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Zur pathologischen Anatomie der akuten und chronischen 
Morphiumvergiftung. 

Von 
W. Weimann. 

Die Organver~nderungen  bei  den  Alka lo idverg i f tungen  pflegen ge- 
wShnlich sehr  ger ing und,  wenn f ibe rhaup t  vorhanden ,  durchaus  un- 
~pezifisch zu sein. Es  gi l t  des  auch fiir die Verg i f tungen  m i t  dem Mor- 
p h i u m  und  seinen Der iva ten ,  denen  neben  dcm Cocaio und  S t rych-  
n in  yon  al len Alka lo iden  zweffellos die grS~te  forensische Bedeu-  
t u n g  z u k o m m t .  Man h a t  bei  der  Morph iumverg i f tung  e ine  ganze Reihe  
h~ufig w i e d e r k e h r e n d e r  Sekt ionsbefunde  angegeben.  Doch s ind diese 
in ke iner  Weise  charak te r i s t i sch  und  kSnnen vor  ahem ganz fehlen. 

Bei akuter Morphlumvergi]tung gilt als der konstanteste Befund die Hyper- 
/imie des Gehirns und seiner Hi~ute (Lehrbiieher d. gerichtl. Med. und Vergiftungen). 
Aueh die I-Iirnsinus zeigen 5fter abnorme Blutfiillung. Der Liquor kann vermehrt 
sein. Verhi~ltnismiiBig selten sind Hirnblutungen (Kobert, Trdger). E. Strassmann 
sah bei akuter Vergiftnng eine typische Purpura eerebri, Sysak bei einem 2 Tage 
naeh der Vergiftung Verstorbenen ausgedehnte Meningealblutungen. Die Hirn- 
hyper/~mie kann auch fehlen. Vereinzelt wurde sogar ein auffallend blesses und 
blutarmes Gehirn gefunden (TrSger, Auerbach). Die Pupillen sind an der Leiehe 
gewShnlich nicht mehr eng, sondern postmortal mehr oder weniger erweiter~ und 
different. Die Lungen sind meist kongestioniert, manehmal auch 6demat6s. 
Lungenblutungen linden sich naeh TrSger besonders dann, wenn ante exitum 
Konvnlsionen auftreten. Im Herzen trifft man meist dunkles flfissiges Blur, Die 
Unterleibsorgane sind ebenfalls gew6hnlich hyper/imiseh. Manchmal vorhand~ne 
Ecchymosen der Magenschleimhaut sind naeh Tr6ger fast immer auf die Wirkung 
yon Breehmitteln und Magenausspiilungen zuriiekzufiihrem Der Mageninhalt 
zeigt nur selten einen charakteristischen Opiumgerueh. ]=Iarnblase und untere 
Darmabsahnitte sind infolge Atonie ihrer Muskulatur meist stark gefiillt. 

Bei chronischer Morphiumvergi/tung sind neben den Hautabscessen infolge 
nicht steriler Injektionen und ihren Folgen die h/~ufigsten Befunde der Marasmus 
praecox, eine allgemeine Atrophie und An/~mie. Manchmal trifft man auch ein 
~)dem des Gehirns, der Lungen und ttautbedeckungen, selten Reizerseheinungen 
im Darm (Lehrbiicher d. geriehtl. Med. und Vergiftungen, TrSger). Trb'ger erw~hn~ 
auBerdem Verdickungen der Bronchial- oder Darmschleimhaut nebst Stauungen 
im kleinen Kreislanf (Hypertrophie des reehten !terzens, Dilatation der Pulmonal- 
a rterie), Weber eine u Arteriosklerose, Sysak eine Amyloid-Leber, -Niere, 
Sagomflz, Hgrzschwielen. 

z. f. d. ges. gerichtL Medizin. Bd. 8. 14 
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Alle diese Befunde sind fiir die Morphiumvergif tung in keiner Weise 
charakteristisch. Sie kSnnen auch bei ausgesprochenen Vergiftungs- 
f~llen fehlen. Bei akuter  Vergif tung entsprechen sie im a]lgemeinen 
dem Erst ickungsbefund,  wie m a n  ihn bei den verschiedensten Krank-  
heitsprozessen so h~ufig antrifft .  Bei chronischer Vergiftung sind sie 
auf die Kachexie,  Haut infekt ionen oder sekund~re E rk rankungen  (Tuber- 
kulose) zuriickzufiihren. 

Histologische Organbelunde sind bei Morphiumvergiftung bisher nut sp~rlich 
mitgeteilt worden. Nut  den Gehirnverdnderungen hat man yon jeher besonders 
tierexperimentell grSl~eres ~Interesse entgegengebracht. An anderer Stelle bin 
ich auf die in Betracht kommenden Arbeiten ausfiihrlich eingegangen und be- 
sehr~nke reich bier auf eine kurze ~bersieht. 

Die Arbeiten stammen fast alle aus der Zeit um 1900, in der man sich aus- 
sehlieBlich ffir die verschiedenen Erkrankungsformen der Ganglienzellen, die man 
bei den einzelnen u fiir spezifisch hielt, interessierte. Man land wie 
bei anderen Alkaloiden auch beim Morphium sehr sehwere, wenigstens bis zu 
einem gewissen Grade sich immer wieder in bestimmter Riehtung entwickelnde 
Ganglienzellver~nderungen, bei akuter Vergiftung eine Tigrolyse, Schwellung und 
Homogenisierung, bei subakuter und ehronischer zum Teil schwere Verfltissigungs- 
prozesse, Vakuolisation oder Sehrumpfung der Elemente bis zum v6iligen Zell- 
untergang. Auch eine abnorme Verfettung der Zellen ist beobaehtet worden, 
Manchmal waren auch bei l~ngerer Vergiftung die Zellver~nderungen auffallend 
gering. Aulterdem werden 6fret eine Hyper~mie der Hirngefi~Be und capill~re 
Blutungen, bei l~ngerer Vergiftung Homogenisierung und Verdickung der Ca- 
pillarwandungen, Verfettung der Capillarendothelien und zelligr oder flfissige 
Exsudate in den Gef~$lymphkammern erw~hnt. Faserdegenerationen in den 
Hinterstr~ngen des Rfickenmarkes ~hnlich denen bei chronischem Alkoholismus 
(Nonne) sahen Alt und Schi~tz. 

Man sieht, dait die Untersuchungen  damals  keineswegs ergebnis- 
los verliefen. Doch waren die bei der Morphiumvergif tung im Vor- 
dergrund stehenden Hirnver~nderungen nicht  charakteristisch. Sie fan- 
den sich in genau derselben F o r m  und  In tens i t~ t  auch bei anderen 
Alkaloiden und  Giften (Blei, Hg, Phosphor  usw.) und  seit die Hoff-  
nungen,  spezifische Ganglienzellver~nderungen bei den verschiedenen 
In tox ika t ionen  zu linden, durch Nissls Arbei ten vernichte t  waren,  
ha t  man  sich ganz yon  derart igen Unte rsuchungen  abgewandt .  Merk- 
wiirdigerweise ist auch mi t  nur  wenigen Ausnahmen  bisher noch  n ich t  
das Gehirn chronischer Morphinisten nach  modernen  Gesichtspunk- 
ten  unter  Berficksichtigung des histologischen Gesamtprozesses und  
seiner terri torialen Ausbrei tung untersucht  worden. 

Nut Eying hat vor l~ngerer Zeit fiber Hirnbefunde bei 3 Morphinisten be- 
richter, wo im wesentlichen eine Verfettung, Sklerose und Tigrolyse der Ganglien- 
zellen vorlag. Weber sah ebenfalls eine starke Ganglienzellverfettung und Wand- 
verdickungen der Rindengef~ite und kfirzlich hat Creutz]eld fiber einen Fail yon 
ehronischem Morphinismus mit mehrmonatiger Dauer, der dureh Suicid mit 
Morphium (wahrscheinlich auch Veronal) endete, beriehtet~ wo ebenfalls neben 
akuten Ver~nderungen eine diffuse Verfettung der Rindenzellen und Hirngefs 
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mit deutlichen Zellausf/~llen in der Rinde und vermehrter Eisenspeicherung im 
Striatum vorhanden war. 

His to logische  Befunde  an  den  iibrigen K 6rpe ro rga ne n  s ind bis- 
her  k a u m  mi tge t e i l t  worden.  

Pilliet erw/~hnt bei Hunden eine Leberverfettung. Hormiuchi sah, wenn die 
Tiere schon schwer kachektisch waren, eine Verbreiterung und Hypertrophie der 
Nebennierenrinde nebst Vergr61]erung der Markzellen. Sysak Iand bei einem 
akuten, durch Tuberkulose komplizierten (!) Vergiftungsfall vor allem eine akute 
gelbe Leberatrophie mit Nekrose der L/~ppchenzentren, Verfettung der L/~ppchen- 
peripherie und periportalen Infiltraten, Verfettung der Niere und des Myokards 
nebst Milzblutungen, bei einem chronischen, ebenfalls durch mannigfache sekun- 
dare Krankheitsprozesse komplizierten Vergiftungsfall eine atrophische Amyloid- 
leber, m~l~ig verfettete Amyloidniere, Verfettung der Nebennieren, Pankreas, 
Samenblasen, eine Sagomilz mir Trabekelverfettung und H~mosiderose der 
parenchymat6sen Organe. 

Bei  meinen  Un te r suchungen  habe  ich reich vorwiegend m i t  dem 
ZentralnervensYstem besch/if t igt ,  auf das  auch im T ie rexpe r imen t  gan~ 
a u t o m a t i s c h  die Aufmerksamkei~  besonders  ger ich te t  wird,  weft die 
k r a n k h g f t e n  Befunde  in ihm bei  a l len F o r m e n  der  Morphiumverg i f -  
t ung  das  Bfld beher rschen  u n d  die in  den  i ibr igen  Organen im Ver- 
h/~ltnis zu ihnen vo l lkommen  in den  t t i n t e r g r u n d  t re ten .  Meine Un-  
t e r suchungen  gehen aus  yon  e inem akuten Vergiflungs/all, dessen Un- 
t e r suchung  mi r  an  der  Forschungsanstalt /~r Psychiatrie in Miinchen 
durch  H e r r n  Prof.  Spielmeyer erm6gl icht  wurde.  

Ein 26j~hriger Kaufmann, haltloser und hysterischer Psychopath, nimmt 
abends zwischen 7--8 Uhr etwa 10 Tabletten Morphium. Um 8 Uhr erbricht 
er, um 1/29 Uhr taumelt er und ist benommen. Um 12 Uhr nachts bringt man 
ihn bewulttlos mit flacher Atmung, stecknadelkopfgrol3en Pupi]len, Erbrechen in 
die psychiatrische Klinik Miinchen. Dort kommt er nach einer Magenspiilung 
voriibergehend zu sich. ])ann tr i t t  wieder rasche Verschlechterung ein und unter 
zunehmender BewuBtlosigkeit, Cheyne-Stokeschem Atmen, hochgradiger Cyanose 
erfolgt etwa 10 Stunden nach der Vergfftung der Exitus. 

Die Sektion (2 Stunden p. mort.) ergab eine deutliche Hirnhyper~mie nebst 
~lteren Verwachsungen und Triibungen der Meningen. Es land sich aul3erdem 
eine Dilatation und braune Atrophie des tterzens, frische Tracheobronchitis, alte 
P]euritis und vernarbte Spitzentuberkulose. Alle inneren Organe waren sehr 
blutreich; die Harnblase war stark gefiillt. Mikroskopisch wurde nur das Gehirn 
unfersucht. 

Der  2. Fa l l ,  den ich H e r r n  S a n . - R a t  Dr.  Bratz, dem Di rek to r  der  
I r r e n a n s t a l t  B e r l i n - W i t t e n a u  verdanke ,  be t r i f f t  eine chronische Lau- 
danonvergi]tung. 

Ein 42j~hriger Redakteur, der sich selbst wegen eines schon lange bestehenden 
chronischen Darmleidens etwa a/4 Jahre lang hohe Dosen yon Laudanon ein- 
gespritzt hatte, nimmt bei einem Besuch in Berlin, als er kein Laudanon bekommt, 
l0 Tabletten Adalin. In tiefem Schlafzustand bringt man ihn in die Anstalt. Hier 
wird neben uncharakteristischen neurologischen Symptomen ein ausgesprochener 
psychischer Defektzustand festgestellt. Vier Tage nach der Aufnahme stirbt 
Patient plStzlich im Kollaps. 

14" 
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Die Sektion (22 Stunden p. mort.) ergab als Todesursaehe ein perforiertes Magen- 
uleus, aus dem Patient schon I/~nger geblutet hatte, augerdem ein Lungen6dem, 
eine beginnende Bronehopneumonie, leiehte Mflzatrophie, Herzdilatation, trtibe 
Nierenschwellung, Lipoidvermehrung in der Nebennierenrinde. Das Gehirn war 
hyper~miseh und stark durehfeuehtet. Ventrikel etwas erweitert. Mikroskopisch 
wurde nut das Gehirn untersueht. 

E i n e n  anderen  F a l l  yon  chronischen Morphinismus v e r d a n k e  ich 
der  F reund l i chke i t  des H e r r n  M e d . - R a t  Dr .  Dyren]urth, der  ihn  ge- 
r ich t l ich  obduz ie r t  ha t ,  

Ein 26jihriger Kanfmann, Ftirsorgez6gling, ist naeh einer Gallensteinope- 
ration seit 7 Jahren schwerer Morphinist. Zahlreiehe vergebliehe Entziehungs- 
kuren in Krankenh~tnsern und Irrenanstalten. Naeh Angaben der Mutter soil 
er sich g~glich 15--20 Injektionen gemacht haben. An einem Nachmittag kommt 
er v611ig ersch6pft naeh I-Iause und sehlift bis zum n~tchsten Morgen, wo man 
ilm um 3 Uhr bewufttlos im Bert finder. Eine Stunde spiter Exitus. In der Achsel- 
hShle versteekt hat er eine Flasehe mit Morphiumlfsung. Die Mutter nimmt 
Selbstmord mit Morphium an. 

Die Sektion (4 Tage p. mort.) ergab eine deutliehe IIyperimie des Gehirns, der 
Lungen, Leber nnd Nieren. In den Lungen einige infarktartige IIerde. Neben- 
nierenrinde sehr fettreieh. D~rme stark gebl~ht. An Stelle der Gallenblase alte 
narbige Verwaehsungen. Arme und Beine mit zahlreiehen Abscegnarben und 
frisehen Injektionsstellen. 

A u g e r d e m  wurden  zahlreiche Kan inchen ,  Meerschweinchen und  
Mguse du tch  tggl ich  mehrma l s  wiederhol te  subcu tane  oder  in t rave-  
n6se I n j e k t i o n e n  m a x i m a l e r  Morph iumdosen  vergi f te t .  Einige  Tiere  
w u r d e n  auch a k u t  m i t  t iber le ta len  Dosen vergi f te t ,  an  denen  sie in  1 
bis 3 S tunden  eingingen,  die anderen  l~nger un te r  Morph ium gehal-  
ten,  his sie yon  selbst  s ta rben ,  oder  nach  1 - -16  tag iger  Vergif tungs-  
dauer  ge tSte t .  Die  Empf ind l i chke i t  der  Tiere  gegen das  Gift  i s t  sehr 
verschieden.  Auch  schon bei  ve rhg l tn i smggig  kurzer  I n t o x i k a t i o n  t r i t t  
Gew6hnung  ein. D i e  am langs ten  ve rg i f t e t en  K a n i n c h e n  erhie l ten  
im ganzen  bis zu 5,25 g, die Meerschweinchen bis 2,04 g, die Mguse his 
0,1 g Morphium.  

Zentralnervensystem*) 
Die ttirnbefunde bei den menschliehen Vergiftungsfiillen zeigen, trotzdem 

bei dem einen eine akute, bei dem anderen eine chronisehe Intoxikation vorliegt, 
weitgehende ~bereinstimmungen. Es handelt sich um einen sehweren, di//u8 im 
ganzen Gehirn verbreiteten und in der Hirnrinde am 8tdrksten ausgeprSgten, rein 
degenerativen Krankheitsprozefi. Im Vordergrund steht eine abnorme Verfettung, 
Schrumpfung und wabige Degeneration der Ganglienzellen, die besonders in der 
3. und 5. tCindenschicht zum Untergang zahlreieher Elemente geftihrt haben. 
Auch die Gliazellen sind stark verfettet und vor Mlem enthalten die HirngefiBe 
in ihren Wandungen, besonders den Endothelien, ungewShnliche Mengen yon 

*) Die Gehirnverinderungen bei den raenschlichen Vergiftungsf~llen und 
Tieren sind yon mir in der Zeitschr. f, d. ges. 1Neurol. u. Psychiatrie eingehend 
dargestellt und kritisch erSrtert worden. Sie sollen daher bier nur kurz mitgeteilt 
und besprochen werden. 
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Lipoid. Daneben sieht man besonders beim akuten Vergiftungsfall raehr akute 
Ganglienzellver~nderungen in Form yon Tigrolyse und Schwellung der Eleraente. 
Am st&rksten sind die Zellver~tnderungen ira Frontalhirn und vor allera ira Araraons- 
horn, im Occipitallappen dagegen verh&ltnisra&Big gering. Von tieferen Him-  
zentren ist vornehralich das Striatura erkrankt, aber bei weitera nicht so intensiv 
wie die Rinde. Weiter abw~rts niramt der Prozel~ r~sch ab, so dad die Ver~nde- 
rungen besonders in der Medulla obl. und ira Rfiekenra~rk verh~ltnisra~]ig gering 
sind. Die Pin ist leieht fibrotisch verdiekt und besonders beira akuten Vergiftungs- 
f~ll yon Blutungen durehsetzt. Die Nervenfaserausfalle sind sehr unscheinb~r 
und treten in den ttintergrund. Die Verschiedenheit der F&lle beruht vor allera 
auf der versehiedenen Intensit&t der Ganglienzellveranderungen. Bei den chro- 
nisehen Fallen sind sie im allgeraeinen s~&rker und haben zum Teil zu einer Ver- 
flfissigung der Ganglieneleraente rait ausgedehntera Ze]luntergang in bestiramten 
Rindensehiehten gefiihrt. Auch die Gefiil]verfettung ist bier viel intensiver als beira 
akuten Fall. Aul3erdera lindet sieh bei dera einen der chronischen F~lle eine fibro- 
tische Entartung der Rindengef~{3e, die auch sehon zur Entstehung infarkt~rtiger, 
den arteriosklerotisehen entsprechender VerSdungsherde geffihrt hat. Beira akuten 
:Fall ist es zu einer ausgesproehenen GliaaraSboidose im ttemisph&renmark ge- 
koraraen, die bei den chronischen fehlt. 

Bei den Tieren sind die Gehirnver~nderungen je nach der Vergiftungsdauer 
verschieden. Aul3erdera bestehen zwisehen den einzelnen Tierarten in bezug auf 
ihre Lokal isat ion gewisse Untersehiede. Aueh bier stehen die Ganglienzellver- 
Anderungen durchaus ira Vordergrund. Bei aknt rait fiberletalen Dosen vet- 
gifteten Tieren, die gewShnlich unter Ateranot, Kr~trap%n und Urinabgang zu- 
grunde gingen, linden sie sieh ebenlalls sehon deutlieh ausgepr~gt. Es handelt 
sich ira wesentliehen am eine Tigrolyse und Sehwellung der Eleraente. Die Hirn- 
g e l ~ e  sind regelra~I~ig strotzend mit  Blur gefiill~. Bei lgnger, his zu 8 Tage vet- 
gifteten Tieren nehraen die Veranderungen aul]erordentlieh schwere Forraen an. 
Die Ganglienzellen gehen bier dann unter sehwerster Verfliissigung, Plasraaauf- 
15sung und Kernzerfall zugrunde. Bei noeh langer unter Morphiura gehaltenen 
Tieren sind die Zellveranderungen nicht so intensiv und h~ben raehr ehronisehen 
Char~kter, so dal] man h/~ufiger eine Sehrurapfung und wabige Degeneration der 
Eleraente, die dann allerdings aueh hier massenhaft untergehen, ~ntrifft. Eine 
Verfettung der Zellen und Gef&l]e spielt bei den Tieren keine RoHe. Beira Ka- 
ninchen ist sie noch deutlieh naehweisb~r, beira l~Ieersehweinchen sehon sehr gering. 
~ei  den M~usen fehlt sie vSHig. Alle Ganglienzellver~nderungen sind yon ent- 
spreehenden Gliareaktionen begleitet. Die Gefal~e sind bei den am la.ngsten ver- 
gffteten Tieren etwas verdickt 'und raeist stark rait Blur gefiillt, so dal~ auch bei 
der Sektion das Gehirn stark hyper~raiseh erseheint. Oft sieht man besonders 
nach kurzer Vergiftung ausgedehnte Blutungen in den Meningen und der Rinde. 
Marklaserausf&lle ~ehlen vSllig. Sehr wichtig ist die versehiedene Lokalisation 
der Zellver~nderungen beira Mensehen und den Tieren. Beira Kaninchen bevor- 
zugen sic ira wesentliehen noch die Rinde, wobei die 3. und 5. Schieht ira Stirnhirn 
am st&rksten erkrankt. Am sehwersten verandert ist auch hier raeist das Araraons- 
horn. :Die tieferen I-Iirntefle sind beira Kaninchen viel st&rker betroffen als 
beira Menschen und zwar vor allera das Striatura. Beira Meerschweinchen halten 
sieh die Ver~nderungen in der Rinde und im Striatura die Wage, j~ der Cortex 
~st hier 5fter weniger erkrankt wie das Striatura und es finden sieh aueh in tieferen 
Zentren bis her~b zu den ]-Iirnnervenkernen zura Tefl reeht sehwere Ver&nde- 
rungen. Bei den M~usen ist die Rinde nur sehr wenig alteriert. Dagegen kommt 
es bier zu einer ungeheuer schweren Erkrankung der Ganglienzellen ira Striatum 
und den tieferen Hirnzentren his zura Riiekenmark. Deraentsprechend sind die 
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klinischen Vergiftungserscheinungen bei den Tieren wesentlich anders als beim 
Menschen. Man sieht bei ihnen vor allem striare 8ymptome, Muskelrigiditgt auch 
am Rumpf und ttals (Opistothonus), pathologiseh gesteigertes Stellungsver- 
�9 barren, Steifigkeit, Zittern. Auch die flit den biologischen Morphiumnaehweis 
wichtige typische Sehwanzhaltung der M~use ist wohl auf die allgemeine Muskel- 
~teifigkeit zurttckzuftihren und stri~r bedingt. Bei den am l~ngsten vergifteten 
Tieren treten die stri~ren Symptome mehr in den tIintergrund, urn gewisseu 
Wesensver~nderungen, vor allem Angstliehkeit und Sehreckhaftigkei~ Platz zu 
Irla~len. 

Lungen. 
Die Lungen erscheinen bei den Tieren regelm~Big kongestioniert, tt~ufig 

sieht man subpleurale Blutungen, Verdichtungen, manehmal auch eine Unter- 
lappenpneumonie. Aueh mikroskopisch tritt die Ityper~mie der Lungen deutlich 
zutage. Vielfach kommt es zum Austritt yon 0demfltissigkeit oder Erythrocyten 
in die Alveolen. Derartige tt~morrhagien waren bei einigen Tieren, besonders 
M~usen, sehr ausgedehnt, so dab aueh gr6Bere Bronehien mit Blur gefiillt waren. 
tIgufig sind der 0demfltissigkeit abgestol3ene, veffettete Alveolarepithelien bei- 
gemischt. Besonders bei den Meersehweinehen sieht man 6fter eine Broncho- 
pneumonie und sehwere Bronchitis. 

Bei dem mensehliehen VergiftungsIall, der histologiseh untersueht wurde, 
land sich tiberrasehenderweise eine Fettembolie, die, wohl unabh~ngig yon der 
Morphiumvergiftung, yon einem unbekanht gebliebenen Trauma her (?) dureh Lun- 
gen6dem den rasehen T.od herbeigefiihrt hat. 

Herz. 
Bei dem mensehlichen Vergiftungsfall ist eine sehwere diffuse Verfettung des 

tterzmuskels vorhanden, die zum Teil einen aul~erordentlieh hohen Grad erreicht 
hat. Bei den Tieren ist das tterz gew6hnlich mit fliissigem Blur geftillt. Mikro- 
skopiseh sieht man bei akuter Vergiftung nur eine gewisse Verwasehenheit der 
Querstreifung. Nach l~ngerer Vergiftung kommt es beim Kaninchen ebenfalls 
zu einer Iterzmuskelverfettung, jedoch nicht regehn~13ig. 8o war sie bei den am 
l~ngsten vergifteten Tieren, die das Morphium sehr gut vertrugen, nur angedeutet 
und am sts bis zum fettigen Zerfall der Muskelfasern bei einem 10 Tage 
vergifteten, das aueh sonst sehwere Organver~nderungen aufwies. Bei den Meer- 
schweinehen tand sieh nut selten eine beginnende und nie so hoehgradige tIerz- 
veffettung, wie beim Kaninehen. Auch naeh l~ngerer Vergiftung kann der tIerz- 
muskel bier durehaus normal sein. Auffallend haufig waren bei den Meersehwein- 
chen frische Myokardblutungen. Bei den M~usen fehlten auch nach l~gerer 
Vergiftung jegliche Iterzver~nderungen. 

Leber. 
Bei den ehronischen Morphinisten zeigte die Leber eine hoehgradige Stau- 

ungsatrophie, mit starker Veffettung und Versehm~lerung der zentralen Leber- 
zellbalken nebst cirrhotischer Wucherung und Infiltration des periportalen Binde- 
gewebes. 

Bei den Kaninehen war die Leber sehr blutreieh, ihre L~ppehenzeiehnung 
meist undeutlibh. Bei akut bis zu 2 Tage vergifteten Tieren sieht man mikro- 
skopisch lediglieh eine Hypergmie und leichte Fettzunahme in zentralen Leber- 
zellen. Auch bei lgnger vergifteten Tieren is~ diese abnorme Blutfiillung der 
Leber gew6hnlich vorhanden und fiihrt vielfaeh zur Verschm/~lerung und st~r- 
keren Verfettung der zentralen Leberzellbalken, wobei peripher ebenfalls eine, 
wenn aueh nicht so deutliche Fettzunahme in den Leberzellen eintritt. AuBerdem 
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zeigen die Tiere oft vermehrte Sternzellenveffettung an der L~ppehenperipherie. 
Bei einem 5 Tage vergifteten Tier war es zu beginnender zentraler L~ppchen- 
nekrose gekommen. Die Leberzellen und ihre Kerne waren hier im Zerfall begriffen, 
die intralobul~ren Capillaren stark erweitert. Bei mehreren Tieren fanden sieh 
in der Leber kleine Haanorrhagien. Bei einem 10 Tage vergifteten Kaninehen 
beherrschten diese das Bild v611ig uncl ha t ten  das Lebergewebe zerwiihlt; die durch 
sie dissozierten Leberzellen waren fettig zerfallen. Einige Male land sieh in peri- 
pheren Leberzellen etwas Eisen. 

Bei den Meerschweinchen war die Leber gew6hnlich nieht  hypergmisch, 
nach ]~ngerer Vergiftung im Gegenteil 6fter blaB, graugelb, briiehig. ~ u r  bei 
lgnger vergifteten Tieren war mikroskopisch eine st~rkere Stauung naehweisbar, 
die bel einem aueh zur Verschm~lerung der Leberzellbalken gefiihrt hatte.  Die 
ttauptveri~nderungen beim Meersehweinchen zeigt das Fettprgparat ,  und-zwar  
handelt  es sich um eine Leberverfettung, die im allgemeinen immer st~irker wird, 
je l~nger die Tiere vergiftet sind. Man kann  dann nicht mehr wie beim Normal- 
tier an der Lappchenperipherie die stark verfetteten yon den fettfreien oder nur 
in geringen Mengen feine Fett trSpfchen fiihrenden Leberzellen unterseheiden, 
sondern es enthal ten s~mtliche Leberzellen mehr oder weniger zahlreich fein- 
kSrnlge, abet aueh gr61~ere Fetttropfen, so  daf~ das Bild einer diffusen Leberver- 
fettung, aber ohne deut|iche Degeneration der Zellen entsteht.  Die Sternzellen 
pflegen gewShnlich aueh sti~rker verfettet  zu sein. Doeh ist das kein regelm~Biger 
Befund. Bei dem am l~ngsten vergifteten Tier enthielten die Leberzellen aul~er 
einigen unbedeutenden Tr6pfchen iiberhaupt kein Fett .  Sie zeigten dabei als 
Zeichen sti~rkerer Degeneration elne eigenartige sehollige Entmischung ihres Plas- 
mas. Nut  bei einem 10 Tage vergifteten Meerschweinchen war an der L~ppchen- 
peripherie st~rkere H~mosiderinspeicherung ~orhanden. Sonst war die Leber 
immer eisenfrei. Bei elnem l~nger unter  Morphium gehaltenen Tier war es zu 
kleinen Blutungen in das Leberparenehym gekommen. 

Bei den M~usen ist die Leber bei akuter Vergiftung gewShnlieh hyper~misch. 
Bei l~ngerer pflegt diese I-Iyper~mie nieht  so deutlicli zu sein. Vereinzelt fanden 
sieh H~tmorrhagien im Lebergewebe. hTach kurzer Vergiftung ist der schon beim 
Normaltier ziemlich reiehliehe Fettgehalt  der Leber vermehr~. Man sieht Gruppen 
vSllig verfetteter Leberzellen, die be im Normaltier nur vereinzelt anzutreffen 
sind. Bei l~ngerer Vergiftung, etwa vora 7.--9. Tag an n immt der Fettgehalt  
der Leber stark ab, so dal~ sie schliel~lich fast v611ig fettfrei ist und man nur  ver- 
einzelt noch Zellen mit Fet t t ropfen im Plasma begegnet. Diese Entfet tung der 
Leber ist bei den am li~ngsten vergifteten Tieren sehr deutlich. Aul~erdem zeigen 

d i e  Leberzellen bier dann scholligen Zerfall~und vakuolige Entar tung ihres Plas- 
mas. Ihre Kerne bleiben jedoch gut erhalten. H~mosiderinablagerung fehlt. 

Niere. 

Der menschliche Vergiftungsfall zeigt eine recht erhebliehe degenerative 
Nierenveffettung, yon der aul]er den SammelrShren alle Kanalsysteme, vor allem 
Henleschleifen und Schaltstiicke betroffen sind. 

Beim Kaninchen erseheinen die •ieren makroskopisch und mikroskopiseh 
hyperi~misch. Das Epithel der Tubuli contorti ist getrtibt. Aul3erdem finder sich 
nach liingerer Vergiftung meist eine viel st~irkere Yerfettung der Schaltstiicke 
und Henleschleifen, wie beim Normaltier. Am stgrksten verfettet  und mit  grof~en 
Fet t t ropfen vollgepfropft waren letztere bei einem 14 Tage vergifteten Kaninchen. 
Auch in den Tubnli  cont0rti pflegt nach l~ngerer Vergiftung, aber ebenfalls nicht  
regelmgBig, eine feintropfige Veffettung einzutreten. H~mosiderin konnte in der 
Niere nicht  naehgewiesen werden. 
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Beim Meerschweinchen isf die Fettzunahme, besonders in Sehaltstiicken und 
Henieschleifen nech auffglliger. Bei lgngerer Vergiftung kSnnen diese auch groB- 
tropfiges Fett fiihren und sogar tettig zerfallen. Aueh in Tubuli contorti und 
SammelrShren, die beim Normaltier nur einzelne Fetttropfen enthalten, t~gtt eine 
Zunahme yon feinkSrnigem Fett elm Doeh ist auch diese kein regelmgBiger Befund. 
Denn gerade bei dem am l~ngsten vergifteten Meersehweinchen war sie auf- 
fallend gering. 

Bei den M~usen zeigt die Niere nur eine mehr oder weniger starke Hyper- 
~gmie, aber hie eine Verfetfung. Bei einem Tier land sieh, woh] unabhgngig yon 
der Vergiftung, eine interstitielle Nephritis. 

Milz. 
Bei den ehronischen Morphinisten Zeigt sie im wesentliehen kelne Ver~ndeo 

rungen; auch bei den Tieren pflegt sie nur abnorm blutreich zu sein. Beim Ka- 
ninchen trifft man manchmal in der Pu]pa tt~morrhagien. Die Pulpazellen ent- 
halten bier nach l~ngerer Vergiftung 5fret vermehrt Fett. Hamosiderinvermehrung 
w~r nie naehweisbar. 

Hoden. 
Bei Kaninchen und Mi~usen sind sie unver~ndert. Bei den Meerschweinchen 

sind nach l~ngerer Vergiftung die Samenzellen meist starker veffette~, dagegen 
nicht die Interstitialzellen. Bei den chronischen Morphinisten enthielten die 
Samenzellen ebenfalls sehr reichlich feinkSrniges Lipoid und auch die Interstitial- 
zellen waren bier stark verfettet. 

Harnblase, Verdauungstractus. 
Ihre ~fillung war bel den Kaninchen sehr versehieden. Bei einem akut ver- 

gifteten Tier, das vet dem Tode Urinabgang hatte, war sie leer, ebenso auch bei 
einigen li~nger vergifteten Tieren. Bei den iibrigen enthielt sie 10--20 cem, bei 
einem sogar 60 cem Urin. Der Verdaunngstraktus war immer stark, in einigen 
Fallen sogar iiberma~ig geffillt. Bei den Meersehweinchen und Miiusen war ge- 
wShnlich keine st~rkere Ffillung yon Harnblase nnd Darm vorhanden. 

Das Zentralnervensystem erkrankt  bei der Morphiumvergiftung am 
8chwersten. Die Ver~nderungen in ihm stehen durch ihre I n t e n s i t ~  
und ihr regelm~l~iges Auftreten im Vordergrund des pathologisch- 
anatomisehen Vergiftungsbildes. Dementspreehend pflegen auch die 
cerebralen Symptome unter  den klinischen Vergiftungserscheinungen 
vSllig zu pr~valieren. Der Ted bei der Morphiumvergi/tung ist ein Him- 
ted. Schon bei ~kutester Vergiftung sieht man, wie das uueh die Tier- 
versuche zeigen, deutliehe Hirnveri~nderungen, die den raschen Ted, 
ohne dal3 sieh sehon ~ndere Organveri~nderungen entwickeln konn- 
ten, ohne weiteres erkl~ren. Die Befunde im Zeni~ralnervensystem 
bei den menschlichen Vergiftungsf~llen haben weitgehende Ahnlieh- 
keit. Sie kSnnen bei dem akuten Vergiftungsfall nicht  allein ~uf die 
innerhMb 12 Stunden tSdliche Morphiumvergiftung zurfiekgeffihrt 
werden. Es handelt  sich dort vielmehr um ehlen ehronisehen, sehon 
li~nger bestehenden Hirnprozel3, der von akuten Ver~nderungen (akute 
Zellerkrankung, GliaamSboidose, Endothelreizung, Blutungen) fiber- 
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]agert ist. Nur letztere kSnnen auf die akute Vergiftung bezogen wer- 
den und entspreehen weitgehend denen, wie sie auch akut vergiftete 
Tiere zeigen. Worauf der ehronisehe HirnprozeB bei dem Fall zuriibk- 
zufiihren ist, 1/iBt sich nicht sicher sagen. Vielleicht war der Vergif- 
tete chronischer Morphinist, die ja das Morphium bekanntlich sehr 
h/iufig zum Suicid verwenden, und der chronische HirnprozeI] ist bei 
ihm auf den 1/~ngeren Morphiumabusus zuriiekzufiihren. 

Die Hirnver/inderungen, wie sie bei den mensehlichen Vergiftungs- 
f~llen vorliegen, sind aul3erordentlieh verbreite~. Man finder sie physiolo- 
gisch im Alter, bei den mannigfachsten mit Kachexie und An~mie einher- 
gehenden Infektionen und Intoxikationen (Tuberkulose, Carcinom, pern. 
An/~mie) und Psyehosen, vor allem der Dem. praecox und Melaneholie. 
Sie sind also in keiner Weise [i~r die Morphiumvergi/tun9 charakter- 
istisch, in  ganz ~hnlicher Form sind sie kiirzlich auch bei chronischen 
Cocainismus yon Maier besehrieben worden. Auch beim chronischem 
Alkoholismus finder man sie naeh Bonhoe]/er sehr h/~ufig. 0ber  ihren Zu- 
sammenhang mit psychischen St6rungen weif~ man noch sehr wenig. 
Jedenfalls muf3 er sehr locker sein. Dexm man sieht derartige Hirn- 
prozesse oft bei lndividuen, die im Leben keinerlei psychische St6- 
rungen gehabt batten. Andererseits finder man sie bei den sehwer- 
sten psychotisehen Zustandsbildern (Dem. praec.). Beim Morphin- 
ismus sind sie zweifellos besonders intensiv, vor allem auch durch 
die Kombination mit vascular bedingten RindenverSdungen. Sie kSn- 
nen die bier oft auftretenden, manchmal sehr ausgesprochenen psy- 
chischen St6rungen ohne weiteres verst/~ndlich machen und sind der 
anatomische Ausdruck /i~r die schwere HirnschSdigunf, die auch zu den 
psychischen StSrungen /i~hrt, ohne aber als das anatomische Sub8trat ]~r 
sie gelten zu k6nnen. 

Auch die Hirnver/s bei akuter Vergiftung sind nicht spe- 
zifisch und entsprechen weitgehend denen, wie man sie bei den ver- 
schiedenartigsten Infektionen (Typhus, Sepsis, Scharlach, Dysenterie) 
und Intoxikationen (CO, Phosgen, Phosphor, Veronal usw.) beob- 
achtet. Bei subakuter Vergiftung nehmen sie aul~erordentlich schwere 
Formen an und k6nnen dann zu ausgedehnter Verflfissigung, Aufl6- 
sung und Zerst6rung der Ganglienzellen fiihren. Eine solche sail ich 
in ~hnlicher Form vor kurzem inn ganzen Zentralnervensystem bei 
einer subakuten in 6 Tagen t6dlichen Arsenvergiftung. 

Die beim Menschen im Vordergrund stehende Lipoiddegeneration 
der Ganglienzellen tri t t  bci den Tieren in den Hintergrund. Beim Ka- 
ninehen ist sie noch vorhanden, beim Meerschweinchen sehr gering; 
bei den M/~usen fehl~ sie vSllig. Der Grund hicfffir ist wahrschein- 
lich der ganz andersartige Fettstoffwechsel im Gehirn dieser Tiere, das 
schon normal sehr lipoidarm ist. Aui3erdem spielen wohl alas ganz an- 
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dere Vergiftungstempo be i  den Tieren, ihre andersartige Reaktions- 
.weise auf das Gift und die besondere Schwere der Hirnvers 
bei ihnen, die vielleieht derartige Verfettungen iiberhaupt nieht mehr 
auftreten l~Bt, eine Rolle, 

Sehr wichtig ist die wechselnde Lokalisation des Geh~nprozesses 
beim Mensehen und den Tieren, vor allem das Herabrtieken des Pro- 
zesses bei den Tieren in das Striatum und die tieferen Hirnzentren, 
.w~hrend die Rinde besonders bei den M~usen auff~llig versehont bleibt. 
Zweifellos mul3 hier d i e  viel st~rkere Intoxikation bei den Tieren in 
�9 Betraeht  gezogen werden, die in Hirngebieten Ver~nderungen auftre- 
.ten t~Dt, die sonst yon dem Prozel3 versehol~t bleiben. Aui~erdem han- 
gel t  es sich aber auch offenbar um eine wechselnde Empfindliehkeit 
der einzelnen Hirnzentren beim Menschen und den Tieren. Je tiefer 
man in der Tierrelhe kommt, um so giftempfindlicher ist das Strjatum, 
w~hrend die Hirnrinde entsprechend ihrer mangelhaften Entwieklung 
immer weniger .Ver~ndert wird. ~hnliche Unterschiede in der Loka: 
lisation der Hirnver~nderungen bei den verschiedenen Tieren sind auch 
yon anderen Giften z. B. dem Phosphor, bekannt (Kirschbaum, Lewy). 

Die Wirkung des Morphiums auf das Gehirn ist in der Hauptsache 
eine direlcte, indem das Gift die verschiedenen Bestandteile des I%r- 
.venparenehyms, besonders die GangHenzellen direkt schi~digt. Bei 
chronischer Vergiftung spielt aul~erdem auch eine selcundgre Sch~di- 
gung des Zentralnervensystems durch die allgemeine Kachexie und 
An~mie, zu der die Vergiftung sehlieBlich fiihrt, und die sich mit 
der Morphiumwirkung kombiniert, eine l~olle. Einen besonderen An- 
griffspunkt in bestimlnten Hirnzentren, wie wir das bei anderen Giften 
(Nieotin, Methylalkohol ~ Retina, Botulismus ---- Medulla, Stovain ----- Vor- 
derhorn) sehen, hat  das Morphium nieht. Es sch~digt bei weitem am 
st~rksten die Hirnrinde (bei den Tieren das Striatum), die iiberhaupt 
ffir das Gros der diffusen, toxisehen und infektiSsen Hirnprozesse die 
Priidilektionsstelle bildet. AuBerdem wirkt das Morphium aber auch 
sekund~r auf dem Umweg fiber ZirkulationsstSrungen sch~digend auf 
das Nervengewebe ein. Dafiir spreehen vor aUem die oft sehr starke 
I-Iyper~raie des Gehirns, das h~ufige Vorkommen yon Diapedesisblu- 
tungen bei akuter Vergiftung, die manehmal wie bei anderen Giften 
(Veronal, Phosgen, CO) zur echten Hirnpurpura fiihren kSnnen (F. 
8trassmann), die besonders starke Erkrankung gewisser Ammonshorn- 
regionen und Vor allem die ehronisehen Wanddegenerationen der Hirn- 
gef~l~e, wie. sie beim Mensehen und den Tieren nach l~ngerer Intoxi- 
kation auftreten. 

Die Veriinderungen der i~brigen Organe t reten bei der Morphium- 
vergiftung im Verh~ltnis zu denen des Zentralnervensystems in den 
-Hintergrund. Es handelt sieh, wie iiberhaupt bei den Alkaloidvergif- 
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tungen, nicht um spezifische und sieh regelm~tl~ig einstellende Krank- 
heitsprozesse. 

Bei akuter Vergiftung tritt lediglich .eine starke Hyper~mie der in- 
neren Organe auf, die wohl haupts~chlieh auf die Ateml~hmung und 
Erstickung zurfiekzufiihren ist. Doeh spielt wahrseheinlich dabei aueh 
eine l~hmende Wirkung des Morphiums auf die Gef~t]nerven eine Rolle. 
~eben dem Gehirn kommt es besonders in don Lungen im Ansehlul] 
daran zu Stauungsblutungen und 0demen, fiir deren Auftreten viel- 
leicht aueh eine erh6hte Durehl~ssigkeit der Gef~w~nde infolge der 
Morphiumwirkung verantwortlich gemacht werden mu•. Man hat der- 
artige Blutungen bei akuter Vergiftung verh~ltnism~Big h~ufig gefun- 
den (Strassmann, Sysa]c). Aul~er der~ Hyper~mie und den Blutungen 
treten, wie die Tierversuehe zeigen, erst nach mehrt~giger Vergiftung 
aueh andere Ver~nderungen ein. Im Gegensatz dazu land Sysalc bis: 
her als einziger sehon bei einer ~kuten, in 11/2 Tagen tSdliehen Ver- 
giftung eine sehwere zentrale Lebernekrose und Verfettung der par- 
enchymatSsen Organe. Er betont die ~hnlichkeit dieser Befunde mit 
denen bei Phosphor-, Chloroform- und Pilzvergiftung und meint, dal~ 
es aueh beim Morphinm zu Stoffwechselst5rungen und zur Lip~mie 
kommt, wobei es fraglieh sei, ob die Verfettung auf verringerter Nah- 
rungsresorption, StSrungen der Leberfunktion im Sinne mangelhafter 
Oxydation oder Aktivierung lipolytischer Fermente mit Mobilisierung 
der Fettdepots beruhe. Eine derartige intensive Verfettung der inne- 
ren Organe ist bisher bei akuter Morphiumvergiftung auch im Tier- 
versuch noch nicht beobachtet worden. Die hier sehliel~lieh nach l~nge- 
rer Vergiftung einsetzenden Organverfettungen haben eine andere Be- 
deutung. Aul~erdem ware eine zentrale Lebernekrose wie bei Sysalcs 
Fall sehon 11/2 Tuge nach der Vergiftung sehr merkwfirdig. Allerdings 
ist yon anderen Alkaloiden das Cocain offenbar imstande, sehr raseh 
solche Lebernekrosen und parenehymatSsen Verfettungen zu erzeugen. 
So sah Erzer bei Coeainvergiftung in der mensehlichen Leber sehon 
naeh 30 Min. eine feintropfige Verfettung und bei vergifteten Tieren, 
vor ~llem M~usen, innerhalb 1--2 Tagen schwere Lebernekrosen. Es 
handelt sich hier aber beim Cochin offenbar um eine ganz elektive Gift- 
wirkung auf die Leber ~hnlich der bei Vergiftung mit Phenylhydrazin, 
Amylenhydrat, Paraffin51, wie sie jedoeh beim Morphium naeh unseren 
bisherigen Erfahrungen am Menschen und im Tierexperiment nicht an- 
zunehmen ist. Der Fall yon Sysak war kompliziert durch eine Lungen- 
tuberkulose, lobul~re Pneumonie, exsudative Pleuritis und Konglomerat- 
tuberkel in der Leber. Mir scheint, dal~, wie aueh Sysak andeutet, diese 
Organver~nderungen wohl ha~pts~ehlieh auf die schwere Tuberkulose zu- 
rfickzufiihren sind und die akute Morphiumvergiftung dabei auf diese wie 
auf die Lebernekrose hSehstens einen befSrdernden Einflul~ gehabt hat. 
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Bei akuter und chronischer Vergiftung treten dann, wie die mensch- 
lichen Vergiftungsf~lle und Tierversuehe zeigen, zum Tell reeht erheb. 
liche Organver~nderungen auf. Im Vordergrund steht eine Seh~digung 
der parenehymatSsen Organe, die vor a]lem in einer zunehmenden 
Verfettung ihren Ausdruek finder. Sie ist in der Leber am st~rksten, 
meist feintropfig und in unregelm~l~iger Weise auch yon einer Ver- 
fettung der Sternzellen begleitet. In zweiter Linie sind die Nieren und 
das Herz verfettet. Die tIerzsch/s ist besonders wiehtig. Sie er- 
kl~rt den aul~erordentlich sehleehten I-Ierzzustand, den wir h~ufig bei 
Morphinisten linden. Aber aueh bei chronischerVergiftung tri t t  nie- 
m~ls eine derartige Fettinfiltration der grol~en Parenchyme wie etwa 
beim Phosphor oder Alkohol auf. Die Organverfettungen bei der Mor- 
phiumvergiftung sind offenbar ganz anders aufzufassen. Die chronische 
Morphiumvergiftung fiihrt, wie wir das beim Mensehen ~mmer wieder 
sehen, zu einer ausgesproehenen Kachexie. Auch bei Tieren kommt 
es schon bei verh~ltnism~Big kurzer Vergiftung zu aul~erorden~liehen 
Gewiehtsstiirzen und hochgradiger Abmagerung, indem die l~esorp. 
tion der Nahrung infolge der Darmatonie mehr oder weniger sistiert, die 
Fettdepots resorbiert und die Oxydationsvorg~nge, wie die Stoffweeh- 
selversuehe yon Schuebel zeigen, stark her~bgesetzt werden. Diese 
mangelhaften Oxydationsprozesse bedingen wohl vor allem neben der 
gestSrten 1Nahrungsresorption und direkten Zellseh~digung dutch das 
Morphium die Organverfettungen. Daneben kommen zweifellos aueh 
ZirkulationsstSrungen, wie wit sie besonders als StauungshyperKmie in 
der Leber sehen, in Betracht. So entsteht dann meist dutch kombi- 
nierte Wirkung dieser Sch~digungen nach l~ngerer Vergiftung die Ver. 
fettung der Leber, Niere und Herzmuskulatur. Die bei den Meet. 
sehweinchen und M/s schtie$lich eintretende Fettabn~hme und die 
degenerativen Zellver/inderungei/in der Leber sind offenbar dadureh zu 
erkl~tren, dab die Tiere sich naeh Resorption ihrer Fettdepots ~m Hunger- 
zustand befinden und die Leberzellen dureh die hochgradige Vergif. 
tung besonders intensiv geseh/s werden. Wir sehen dann ein Ver- 
schwinden des Fettes aus den Zellen ~hnlich wie bei schweren Unter- 
ern~hrungs- und Stoffweehselkrankheiten (Lubarsch). Die Organver- 
fettungen bei ehronischer Morphiumvergiftung entspreehen also wohl 
am meisten denen, wie sie bei ehronisehen Infektionen und Intoxi- 
kationen, An~mie und Kaehexie, aueh z. ]3. bei l~ngerer Chloralwir- 
kung oder CO-Vergiftung (Jacksch, Roos) als Ausdruck der herabge- 
setzten Oxydationsvorg~nge und des gestSrten Zellstoffwechsels h~ufig 
auftreten. Die yon Schuebel bei Morphiumhunden beobaehtete Lipurie 
wird durch die Nierenverfettung ohne weiteres erld~rt. 

Die Stauungshyperis der Leber kann, wie die Tierversuehe und der 
eine chronisehe Vergiftungsfall zeigen, zu einer Stauungsatrophie ffihren. 
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Bei einem Kaninchen war es sogar zur zentralen Lappchennekrose ge- 
kommen. Es kann sieh also dureh das Morphium infolge starkerer 
ZirkulationsstSrungen verbunden mit der direkten Zellschadigung auch 
eine Lebernekrose, allerdings erst nach langerer Einwirkung entwickeln. 
Doch tritt  das selten ein. Bei anderen Schlafmittelvergiftungen spie- 
len diese Leberschadigungen eine gr6Bere l~olle und treten regelm~i- 
Biger auf. So sah Same]urea bei experimenteller Vergfftung mit Dial 
und Veronal neben Herzverfe:tung, Hamosiderose und Atrophic der 
Milz, Nephrose und ausgesprocheuen Lungenveranderungen entspre- 
chend denen beim Morphium regelmal~ig aueh eine schwere Leber- 
schadigung, nieht in Form einer Verfettung, sondern einer Nekrose und 
Vakuolisation der Leberzellen ahnlich der beim Cocain (Erzer). Bei 
langerer Morphiumvergiftung kSnnen die GefaBschadigungen so in- 
tensiv werden, dab es auBer im Gehira und den Lungen auch im Myo- 
card und der Leber zu ausgedehnten I-Iamorrhagien kommt. Ein ge- 
steigerter Blutzerfall spielt jedoch nach dem Ergebnis meiner Tier- 
versuche keine wesentliehe Rolle. Denn nur bei wenigen Tieren war 
eine Hamosiderose der Leber vorhanden. Doch ist es m6glich, dab 
bei noch langer fortgefiihrter Vergiftung auch Hamosiderinablage- 
rungen in den inneren Organen mehr in den Vordergrund treten. 

Recht erheblich sind bei den Tieren die Lungenver~nderungen. 
RegelmaBig linden sich bier eine mehr oder weniger starke Hyper- 
gmie und infolge Capillarschadigung Stauungsblutungen und (~deme, 
die zur Bronchitis und Bronchopneumonie fiihren, woffir die Tiere 
naturgemaB durch mangelhafte Ventilation ihrer Lungen, die herab- 
gesetzten Oxydationsprozesse, Abmagerung und mangelnde Bewegung 
besonders disponiert sind. 

Die yon Sysak bei seinem chronischen Morphiumfall beobachtete 
ttamosiderose, allgemeine Amyloidose und Hodenatrophie kSnnen wohl 
ebenfalls nieht al]ein auf den Morphinismus bezogen werden. Es han- 
delt sich offenbar um Folgezust~nde der chronischen Sepsis infolge der 
rezidivierenden Hautabscesse, chronischen Enterocolitis, Cholelitiasis, 
Lungenveranderungen und Anamie, die bei dem Kranken vorhanden 
waren und sich mit der Wirkung des Morphiums kombiniert haben. 

Auf die Harnretention bei der Morphiumvergiftung wird in dia- 
gnostischer Beziehung vielfach besonderer Wert gelegt. Ebenso wie am 
Darm bewirkt das Morphium aueh eine Atonie der ttarnblase, so dal~ 
sic bei den Tieren, da es zu keiner wesentlichen StSrung der Harn- 
sekretion kommt, meist starker gefiillt ist. Doch ist das kein regel- 
maBiger Befund. Denn vielfaeh war sic auch normal gefiillt oder, be- 
sonders wenn die Tiere vor dem Tode unfreiwilligen Urinabgang hat- 
ten, leer, so dab die diagnostisehe Bedeutung dicser abnormen Bla- 
senffillung als sehr gering bezeichnet werden muB. 
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Nachtrag nach der Korrektur. 
Nach Abschlui~ vorstehender  Un te r suchungen  babe ich e inen weiteren 

Fal l  yon  akuter Morphiumvergi]tung beobachtet ,  der mir  yon  t t e r r n  
Dr. Kipper ffeundlicherweise zur Verfiigung geste]lt worden ist*).  

Es handelt sich um einen 5jahrigen Knaben, der yon seinem Vater mit 
Morphium, nnd zwar wahrscheinlieh Pantopon, vergiftet wurde. Der Vater nahm 
ebenfalls das Gift and starb kurz darauf. Ira Mageninhalt konnte bei ibm reichlieh 
Morphium naehgewiesen werden. Das Kind wurde im tiefen Korea mit steek- 
nadelkopfgrol~en, fast reaktionslosen Pupfllen, schlechter Atmung nnd Herz- 
t~tigkeit in die Charit6 eingeliefert. In  den folgenden beiden Tagen besserten 
sich Atmung und Herzt~tigkeit etwas. Auch das Bewufitsein wurde ein wenig 
freier. Es traten jetzt abet toniseh-klonische, durch Gerausche nnd Berfihrung 
leicht ausl6sbare Krampfe, besonders im Gebiete des.Faeialis und Hypoglossus, 
fibrill~re Muskelzuckungen, tobsuchtsartige Erregungszust~nde mit Aufb~umen, 
Aufriehten, triebhaftem Herumkriechen, lantern Schreien und sehr stark aus- 
gepr~gte cerebrale Temperaturschwankungen aufi Am Ende des 2. Tages Nach- 
lassen der Erscheinungen, dagegen Atem- und tterzl~hmung, beginnende Broncho- 
pneumonie nnd sehliel~lieh etwa 21/a Tage nach der Vergi]tung Exitus. 

Die Sektion (Prof. W4t#n, Pathol. Inst., Berlin) ergab eine hochgradige 
ven6se Hyperi~mie und Schwellung des Gehirns mit Abplattung der Gyri, ttyper- 
~mie der Brust- und Bauchorgane, Bronchopneumonie und Lungenemphysem, 
Status lymphatieus, Pulpaschwellung der Mflz, an~mische Flecke in der Leber 
und starke Fiillung der I-Iarnblase. 

Histologisch handelt es sieh im Zentralnervensystem um einen auflerordentlich 
schweren, degenerativen Prozefl, der in l~inde und Ammonshorn seine h6ehste 
Intensiti~t erreicht. Am schwersten ver~ndert und zwar vorwiegend aknt erkrankt 
oder verflfissigt sind die Ganglienzellen in der 3. Rindensehicht. Im FrontaUappen 
hat der Prozel] zum Teil eine solehe Steigerung erfahren, dal~ die Zellen hier fast 
s~mtlich nekrotiseh (,,ischii~mische" Zellerkrankung) sind und es dadurch zu 
lamin~ren Aus](dlen in der 3. Schicht gekommen ist. ~hnlich intensive Zell- 
zerst6rungen finden sieh im Pyramidenband des Ammonshornes, das dadurch 
gleichfalls in gr6Berer Ansdehnung ver6det erseheiht. Die Ganglienzellver~nde- 
rungen in den iibrigen Hirngebieten sind nieht so intensiv. Doeh sieht man auch 
bier zum Teil recht schwere Verfliissigungs- und Zeffallsprozesse, die in einigen 
Stammgangliengebieten zu intensiven Gliareaktionen geffihrt haben. Eine leiehte 
Verfettung der Ganglienzellen ist in der 3. Rindenschicht und dem Ammonshorn 
zwar vorhanden, tritt aber ganz in den tIinr Besonders die venSsen ttirn- 
gefal3e sind stark mit Blur geffillt. Ihre Wandzellen enthalten in Rinde und 
Ammonshorn bei dem Alter des Kindes nicht wesentlich pathologiseh vermehrte 
Lipoidstoffe. In der Pin, vereinzelt auch im Gehirn selbst finden sieh zum Tefl 
ausgedehnte Diapedesisblutungen. 

Von den fibrigen Organveranderungen ist am auff~lligsten eine (tufierst inten- 
sive di]/use Herzver#ttung, die an einzelnen Stellen schon zum fettigen Zerfall 
yon Muskelfasern geffihrt hat. 

Die Leber ist ebenfalls vorwiegend zentral verfettet, ohne dab man abet sehon 
Zerfallserscheinungen an den Leberzellen wahrn~mmt. Aneh die Sternzellen sind 
stark lipoidhaltig. Im periportalen Bindegewebe linden sich Rundzelleninfiltrate. 

In  der sehr blutreiehen Niere ist es ebenfalls zu einer starken, zum Tell groB- 
tropfigen Verfettung der Henleschleifen und Sehaltstficke gekommen. Aueh in 

*) In  ehemischer und toxikologischer Hinsieht wird der Fall yon Herrn 
Dr. Kipper eingehend besprochen werden. 
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den Tubuli contorti sieht man vereinzelt feine FettkSrnchen. Sie enthalten im 
fibrigen alten~halben hyaline und granulierte Cylinder. 

Die Pulpa der Milz enth~lt etwas tt~mosiderin. Die Keimzentren der Lymph- 
follikel sind stark entwickelt. 

Die Lungen erscheinen sehr blutreich; die Alveolarepithelien sind vielfach 
verfettet und abgestol~en. Es ist zur Entwicklung einer Bronchitis und yon tterd- 
pneumonien gekommen. 

Sehr interessant ist bei dieser in 21/2 Tagen t6dlichen Morphium- 
vergi/tung der aul~erordentlich schwere rein degenerative Hirnprozefl, 
demgegeniiber die Ver~nderungen der fibrigen Organe ganz in den ttinter- 
grund treten. Auch bier handelt es sieh zweffellos um einen Hirntod, 
wie auch das klinische Vergiftungsbild, in dem iibrigens die den bei 
Strychninvergiftung sehr ~hnlichen Kr~mpfe recht bemerkenswert sind 
und fiir Pantoponwirkung spreehen, ein rein cerebrales war. Die Hirn- 
ver~nderungen entsprechen denen, wie ich sie bei den mehrere Tage mit 
hohen Morphiumdosen vergifteten Tieren erzeugen konnte und wie man 
sie aueh bei anderen toxischen Prozessen (Sepsis, Gasbrand, Keuch- 
husten usw.) sieht. In  den iibrigen Organen handelt es sich im wesent- 
lichen um eine Stauungshyper~mie und parenchymatSse Veffettung, die 
im Herzmuskel recht erheblich, sonst aber noeh nicht sehr ausgesprochen 
ist. Der Fall besti~tigt damit die vorstehenden Ausffihrungen, dal~ es 
sich bei der Morphiumvergiftung nicht um eine derartige fermentative 
Mobilisierung der Fettdepots, Lip~mie und Veffettung der grol]en Paren- 
chyme, wie bei der Vergiftung mit Chloroform, Phosphor, Knollen- 
bl~tterschwamm, sondern im wesentlichen um eine allgemeine Herab- 
setzung der Oxydationsvorg~nge und toxische Zellsch~digung handelt, 
die sehlieJ~lich, wie der Fall zeigt, allerdings auch ziemlieh raseh neben 
den ZirkulationsstSrungen zu den Organveffettungen fiihren. Besonders 
beaehtenswert sind auch die schweren Lungenver~nderungen, die meinen 
Effahrungen bei den anderen menschlichen Vergiftungsf~llen und Tier- 
versuchen entsprechen, welter auch die Zylinderbildungen in der Niere. 
Diese deuten auf eine ernstere ~ierenseh~digung hin, wie sie bisher 
scheinbar bei Morphiumvergiftung noch nieht beobaehtet ist. 
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