufler entziindlichen Vorgangen am Verdauungs-
rohr bietet der Sektionsbefund in derartigen Fillen keine Besonderheiten.

Die bei Metallarbeitern zu findenden Augenbin