Uber die Lungenblutungen
bei der akuten Tetrachlormethanvergiftung.

Vou
Dr. T. Takasaka aus Japan.

(Aus dem Pathologischen Institut des Rudolf Virchow-Krankenhauses Berlin.
Abteilungsdirektor: Dr. E. Christeller.)

Mit 4 Textabbildungen.

Seitdem Maurice C. Hall') im Jahre 1921 zuverst in Amerika Tetra-
chlormethan (CCl,) bei der Behandlung von Anchylostoma caninum
gebraucht hatte, ist diese Arznei allgemein angewandt worden, weil
sie auch gegen Anchylostoma duodenale als sehr wirksam bekannt-
geworden war.

Aber beim CGebrauch von Tetrachlormethan sind manchmal ver-
schiedene Nebenerscheinungen beobachtet worden, z. B.

1. am meisten vorkommende Nebenerscheinungen: Cephalgie, all-
gemeine Mattigkeit, Schwindel, Ubelkeit, Appetitlosigkeit, Unwohlsein,
Seekrankheitsgefithl usw.;

2. dann in zweiter Linie vorkommende Nebenerscheinungen:
brennendes Gefiihl .des Magens, Magenschmerz, Gurren, Sodbrennen,
AufstoBen, Trbrechen, schleimige Diarrhée, Durst, Ohrensausen,
SpeichelfluB, UnregelmiBigkeit und Langsamkeit des Pulses, Blut-
drucksenkung usw.;

3. selten vorkommende Nebenerscheinungen: Lendenschmerz, Herz-
klopfen, Dyspnée, Abortus!?), Frosteln, Warmegefithl, Tkterus, Doppel-
sehen, Taumeln, Sprachstorung, Steifigkeit der Extremititen’), Anfimie,
Aufregung, Héimoptoe ¢19) usw.

Was fiir organische Verdnderungen Tetrachlormethan in dem
menschlichen und tierischen Korper verursacht, kann man aus den
nachfolgenden Sektionsfallen menschlicher Leichen und Versuchen an
Tieren erkennen.

A. Sektionsfdlle menschlicher Leichen :
1. Fall: Lench?) hat keine makroskopischen und mikroskopischen Verinde-
rungen in der Leber, den Nieren und der Milz beobachtet.
2. Fall: Nicolls und Hampton haben auch keine Verdnderungen in den ver-
schiedenen Organen beobachtet.
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3. Fall: Burges und Docherty haben in der Leber und den Nieren fettige Degene-
ratipn beobachtet. )

4. Fall: Lambers®) hat makroskopisch kleine, dicht nebeneinander liegende
Ekchymosen an der Oberfliche der Leber gesehen. Die Nieren zeigten triibe
Schwellung. Mikroskopisch wurde hochgradige Nekrose der Leberlippchen, Zell-
infiltration in der Umgebung der Gallengéinge beobachtet.

5. Fall: Prof. R. Kawamura®) hat zahlreiche kleine hdmorrhagische Erosionen
in der Magen- und Duodenalschleimhaut, deutliche fettige Degeneration der Leber,
der Niere und des Herzens gefunden.

B. Tierversuche:

1, Versuch: K. Igarashi®) hat mit Kaninchen und Mausen Versuche ausgefiihrt.
Leber und Nieren zeigen manchmal Fettinfiltration und fettige Degeneration mit
Zellnekrose. Das Herz zeigt Fettinfiltration, aber die Muskelfasern keine Ver-
dnderung.

2. Versuch: S. Fujii’) hat mit Kaninchen Versuche gemacht.

Leber: Die parenchymatésen Zellen zeigen Degeneration in verschiedenen
Stufen, sonst ist starke Fettinfiltration zu sehen.

Nieren: Stauung in den Glomerulis. Fettinfiltration, sogar Degeneration von
Harnkanalchenepithelien. Extravasate in der Bowmanschen Kapsel

Herz: Die Muskulatur zeigt Fettinfiltration oder fettige Degeneration mit
Muskelfaserschwund.

Wie oben gesagt, haben die bisherigen Untersucher verschiedene
organische Verinderungen in der Leber, den Nieren, dem Herzen, dem
Magen und dem Darm beobachtet. Aber es fehlen bis jetzt noch Angaben
in Betreff der Lungenblutungen, weder klinische, noch solche von Sek-
tionen menschlicher Leichen, noch solche von Tierversuchen. Nur
Prof. Lehmann®?) hat bei einem Tierversuch einen kleinen Blutaustritt
in der Lunge gesehen.

Ich habe einmal die Tatsache beobachtet, dal bei einer Kranken
Lungenblutung?®) eintrat, als ich bei der Behandlung von Anchylostoma,
duodenale bei vielen Patienten Tetrachlormethan gebrauchte.

Diese Kranke war eine mit leichter Lungentuberkulose behaftete
27 jahr. Arbeiterin, der aber ihr Leiden keinerlei Beschwerden verursachte.
Am Tage nach der Tetrachlormethaneinnahme bekam sie plotzlich
Hamoptoe (bei mehreren Blutungen im ganzen ca. 200 ccm Blutverlust).
Daher dachte ich, ob diese Lungenblutung nicht vom Tetrachlormethan
verursacht sei, weil diese Frau bisher ohne Beschwerde gearbeitet und
niemals Hamoptoe gehabt hatte.

Dieser Fall veranlafte mich nun, Versuche an Tieren auszufiihren,
um zu untersuchen, ob Tetrachlormethan in der Tat Lungenblutung
hervorbringen kann oder nicht.

Ich habe.10 Kaminchen in Japan Tetrachlormethan per os oder
intravenos verabreicht. Von diesen sind 8§ Kaninchen gestorben, und
an ihnen konnte ich ohne Ausnahme Lungenblutungen feststellen. Bei
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den 2 anderen Tieren, die nicht spontan starben, war die Lungenblutung
einmal positiv und einmal negativ.

Ich habe den Tieren eine verhdltnismiBig groBie Dosis verabreicht
(pro Kilogramm 0,5-—3,5 cem).

Najttirlich habe ich Tetrachlormethan in reinem Zustande gebraucht,
das von Schwefelkohlenstoff (0S;) und Phosgen (COCL,) usw. ganz
frei war.

Eigene Tierversuche:

1. Versuch: Kaninchen (2,5 kg), pro Kilogramm 3,5 cem CCl, per os gegeben.

Symptome: Bald nach Verabreichung erregt, tobsiichtig, dann legt es sich auf
die Seite. Dyspnoe. Klonischer und tonischer Krampf des ganzen Koérpers. Nach
einigen Minuten gestorben.

Sektion: Sofort nach dem Tod ausgefuhrt Herz schlagt noch lebhaft, aber
das Blut im Herzen ist schon méaBig koaguliert. :

Lungen: Im allgemeinen hyperdmisch. Der linke Oberlappen zeigt im groBten
Teil diffuse Blutung; an der Spitze und an dem peripherischen Teile emphysematés.
Der linke Unterlappen zeigt oben vorn und hinten eine circumscripte Blutung.
Der rechte Oberlappen etwas emphysematés und von mittelgroBen Blutungen er-
fullt. Der rechte Mittellappen ist fast total durchsetzt von Blutungen. Der rechte
Unterlappen weist in seiner oberen Halfte Blutungen auf. Schnittfliche: Beide
Lungen blutreich. Der dunkelrotliche Blutungsherd ist deutlich abgegrenzt von der
Umgebung. In den groflen Arterien befinden sich Blutgerinnsel. Bronchien:
Schleimbaut stark hyperidmisch.

Leber: Oberfliche glatt, dunkelbriunlich rétlich. Schnittfliche sehr blut-
reich; Acinuszeichnung undeutlich.

Nieren: Oberfliche glatt, vereinzelte, etwas gelbliche scharfbegrenzte, steck-
nadelkopfgroBe Flecken auf der ganzen Oberfliche. Schnittfliche etwas getrubt
die Grenze zwischen Rinde ind Mark ist deutlich. Nebennieren frei.

Herz: In den Ventrikeln Blutgerinnsel reichlich. Muskulatur etwas getritbt.
Milz: Frei. Blase: Schleimhaut etwas injiziert. Magen: Schleimhaut hyperdmisch,
etwas morsch, ein Teil zerrissen und Mascularis bloBgelegt. Dinndarm: Hyper-
smisch. Hirn: Subarachnoideale GefaBe stark injiziert. Riickenmark: Arachnoidea
hyperémisch.

Mikroskopischer Befund. Lunge: Wenige Alveolen lufthaltig, die meisten Al-
veolen und Venen sind mit stark zerstorten Blutkérperchen und homogenen,
rosardtlich gefarbten Massen erfiillt. Die Arterien maflig kontrahiert, sehr dick-
wandig und Blutgehalt sehr gering; sonst Verinderungen der Gefafwand nicht
zu sehen. Leber: Zellkerne micht gut fiarbbar. Zellgrenzen undeutlich. Froto-
plasma getriibt. Tn den Aecini findet sich Fett unregelmiBig verteilt in den Leber-
zellen. Nieren: In dem Epithel der gewundenen Harnkanilchen sieht man Fett-
koérnchen. Epithelkerne gut farbbar. Herz: Die Kerne der Herzmuskelfasern
gut firbbar; die roten Blutkérperchen gat erhalten. Keine Verfettung.

2. Versuch: Kaninchen (1,7 kg), pro Kilogramm 1,0 ccm CCl, per os gegeben.
Symptome: Sitzt bald nicht munter da vnd reagiert nicht auf Reize. Nach ca.
5 Stunden wird es wieder munter, bewegt sich und friBt etwas. Nach 80 Stunden
durch Luftembolie getotet.

Sektion: In der Bauchhéhle blutige Fliissigkeit in méBiger Menge verhanden.
Bauchwandarterien miBig injiziert. Trachea stark hyperdmiszh.

Lungen: Im allgemeinen schwach rosarstlich. Schnittfliche graurdtlich. Die
linken Lappen frei. In dem unteren Drittel des rechten Oberlappens dunkelbriun-
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lich-rétliche, geringe, alte subpleurale Blutung; alter Blutungsherd, scharf be-
grenzt, dunkelbriunlichrot, worin man die mit Blutgerinnsel angefiiliten GefiBe
sehen kann.

Leber: Oberfliche glatt, Acinuszeichnung deutlich, etwas gelblich-braunlich-
rot. Schnittfliche: Parenchym etwas transparent. Acinuszeichnung deutlich.
Nieren: Oberfliche dunkelbriunlich-rotlich. An ihr sind vereinzelte, stecknadel-
kopfgroBe, unregelmiBige, leichte Vertiefungen sichtbar. Schnittfliche: Die Grenze
zwischen Rind und Mark nicht ganz scharf. Rinde etwas getriibt und angeschwollen.
Nebenniere: Schnittfliche tonfarbig. Die Grenze zwischen Rind und Mark deut-
lich. Herz: Ventrikel etwas dilatiert. Muskulatur etwas getriibt. Milz: Ober-
fliche gerunzelt. Magen: Mucosa leicht zerreiBbar. Hirn: Dura mater etwas hyper-
dmisch. Subarachnoideale Gefiéfle gering injiziert, aber das Hirn ist im ganzen
schwach rosardtlich. Riickenmark: Ein wenig hyperdmisch. Blase: Auf der Schieim-
haut sind maserungsartige Streifen zu sehen.

Mikroskopischer Befund. Lunge: Alveolen sind rejchlich mit Blut und etwas
homogenen Massen erfillt. Die roten Blutkoérperchen haben meistens ihre Form
erhalten. Keine Verdnderungen der Capillarwinde.

Leber: In der Umgebung der Venae centrales viele Fettkiigelchen in den
Leberzellen. Niere: In den Epithelzellen der geraden Harnkanilchen einige Fett-
kugeln. Die Gefdfle mit Blut stark erfiillt. Herz: Muskelfasern hier und da un-
deutlich. Hier Kerne auch nicht gut farbbar. Die in verschiedener Grofle vor-
handenen Fetttropfchen sind diffus gelagert.

3. Versuch: Kaninchen (1,8 kg), pro Kilogramm 2,0 ccm CCl, per os gegeben.

Symptome: Sitzt bald kraftlos da; keine Reflexe auf duBere Eindriicke; nach
22 Stunden werden hintere Extremitdten nachgeschleppt; nach 39 Stunden legt
es sich auf die Seite; sopords; nach ca. 47 Stunden klonischer Krampf; ab und zu
tonischer Krampf des ganzen Korpers; dann Opisthotonus; nach ca. 48 Stunden
gestorben.

Sektion. Lungen: In allen Lappen der rechten Lunge im ganzen hochgradige
Hyperémie; in dem linken Lungenlappen mittelmiBige Hyperdmie; hier und da
zahlreiche kleine Blutungen. TLeber: An der Oberfliche zahlreiche Ekchymosen.
Nieren: Rinde etwas getriibt; die Grenze zwischen Rinde und Mark undeutlich.
Herz: Ventrikel etwas dilatiert; Muskulatur etwas getriibt. Magen: Einige kleine
Blutungen in der Schleimhaut. Harnblase: MittelmiBig hyperdmisch. Harn:
Stark getriibt und sauer.

4. Versuch: XKaninchen (2,7 kg), pro Kilogramm 3,0 ccm CCl, per os gegeben.

Symptome: Bald aufgeregt, tobsiichtig; liegt dann ganz schlaff da. Dyspnée.
Nasgenblutung ; unter klonischen und tonischen Krampfen nach einigen Minuten ge-
storben.

Sektion. Lungen: In den rechten Ober- und Unterlappen mittelgradige
Blutung, im rechten Mittellappen hochgradige Blutung, In dem linken Oberlappen
leichtgradige Blutung; in dem linken Unterlappen mittelgradige Blutung. Magen:
Auf der Schleimhaut maBige Hyperimie und kleine Blutung.

5. Versuch: Kaninchen (2,0 kg), pro Kilogramm 3,0 cem CCl, per os gegeben.

Symptome: Sofort aufgeregt, tobsiichtig; dann legt es sich nieder. Geht
unter allgemeinem klonischen Krampf nach 18 Min. zugrunde.

Sektion. Lunge: In dem linken Oberlappen mittelgradige und in dem Unter-
lappen leichte Blutung. In allen rechten Lappen mittelgradige Blutungen.

6. Versuch: Kaninchen (1,9 kg), pro Kilogramm 0,15 cem CCl, intravends in-
jiziert.

Symptome: Sofort tobstichtig. Dann allgemeiner klonischer Krampf. Pupille
miflig verkleinert; liegt dann ganz schlaff da. Nach ca. 6 Stunden gestorben.
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Sektion. Lungen: Alle linken Lappen zeigen mittelmiBige Blutungen. Die
rechten Ober- und Mittellappen zeigen ebenfalls mittelgradige Blutung, im Unter-
lappen ist die Blutung leicht.

7. Versuch: Kaninchen (2,1 kg), pro Kilogramm 0,2 cem CCl, intravends in-
jiziert.

Symptome: Bald tobsiichbig, schreit, unter allgemeinen klonischen und toni-
schen Krampfen sofort gestorben.

Sektion. Lungen: Im linken Oberlappen hochgradige Blutung; im Unterlappen
mittelgradige Blutung; in den rechten Ober- und Unterlappen hochgradige Blutung;
im Mittellappen besonders deutlich.

8. Versuch: Kaninchen (1,8 kg), pro Kilogramm 0,5 cem CCl, per os gegeben.
Symptome: Sitzt kraftlos da; nach ca. 5 Stunden friBt es etwas; danach wird

es allmihlich wieder munter; nach 70 Stunden unter Luftembolie getotet.
Lungen frei von Blutung.

9. Versuch: Kaninchen (1,3 kg), pro Kilogramm 2,5 cem CCl, per os gegeben.

Symptome: Bald aufgeregt, tobsiichtig; dann legt es sich auf die Seite. Nach
ca. 10 Min. allgemeiner klonischer Krampf. Nach ca. 40 Min. gestorben.

Sektion. Lungen: Im allgemeinen hochgradige Hypersimie; in linken Unter-
lappen und rechten Ober- und Unterlappen mittelmaBige Blutungen.

10. Versuch: Kaninchen (1,2 kg), pro Kilogramm 1,5 cem CCl, per os gegeben.

Symptome: Liuft eine Weile unruhig umher; dann legt es sich auf die Seite.
Nach 28 Stunden wurde das Tier tot gefunden.

Sektion. Lungen: Im allgemeinen hyperdmisch; im rechten Oberlappen leichte
Blutung,

Wie aus den obigen Tierversuchen zweifelsohne hervorgeht, kommen
bei dem Vergiftungstod durch Tetrachlormethan stets Lungenblutungen
vor. In den 2 Fillen, in denen die Tiere an der Vergiftung spontan nicht
starben, fand das eine Mal ganz leichte Lungenblutung statt, das andere
Mal gar nicht.

Im groBen und ganzen ist die Lungenblutung um so hochgradiger,
je groBer die Arzneidosis ist, und je schneller der Vergiftungstod eintritt.

Wie entsteht nun die Lungenblutung bei der Tetrachlormethan-
vergiftung ¢

Dariiber ist in der Literatur nichts zu finden. Zunschst habe ich
jedenfalls untersucht, ob es irgendwelche anderen Mittel gibt, durch
deren Anwendung in der menschlichen und tierischen Lunge Blutungen
hervorgerufen werden; und ich habe gefunden, daf} es die folgenden sind :
Phosgent?) 20),  Schwefelkohlenstoffi?), Brommethyl'?), Chloroform?s),
Leuchtgas!'?), Arsen?8), Phosphor!®), Gold- und Platinpraparate®®).

Die Ansichten dariiber, wie in jedem Fall die Lungenblutung ent-
steht, sind sehr verschieden: entweder wird als Ursache ein lokaler Reiz
oder entziindliche Hyperimie und Odem oder eine Diapedese durch
h'amorrhagiéche Diathese oder Stauung durch Lahmung des Vaso-
motorenzentrums oder direkte Schidigung der GefsaBwinde angegeben.

Um festzustellen, wie bei Tetrachlormethanvergiftung die Lungen-
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blutung entsteht, habe ich weitere Tierversuche im Pathologischen
Institut des Rudolf Virchow-Krankenhauses ausgefiihrt.

a) Tierversuch: Kaninchen (1,7 kg), pro Kilogramm 3,0 ccm CCly per os ge-
eben.
¢ Symptome: Bald tobstichtig. Unter klonischem und tonischem Xrampf sofort
gestorben. Epistaxis.

Sektionsbefund: Pleurahohle ist leer, in der Umgebung der Trachea keine
Blutung.

Lungen: Riechen nach Tetrachlormethan.

Linke Lunge: Oberlappen etwa zu 2/, durchblutet, dunkelbraunrot, besonders
die hinteren Abschnitte; Unterlappen zu %/, durchblutet, besonders hinten und
unten. Die iibrigen Lungenabschnitte hellrosa, aber nicht gebliht.

Rechte Lunge: Im Oberlappen nur kleine, unscharf begrenzte Blutungen,
Mittellappen etwa zu 3/, durchblutet, fleckig und unscharf; in Unterlappen 3/, des
Gewebes durchblutet, scharf gegen das normale Gewebe abgegrenzt; starke Hyper-
&mie der interlobuldren Septen. In der Trachea blutiger Schleim, hellrot. In den
Bronchien fliissiges Blut. Die Leber dunkelbrdunlichrot, nicht hyperdmisch,
keine Blutung. Die Nieren: Glatt, Oberfliche reichlich bluthaltig, besonders in
der Rinde. Das Herz: In Diastole stehen geblieben; in Ventrikeln und Vorhéfen
reichlich geronnenes Blut. Herzmuskel etwas schlaff. Milz: Mittlerer Blutgehalt.
Magen und Darm: Stark gefiillt, keine Erosionen zu sehen. Hirn: Keine Blutung.
Blutgehalt nicht vermehrt. Uterus: Etwas hyperidmisch. )

Mikroskopischer Befund: Folgende Organe wurden in diesem und allen folgen-
den Fillen mikroskopisch untersucht; die Lunge, Leber, Niere, Herzmuskel, Milz,
Hirn. Die Organe wurden sofort nach dem Tode in 10proz. Formalin fixiert und
Gefrierschnitte mit Hématoxylin-Eosin, van Gieson, Sudan III und Peroxydase-
Reaktion gefarbt.

Lunge: Die Form und GroBe der Alveolen ist unverindert; nur sehr wenige
Alveolen sind Iufthaltig; die meisten sind angefiillt mit einer homogenen, ge-
ronnenen Masse, die klumpig und fadenférmig ist und etwa wie geronnenes Serum
aussieht; sie farbt sich sehr stark mit Eosin rot, doch sind in ihr nirgends rote
Blutkgrperchen sichtbar. Es ist anzunehmen, daB diese Masse aus Serum und zahl-
reichen aufgeldsten roten Blutkorperchen bzw. aus ihrem Hamoglobin besteht.
Diese Annahme wird bekréiftigt dadurch, daB die gleichen Massen nicht nur das
Lumen aller Bronchialaste erfiillen, sondern auch ebenso im Lumen der Arterien
und Venen liegen; auch in letzteren sind nirgends rote Blutkérperchen vorhanden.
An anderen Stellen der Lunge, an denen noch etwas Luftgehalt tbrig ist, sieht man
die Alveolarwinde von stark erweiterten Capillaren erfiillt, die noch gut erhaltene,
rote Blutkoérperchen enthalten. Aber auch hier ist in vielen Alveolen die oben be-
schriebene hamoglobinhaltige Fliissigkeit vorhanden, keine Verfettung der Endo-
thelien.

Leber: In der Leber sind die Leberzellen gut erhalten; scharfe Zellgrenzen;
groBe, runde Leberzellenkerne ohne Degenerationszeichen; auch Kupffersche
Sternzellen gut erhalten. Gallengangsepithelien normal, dunkel und klein. Die
intralobuldren Capillaren sind schwach gefiillt. Die interlobuliren GefaBe dagegen
enthalten reichlich gut fixierte, scheibenférmige, reichlich hamoglobinhaltige
Erythrocyten. Im allgemeinen in den Leberzellen keine Verfettung, nur ver-
einzelte Leberzellen in der Lappchenperipherie enthalten grofie Fetttropfen, die
Kupfferschen Sternzellen enthalten reichlich feintropfiges Fett.

Niere: Epithel der Harnkanilchen und Glomeruluszellen gut erhalten; der
Blutgehalt ist mittelstark; die roten Blutkérperchen in Capillaren wnd groBen Ge-
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féBen zeigen keine Verdnderungen; in den groflen GefiaBen sind die ersten Anfinge
einer Blutkorperchenverklumpung und -auflosung bereits sichtbar. Nierenepithel
nicht verfettet:

Herz: Herzmuskelfasern gut erhalten; gute Kernfarbung; reichlicher Blut-
gehalt; die roten Blutkorperchen sind nur zum Teil erhalten; in vielen Capillaren
und groBen Gefafen dagegen sind sie bereits verklumpt und in Auflosung begriffen;
nirgends Blutungen. Keine Verfettung.

Milz: Keine Veranderung in den Follikeln und der Pulpa; starker Blutgehalt

- der roten Pulpa; Blutkorperchen
tiberall gut erhalten; geringe Ver-
fettung im Zentrum der Malpighi-
schen Kérperchen, sonst nirgends
Fetttropfen zu sehen.

Hirn: Die Ganglienzellen in der
Hirnrinde sind getriibt und etwas
blaB3; der Kern farbt sich nur bla8
und unscharf; der Blutgehalt ist
mittelstark; Blutungen finden sich
nicht.

b) Tierversuch: Kaninch. (1,5kg),
pro Kilogramm 2,0cem CCl, per os
gegeben.

Symptome: Bald aufgeregt, un-
ruhig, Dyspnoée; dann die hinteren
Extremitéten nachgeschleppt; dann
legt es sich kraftlos auf die Seite;
nach ca. 22 Stunden unter klonischem
und tonischem Krampf gestorben.

Sektionsbefund. Lungen: Siche
Abb. 1. Frei von Verwachsungen.
Der linke Oberlappen ist im allge-
meinen briunlichrosa; einzelne Lun-
genlappchensind etwas duinke] braun-
lichrot. Der linke Unterlappen ist
ebenso beschaffen, doch ist die Zahl
der hypersmischen Lappchen noch
groBer. An der rechten Lunge im all-
Abb. 1. Lungen von Versuch b. Le_ichtgradige Blu- gemeinen gleiche Verhaltnisse, hyper-
tung. Tier 22 Stu;ﬁ:ghggcgggggzéglftung gestorben., Amische Tobuli im Ober- und Mittel-

) lappen; dagegen enthélt der Unter-
lappen auBerdem mnoch etwa anderthalb Dutzend fleckige, etwa linsengrofie,
mehrere Lobuli numfassende Blutungen, besonders an der Hinterfliche. Leber:
Oberfliche glatt, auf der Schnittfliche deutliche Lappchenzeichnung, gelb-
lichbraun. Herz: Stillstand in Diastole; beide Ventrikel sehr erweitert und
reichlich geronnenes Blut enthaltend. Herzmuskel etwas schlaff und triibe.
Nieren: Oberfliche glatt, etwas hyperamisch; auf der Schnittfliche sehr deutliche
Zeichnung, hellbréunlichrot. Milz: Mittlerer Blutgehalt. Gehirn: Nieht hyper-
amisch, keine Blutung Magenschleimhaut: Nicht hémorrhagisch. Dinndarm-
schlingen: Stark injiziert. Halsorgane: Frei von Blutungen.

Mikroskopischer Befund. Tungen: Siche Abb. 2 und A4bb. 8. Im Lungengewebe
sind nur wenige lufthaltige Abschnitte vorhanden. Die meisten Alveolen sind
mit Blut angefiillt; auch die Capillaren sind sehr hyperimisch und besonders die
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Arterie

Blutungen in den

Blut- _!“- Alveolen

gefilllter __ g
Bronchus

Lujthaltige
Alveolen

Abb. 2. Lunge. Blutungsherd von Versuch 4. Héamatoxylin-Eosin, schwache Vergrofierung.

Blut in den Alveolen

Alveolenwdnde

Bronehinl-
epithel

Abb. 3. Lunge. Blutungsherd von Versuch 5. Himatoxylin-Eosin, starke VergréBerung.
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groBen Venen mit Blut prall gefiillt. Dieses Blut ist iiberall stark zersetzt; es be-
steht aus einer homogenen, stark mit Eosin gefirbten Masse, in der sich keine
einzelnen roten Blutkérperchen abgrenzen lassen. Auch im Lumen der Bronchien
sind ebensolche homogenen Massen zersetzten Blutes vorhanden. Die Arterien
sind kontrahiert und leer und erscheinen dadurch sehr dickwandig; im Sudan-
praparat erkennt man, daB die Alveolarepithelien nicht verfettet sind und tiberall
gute Kernfarbung haben.

Leber: Das ganze Leberparenchym zeigt eine starke Hyperamie; alle Capillaren
sind sehr stark mit Blut iiberfiillt, doch finden sich keine Hémorrhagien. Der Zu-
sammenhang der Leberzellen ist an den meisten Stellen etwas gelockert (Disso-
ziation). Die Kerne der meisten Leberzellen sind in karryorrhektischem Zerfall
begriffen. Es besteht eine hochgradige Verfettung der Leberzellen und Kuptfer-
schen Sternzellen. An der Verfettung nehmen alle Leberzellen teil, sie ist klein-
tropfig, doch besonders hochgradig und etwas gréBertropfig in der Peripherie der
Lappchen. Die Leukocyten nirgends vermehrt. Niere: Zeigt nur schwachen Blut-
gehalt; hyperamisch nur die intermedisre Zone zwischen Mark und Rinde; nirgends
Hamorrhagien. Nierenzellen itberall gut farbbar; eine Verfettung in den Epi-
thelien ist nicht vorhanden. Die Blutkorperchen sind morphologisch gut erhalten.

Herz: Herzmuskel zeigt reichlichen Blutgehalt; die Muskelfasern zeigen gute
Kernfirbung, und die Querstreifung ist deutlich erhalten; die Blutkdrperchen haben
itherall ihre normale Form bewahrt. Leukocyten nicht vermehrt, dagegen sieht
man in den Muskelfasern herd- oder streifenweise deutliche Verfettung. Die Ver-
fettung ist nicht sehr stark, besteht aus sehr feinen sudanroten Kérnchen, die gleich-
miBig im Protoplasma verteilt sind. Milz: Sie ist sehr blutreich; die Blutkérperchen
iberall gut geformt; die Follikel deutlich erhalten, es findet sich nirgends Ver-
fettung. Gehirn: Im Gehirn keine Hyperamie vorhanden; die Form der roten Blut-
korperchen iiberall gut erhalten. An den Ganglienzellen sieht man keine Degene-
ration, insbesondere keine Verfettung.

¢) Tierversuch: Kanincher (1,7 kg), pro Kilogramm 0,3 ccm CCl, intravents
injiziert.

Symptome: Unter klonischen und tonischen Krampfen sofort gestorben.

Sektionsbefund. Lungen: Siehe Abb. 4. Beide Lungen sind durchsetzt von
zahlreichen, miteinander zusammenflieBenden Blutungsherden von dunkelroter
Farbe; am reichlichsten und grofSten sind die Blutungen in den Unterlappen.
In den Oberlappen liegen sie am zahlreichsten an den vorderen Réndern. Im rechten
Mittellappen sind sie kleinfleckig iiber die ganze Oberfliche verteilt, und hier sind
streifenformige und netzformige Auslaufer zwischen den Lungenlippchen sichtbar.
Das lufthaltige Lungengewebe blaBrosa. Es betrégt hochstens noch /4, des ge-
samten Lungengewebes. Leber: Dunkelbraunrot, glatte Oberfliche ; anf dem Durch-
schnitt Lappchenzeichnung schwach. Nieren: BlaB gelbbraun; auf der Schnitt-
fliche gute Nierenzeichnung. Herz: Etwas schlaff; es ist in diastolischem Still-
stand. Beide Ventrikel sind reichlich mit geronnenem Blut gefiillt; die Muskulatur
etwas triibe. Gehirn: Frei von Blutungen. Milz: Schlaff, nicht sehr blutreich.
Magen: Schleimhaut blafi. Halsbindegewebe: Keine Blutung.

Mikroskopischer Befund. Lungen: Fast die ganze Lunge ist luftleer; die
Alveolen sind angefiillt mit einer véllig homogenen Blutmasse; diese Blutmasse
besteht aus koaguliertem Serum, farbt sich aber mit Eosin intensiv rot; die gleichen
Massen fiillen auch das Lumen der Venen und Bronchien aus. Die Arterien ent-
halten nur wenig davon und sind ziemlich strak kontrahiert; nirgends finden sich
mehr erhaltene Blutkorperchen; die Alveolarepithelien zeigen pyknotische, stark
gefirbte Kerne; sie sind nicht verfettet; die Leukocyten nicht vermehrt. Leber:
Zeigh mormalen- Lippchenbau, ist hyperfimisch, besonders an der Oberflache.
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Die Blutkérperchen haben in den Capillaren und vielen gréferen GefaBien gut
erhaltene Form. In vielen anderen grofien Gefifien, besonders Pfortaderdsten,
dagegen befinden sich die gleichen homogenen, stark eosinroten, zersetzten,
Blutmassen wie in der Lunge. Die Leberepithelien haben gute Kernfarbung,
gute Zellgrenzen; sie sind nicht verfettet und nicht dissoziiert. Kupffersche Stern-
zellen nicht verfettet. Niere: Mittleren Blutgehalt, keine Blutungen. Die Form der
roten Blutkorperchen ist gut erhalten. Die Nierenepithelien zejgen normale Kern-
farbung und sind nicht verfettet. Herz: Der Herzmuskel ist etwas hyperémisch,
rote Blutkorperchen sind iiberall gut erhalten. Die Kerne der Muskelfasern firben
sich gut; die Querstreifung
ist deutlich und eine Ver-
fettung des Muskelplasmas
nicht vorhanden. Milz: Von
mittlerem Blutgehalt, nicht
hyperamisch. Die Blutkor-
perchen in ihrer Form gut er-
halten. In den Follikeln stel-
lenweise geringe Fettablage-
rung, sonst nirgends Verfet-
tung. Gehirn: Nicht hyper-
amisch, keine Blutungen. Die
roten Blutkérperchen in den
Capillaren sind gut erhalten.
Die Ganglienzellen zeigen gute
Kernférbung, sie sind nicht
verfettet.

d) Tierversuch: Kanin-
chen (2,0 kg) pro Kilogramm
1,0 cem CCl, per os gegeben.

Symptome: Léuft eine
Weile unruhig umher. Nach
ca. 4 Minuten hintere Ex-
tremititen nachgeschleppt.
Etwas dyspnoisch. Nach
3 Stunden allmihlich gebes-
sert. Nach 24 Stunden durch
Luftembolie getétet.

Sektionsbefund. Lungen:
Im allgemeinen méaBig hyper-

amisch, aber keine Blutung.
" . & g Abb. 4. Lungen von Versuch ¢. Hochgradige Blutung. Tier
Mikroskopischer Befund. sofort nach der Vergiftung gestorben. Frisches Praparat,

Lungen: Lungengewebe iiber-
all lufthaltig; die Capillaren in den Alveolenwinden sind hyperdmisch, ent-
halten jedoch iiterall gut fixierte Blutkérperchen. Die Arterien sind leer und
kontrahiert, sehen dadurch dickwandig aus; nirgends ist Auflésung des Blutfarb-
stoffs eingetreten. Keine Verfettung im Lungengewebe. .
e) Tierversuch: Kaninchen (2,2 kg), pro Kilogramm 1,5 cem CCl, per os ge-
geben.
Symptome: Sofort etwas dyspnoisch, Aufgeregt, sitzt dann kraftlos da. Nach
ca. 7 Stunden wieder munter. Nach 23 Stunden durch Luftembolie getotet.
Sektionsbefund: Lungen im allgemeinen miBig hyperamisch. Keine Blu-
tungen.

Z. f. d. ges. gerichtl. Medizin, Bd. 6. 33
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Mikroskopischer Befund. Lungen: Uberall gut lufthaltig; die Capillaven in
den Alveolenwénden sind hyperdmisch; iiberall gut fixierte, rote Blutkdrperchen;
ohne himolytische Verinderungen. Die Arterien sind kontrahiert und sehen dick-
wandig aus, sie sind blutleer. Nirgends Verfettung.

In den obigen Tierversuchen kann man eine Verfettung von Leber,
Nieren und Herz feststellen, welche schon beobachtet wurde; sonst
haben wir noch eine Degeneration der Ganglienzellen (@) in einem Falle
beobachtet, welche noch niemals beschrieben wurde.

Uber den Zustand des Lungengewebes mit den Blutungsherden kann
man folgende Aufschliisse erhalten, ndmlich dafi 1. nur wenige Alveolen
lufthaltig sind; 2. die meisten Alveolen und Venen mit einer homo-
genen, geronnenen Masse und zerstorten Blutkorperchen angefiillt sind
(Hamolyse); 3. die Arterien nur wenig davon enthalten und durch
Kontraktion ziemlich dickwandig aussehen; 4. keine Veréinderungen
an den Endothelien vorhanden sind; 5. keine Ruptur der GefaBwinde
gefunden werden konnte, wenn es auch nicht ausgeschlossen werden
kann, daf Rupturen der Capillarwinde vorhanden sein kénnten, weil
innerhalb so sebr kurzer Zeit so hochgradige Blutungen vorkommen.

Wie kommt es nun, daf die Blutung meistens in der Lunge vorkommt,
ausgenommen einige miindlich berichtete Falle, in denen Magenschleim-
hautblutungen beobachtet wurden ?

Dies ist eine interessante Frage. Nach Herbert S. Wells Arbeit??) soll
Tetrachlormethan, wenn es in den Darm hineintritt, sofort in den Lungen
erscheinen und ein Teil davon innerhalb kurzer Zeit durch die Lunge
ausgeschieden werden. Danach kann man vermuten, dafi das Blutgift
Tetrachlormethan sich binnen kurzer Zeit in den Lungengefafien an-
hiuft, und wenn es eine gewisse Konzentration erreicht hat, zu-
erst hier die Himolyse des Blutes bewirkt; andererseits kommt bei
Tetrachlormethanvergiftung auch eine hdmorrhagische Diathese mit
Diapedese (besonders siehe 2. Versuch) vor, und dadurch wird noch mehr
der Durchtritt des in Hamolyse begriffenen Blutes durch die Gefil3-
wiande erleichtert.

Zusammenfassung.

1. Bei dem akuten Tetrachlormethanvergiftungstod sieht man an
den Tieren stets Lungenblutungen.

2. Auch bei den spontan nicht gestorbenen Fillen kann man es beob-
achten.

3. Diese Blutungen sind um so hochgradiger, je grofier die Arznei-
‘dosis ist, und je schneller der Vergiftungstod eintritt.

4. Bei der Tetrachlormethanvergiftung kommt es zu Hamolyse des
Blutes — insbesondere in den Lungen.

5. Durch die Tetrachlormethanvergiftung wird eine hamorrhagische
Diathese bewirkt.
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6. Die Ursache der Blutungen bei der Tetrachlormethanvergiftung
ist vermutlich himorrhagische Diathese (eine Schidigung der Capillar-
winde), die zu Diapedese des Blutes fiihrt.

7. AuBerdem wird der Vorgang der Blutungen, d.h. der Austritt
des Blutes, besonders begiinstigt dadurch, daff das Blut in Hémolyse
begriffen ist.

8. Ruptur der GefiBBwiande kann man nicht beobachten.

9. AuBler den Lungenblutungen sieht man manchmal Verfettung und
Degeneration von Leber, Nieren und Herz sowie Degeneration der
Ganglienzellen.

Herrn Dr. Christeller, Vorstand der Pathologischen Abteilung des
Rudolf Virchow-Krankenhauses, mochte ich an dieser Stelle fiir freund-
liche Leitung meinen herzlichsten Dank sagen. (30. Sept. 1925.)
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