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Licht- und fluoreseenzmikroskopische Befunde am Herzmuskel
bei der akuten Leuchtgasvergiftung

Von
G. Korn

Mit 9 Textabbildungen
( Eingegangen am d. Juli 1961)

Es ist bekannt, daB als Folge einer Leuchtgasvergiftung neben Ver-
anderungen an bestimmten Teilen des zentralen Nervensystems in einem
hohen Prozentsatz Herzmuskelschéden auftreten konnen (BArkaN, BECK
und SuTekr, FUHENER, GEY, GURIcCH, PonsoLD, PROKOP, RADTKE,
STAEMMLER, SYMANSKY, TEssErAUX, Triere, WArLcHER). Klinisch
dubern sie sich in einer akuten Herzdilatation (Proxop, ZoNDEK) und
EKG-Verdnderungen, meist im Sinne von Sauerstoffmangelzustinden
(Brru, BUcHNER 1957, CHRIST, EHRLICH u. Mitarb., FAIVRE u. Mitarb.,
GroETSCHEL, KROETZ, LEWEY und DraBKIN, PROKOP, STAEMMLER,
STEINMANN). Die Angaben tber morphologische Verdnderungen be-
richten tiber Blutungen, Verfettungen und Nekrosen; dabei fallt auf, daf3
eine Reihe von Autoren (EmrricE u. Mitarb.,, JECKELN, HERZOG,
MugeLLER, PETRI, PoxsoLp, STAEMMLER) darauf hinweisen, daB bis zur
Manifestation dieser Schiden eine Latenzzeit von mindestens 24 Std
notwendig ist. Nimmt man an, daf die Ursache in einem schweren
Sauerstoffmangel zu suchen ist, so ist es verwunderlich, daf} bei dieser
Art einer Hypoxydose erkennbare Schéden erst nach einem relativ langen
Intervall auftreten sollen, wihrend z. B. nach Unterdruckversuchen, bei
der Angina pectoris und beim Herzinfarkt bereits nach wenigen Stunden
morphologische Veréinderungen vorliegen (BtcEnErR 1932, 1933/34,
Hecnr, Kors und Davip, PicHoTRA, SoLBACH, WARTMANN u. Mitarb).
Aus diesem Grund schien es uns lohnenswert, trotz der groBen Zahl von
Verostfentlichungen, den Herzmuskel nach einer akuten Leuchtgasvergif-
tung erneut zu untersuchen. Es standen dafiir 15 Herzen von Fillen
einer akuten, todlich verlaufenen Leuchtgasvergiftung aus dem Sektions-
gut des Institutes zur Verfiigung (Tabelle).

Methodik

Es wurden jeweils Teile des linken Ventrikels und der dazugehorenden Papillar-
muskeln unfixiert und nach Formalinfixierung licht- und fluorescenzmikroskopisch
untersucht. Die Firbung erfolgte mit Himalaun-Eosin, Sudan III, mit gepufferter
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(Michaelis-Puffer) auf pg 6,2
eingestellter Acridinorange-
l6sung einer Konzentration
von 1:10000 und mit wis-
riger Astraphosphinlésung
einer Konzentration von
1:1000. An unfixierten, un-
gefirbten Schnitten wurde
die FEigenfluorescenz ge-
priift. Als Lichtquelle des
Fluorescenzmikroskopes
diente ein HBO 200- Queck-
silberhéchstdruckbrenner,
die Filterkombination setzte
sich aus BG 12- und OG

1-Filtern zusammen.

Die Bestimmung der
Kohlenoxydsittigung des
Blutes wurde spektrogra-
phisch von der Chemischen
Abteilung des Institutes
vorgenommen.

Auf das fluorescenzmi-
kroskopische Bild des nor-
malen Herzmuskels wurde
bereits an anderer Stelle aus-
fithrlich eingegangen (Kors
und Hecwur). Hier sei nur
erwahnt, daB nach einer
Acridinorange-Farbung bei
dem genannten py-Wert
im unfixierten Schnitt die
Muskelfasern gelbgriin, die
Kerne intensiv griinlich
leuchten. Die Myofibrillen
heben sich schwach ab, eine
Querstreifung stellt sich
nicht dar. Vereinzelt sind
perinucleér kleine schwach
orangerote Areale zu er-
kennen. Mit Astraphosphin
gind selbst kleinste Verfet-
tungen durch eine intensive,
hellgriine Fluorescenz leicht
zu erfassen. In unfixierten
Schnitten besitzen die Mus-
kelfasern eine sehr schwache
dunkelgriine Primérfluores-
cenz, Lipofuscinablagerun-
gen heben sich durch eine
gelb-bréunliche Farbe gut
ab (HaMPERL, HEIDENREICH
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u. SIEBERT, SAcHS). Da bei der fluorescenzmikroskopischen Methodik jede Fixation
das Ergebnis beeintriachtigen kann, wurden nur unfixierte Schnitte untersucht.

H1

H2.

Hs.

oe.

H7.

H9.

H 10.

Befunde

Fluorescenzmikroskopisch (Flm): Gelbgrine Muskelfasern. Diffus ange-
ordnete, kleine Verschwielungen. In ihrer unmittelbaren Umgebung fallen
Gruppen von kernfreien, homogen griin leuchtenden Muskelfasern auf. Herd-
formige feintropfige Verfettungen.

Lichtmikroskopisch (Lm): Bis auf kleine Schwielen keine Besonderheiten.
Flm: Uberwiegend orangerot leuchtende Muskelfasern; die Fluorescenz
scheint in erster Linie von den Myofibrillen zu stammen. In unregelmifBig
angeordneten Arealen ist der Verlauf der Fibrillen unterbrochen, die Muskel-
fasern enthalten hier in wechselnder Menge orangerote Granula und Schollen.
Lm: Keine pathologischen Verdnderungen.

. Flm: Die Muskelfasern besitzen eine gelb-briunliche Farbe, stellenweise sind

in ihnen perlschnurartig angeordnet kleine orangerote Granula zu erkennen.
Lm: Keine pathologischen Veranderungen.

. Flm: Die Muskelfasern sind orangerot gefirbt.

Lm: Neben kleinen Blutungen finden sich diffus angeordnet und sehr ver-
einzelt Muskelfasernekrosen. Zum Teil sind bereits kleine Leukocyten-
ansammlungen vorhanden.

Flm: Orangerot leuchtende Muskelfasern.

Lm: Kleine Blutungen. Einzelne Muskelfasern nekrotisch verandert.
Uberwiegend orangerote Muskelfasern, zum Teil mit orangeroten Granula.
Neben perivasculiren Zellansammlungen ist das Gewebe hier mit griin
leuchtendem Blutplasma durchtrinkt. Herdférmige fein- his mitteltropfige
Verfettungen.

Lm: Kleine Blutungen, perivasculire Leukocytenansammlungen. Um-
schriebene, mit Leukocyten durchsetzte Muskelfasernekrosen.

Flm: Orangerote Fluorescenz der Muskelfasern, stellenweise enthalten sie
orangerote Granula. Die Wandung mehrerer Arterien ist teilweise auffallend
homogen und gleichméBig griin leuchtend. Kleine Muskelfasergruppen sind
feintropfig verfettet.

Lm: Mehrere Arterien besitzen bei intakter Elastica int. auffallend breite
Winde. Sie sind aufgelockert, abschnittsweise verwaschen strukturiert und
kernfrei. Schwach positive Fibrinreaktion. Kleine Blutungen.

. Flm: Normale gelbgriine Fluorescenz der Muskelfasern. Einzelne Fasern

feintropfig verfettet.

Lm: Bis auf kleine Blutaustritte keine Verinderungen.

Flm: Uberwiegend gelbgriine Muskelfasern, dazwischen kleine Gruppen mit
grasgriiner Fluorescenz. Diese Fasern zeigen gleichzeitig eine geringfiigige
hellere Eigenfluorescenz. Herdférmige feintropfige Verfettungen.

Lm: RSolitdrer, mit Leukocyten durchsetzter Untergangsherd. Kleine
Blutungen.

Fim: Weite Strecken zeigen eine normale gelbgriine Fluorescenz. Da-
zwischen fallen vor allem im Papillarmuskel, aber auch im linken Ventrikel
Herde auf, in denen die Muskelfasern homogen briunlich leuchten und kern-
frei sind. Am Rand dieser Herde leuchten mehrfach Muskelfasern intensiv
grasgriin. Stellenweise sind Leukocytenansammlungen zu erkennen. GréBere
Areale sind fein- bis mitteltropfig verfettet.

Lm: Im Papillarmuskel und im linken Ventrikel sind mehrere mit Leuko-
cyten durchsetzte Nekroseherde vorhanden.

24*
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H 11. Flm: In den Muskelfasern sind nur selten Fibrillen zu erkennen, bei schwach
griinbraunlicher Grundfluorescenz enthalten sie vielfach unterschiedlich
groBe, intensiv rot leuchtende Granula und Schollen.

Lm: Kleine Blutungen. Kleiner Herd mit strukturlosen und kernfreien
Muskelfasern. )

H 12. Flm: Uberwiegend gelbgriine Fluorescenz der Muskelfasern, zwischen ihnen
diffus angeordnet mehrfach kleine Gruppen von Fasern mit einer grasgriinen
Farbe. Einzelne Fasern feintropfig verfettet.

Lm: AuBer kleinen Blutaustritten keine Verdnderungen.

H 13. Flm: Die Muskelfasern leuchten teils griin-briunlich, teils hellbraun.
Einzelne Fasern sind feintropfig verfettet.

Lm: Einzelne kleine Blutungen.

Abb. 1. H 2. 58 Jahre, 63,5 % COHb, Lipofuscinablagerungen, Phasenkontrast, 1087fach

H 14. Flm: Normales Bild, keine Besonderheiten.
Lm: Kein pathologischer Befund.

H 15. Flm: Die Muskelfasern besitzen eine braunliche Fluorescenz. Am Rand des
Papillarmuskels ist eine Zone mit kleinen roten Granula durchsetzt. In der
Nahe des Endothels im Schnitt vom linken Ventrikel ist ein Herd zu er-
kennen, in dem die Muskelfasern schwach grinlich leuchten und homogen
beschaffen sind. Reichlich Leukocyten. Weite Partien sind fein- bis mittel-
tropfig verfettet.
Lm: Bis auf den beschriebenen Herd keine weiteren Verénderungen.

Wie aus der Tabelle ersichtlich, enthalten alle Herzen, bis auf das des
Kleinkindes reichlich Lipofuscin (Abb. 1). Es ist in den vorliegenden
Schnitten nicht nur perinucledr, sondern in Form feiner Granula auch
interfibrillir angeordnet. MengenmaBig deckt sich das fluorescenzmikro-
skopische Bild annéhernd mit dem bei phasenkontrastoptischer Betrach-
tungsweise, dagegen tduschen die tiblichen lichtmikroskopischen Fér-
bungen einen weitaus geringeren Pigmentgehalt vor.

Bei den Sektionen wurde dem Zustand der Coronararterien besondere
Aufmerksamkeit geschenkt. Thrombotische, embolische oder arterio-
sklerotische Verschliisse lagen in keinem Fall vor. Die Kranzgefae von
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H2, H5 und H 10 wiesen umschriebene Einengungen durch arterio-
sklerotische Beete auf. Makroskopisch konnte an keinem Herzmuskel,
auller der typischen hellroten Farbe, ein pathologischer Befund erhoben
werden.
Diskusston
Unsere Untersuchungen zeigen, dafl auch bei der akuten, tédlich ver-
laufenden Leuchtgasvergiftung in einem verhaltnismafig hohen Prozent-

satz Herzmuskelverdnderungen vorhanden sind. Sie stehen offenbar in
keinem Zusammenhang zum Alter der Verstorbenen und der Kohlen-

Abb. 2. H 9. 20 Jahre, 50 % COHDb, perivasculire Erythrocytenansammlungen, H.E.,
392fach

oxydsattigung des Blutes. Am héufigsten fanden sich Eingzelfaser- und
herdférmige Verfettungen sowie Blutungen. Die meist feintropfigen Ver-
fettungen, auf die im Zusammenhang mit der CO-Vergiftung bereits oft
hingewiesen wurde (BocaNzER 1950, EarLion u. Mitarb., Guy, HERZOG,
MurLLER, PoNsoLp, STAEMMLER), diirften als erstes morphologisch er-
kennbares Zeichen der Herzmuskelschidigung angesehen werden und
Ausdruck eines Sauerstoffmangels sein. — Auf die Bedeutung der
fluorescenzmikroskopischen Darstellung von Verfettungen weisen KNOLLE
und TmvMeL hin. Wir selbst konnten im Experiment zeigen, daBl mit
Astraphosphin eine Verfettung frither und sicherer festgestellt werden
kann, als z. B. mit Sudan IIT (HecaT, DAvID und KoRE).

Blutungen im Herzmuskel sind bei der Leuchtgasvergiftung keine
Seltenheit (EurricH u. Mitarb., FoaveR, Gey, Kress, Krourz, LITZNER,
PoxsoLp, Raprkr). Neben reinen Erythrocytenaustritten (Abb. 2),
fanden wir in einem Fall (H 6) perivasculire Leukocytenansammlungen
(Abb. 3), in einem anderen (I 8) degenerative GefaBwandverinderungen
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(Abb. 4). Gleiche oder dhnliche Befunde werden von BEck und SuTER,
Bowen, Pannine und PrrrY angegeben. — Bei der Ursache der
Blutungen wird der Sauerstoffmangel eine fithrende Rolle spielen (Sor-
BacH), doch kénnte gerade die Tatsache, dal auch perivasculdre Ent-

zindungszellansammlungen und nekrotische Prozesse in der GefaBwand
gefunden werden kénnen, fir ein zusitzliches direktes toxisches Ge-
schehen sprechen, wie es unter anderem von IsrarLskr und Lucas,
KrEBs sowie PROKOP erwogen wird.

Erstaunlich ist das relativ hdufige Vorkommen mehr oder weniger
ausgepragter Herzmuskelnekrosen (Abb. 5—8). Wenn auch teilweise an
eine Verbindung mit arteriosklerotischen Verdnderungen der Kranz-
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gefille gedacht werden mubB, so steht doch bei den Féllen mit einem Alter
um 20 Jahre ein direkter Zusammenhang zur Vergiftung auller Zweifel.

Bei den fluorescenzmikroskopischen Untersuchungen fielen nach einer
Farbung mit Acridinorange in finf Herzen (H 1, H 9, H 10, H 12, H 15)

Abb. 5. H 5. 51 Jahre, 53,5 % COHb, nekrotische Muskelfaser, H.E., 448fach

Abb.6. H 6. 26 Jahre, 75 % COHD, subendokardialer Untergangsherd, Goldner, 89fach

einzelne und kleine Gruppen von Herzmuskelfasern auf, die sich durch
eine hellgrime Fluorescenz und eine homogene Beschaffenheit von den
ibrigen Herzmuskelfasern abbhoben. Gleiche Bilder fanden wir als erstes
Zeichen einer experimentellen Herzmuskelschidigung 1—2 Std nach
einer Coronararterienunterbindung (HreceT, Kore und Davip). Bei
weiteren Versuchen zeigte sich allerdings, daf diese Verdnderungen nach
einer langeren Autolyse nicht mehr sicher zu erkennen sind (Kore und
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H=xcnrt). Vielleicht ist hier der Grund fiir das verhéltnismiBig seltene
Vorkommen dieses Befundes zu suchen.
Auffallend war der zum Teil enorme Lipofuscingehalt der Herzmuskelfasern,

wobei wir nur eine geringe Altersabhingigkeit feststellen konnten. Lipofusein wird
heute von den meisten Autoren nicht mehr als reines Abnutzungs- und Alters-

7 [AbblJ7. H 9. 20 Jahre, 50 % COHb, mit Leukocyten durchsetzte Muskelfasernekrose,
H.E., 448fach

Abb. 8. H 10. 71 Jahre, 58 % COHbD, frischer Untergangsherd in einem linken
Papillarmuskel, H.E., 224fach

pigment, sondern als Bestandteil des Stoffwechselgeschehens angesehen (Bach-
MANN, GEDIGK und Bourke, Hamper 1953, Kxny, MiLLER). Eine Zunahme soll
durch eine Mehrbelastung oder Stoffwechselverinderungen zustande kommen
(Bomamie, ScpEEL, URLENBROOK und BOmMIG). Ob bei der Leuchtgasvergiftung,
vielleicht iiber eine iiberstiirzte Arbeitsleistung des Herzens (Brack) eine Lipo-
fuscinvermehrung eintritt, kénnen wir nicht beurteilen, immerhin sei auf experi-
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mentelle Untersuchungen von v. Fink hingewiesen, bei denen es bereits 4 Std nach
einer medikamentosen Beeinflussung der Herzarbeit zu einer Lipofuscinzunahmekam.

Der Umschlag der Muskelfaserfluorescenz bei einer Acridinorange-
farbung nach orangerot, sowie das Auftreten von Granula und Schollen
(Abb. 9), diirfte — wie auch aus den zeitlichen Verhéltnissen hervor-
geht — mit postmortalen Abbauvorgdngen zusammenhédngen. Die Rot-
fluorescenz wire dann als typischer Konzentrationseffekt nach STrRUGGER

Partien entsprechen den Teilen, die im Fluorescenzmikroskop orangerot leuchten.
Acridinorange 1:10000, px 6,2, 1087fach

aufzufassen. Es liegen aber auch Anzeichen dafiir vor, dafi diese post-
mortal bedingten Verdnderungen mit dem intravitalen Geschehen in
Verbindung stehen.

Wichtig ist eine Beriicksichtigung der zeitlichen Verhaltnisse. Herz-
muskelnekrosen als Folge eines Sauerstoffmangels traten im Experiment
bei SoracH nach 5 Std, bei BcHNER nach 7 Std auf. Fiir den experi-
mentellen Herzinfarkt gelten dhnliche Zeiten. In Ubereinstimmung mit
anderen Autoren konnten wir dabei etwa 6 Std nach der Unterbindung
die ersten Leukocytenansammlungen beobachten. Ubertragt man diese
Ergebnisse auf unsere Befunde bei der akuten Leuchtgasvergiftung und
faBt man die morphologischen Verinderungen als Folge eines reinen
Sauerstoffmangels auf, so muf man fiir eine Reihe der Fille vom Beginn
der Vergiftung bis zum Tod eine Zeitspanne von mindestens 5—6 Std
annehmen. FEine Aussage iiber die Atiologie der Herzmuskelverinde-
rungen ist bei unseren Untersuchungen nicht moglich. Fir eine spezifi-
sche CO-Wirkung, die von einer Reihe von Autoren fiir das Kohlenoxyd
erwogen wird (BANDER, GURICH, JECKELN, HALDANE, Lane, MOESCHLIN,
Perr1, PETRY, PLOTZNER und BETHKE, PROKOP, RADTKE, STAEMMLER,
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WachnOLZ), kénnten lediglich die Gefdflverdnderungen sprechen. Eine
endgiiltige Kldrung dieser Frage konnte durch die Anwendung moderner
Untersuchungsmethoden wie z. B. der Histochemie und der Elektronen-
mikroskopie zu erwarten sein.

Zusammenfassung

Ausgedehnte Untersuchungen am Herzmuskel zeigten, daf in einem
verhaltnisméBig hohen Prozentsatz auch nach einer akuten todlichen
Leuchtgasvergiftung morphologisch fallbare Verdnderungen vorliegen.
Dabei erwies sich die Fluorescenzmikroskopie als wertvolle Ergénzung zu
tiblichen lichtmikroskopischen Untersuchungsmethoden.
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