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Unter den Schgdlingsbek&mpfungsmitteln nehmen Cholinesterase- 
hemmer und Nicotin eine hervorragende Stellung ein. Wie gef~hrlich 
diese Substanzen auch ftir den Menschen sind, ist allgemein bekannt. 
Daher kommen nicht selten absichtliche tSdliche Vergiftungen vor. 
Aber auch Ungliicksf~lle werden beobachtet. W&hrend Vergiftungen 
durch Cholinesterasehemmer in Schweden - -  im Gegensatz zu Deutsch- 
land - -  selten sind, ist die Zahl der Vergiftungen dureh Nicotin nicht 
unerheblich. So wurden in den Jahren 1955--1962 im Insti tut  fiir 
gerichtliche Medizin der Universit&t Lund in einem Sektionsgut von 
3587 F~llen ]5 Vergiftungen durch Nicotin festgestellt. Da die Ver- 
giftung durch Cholinesterasehemmer und Nicotin meistens schnell 
zum Tode ffihrt, sind die morphologischen Vergnderungen an den 
Organen nur gering. Die Diagnose an der Leiehe kann daher sehwierig 
sein. Es besteht aueh die Gefahr, dab solehe Vergiftungen fibersehen 
werden, wenn man nieht aufgrund der Anamnese mit einer solchen 
MSglichkeit rechnet. Es wurde daher versueht, an Hand der 15 beob- 
achteten tSdliehen Vergiftungen durch Nieotin beim Menschen und 
dureh Tierexperimente die Kenntnis der dabei auftretenden morphologi- 
sehen VerKnderungen zu erweitern. 

A.  TSdliche Vergi/tungen beim Menschen 

Unter den 15 F~llen waren 13 M~nner und 2 Frauen im Alter yon 
41--70 Jahren. 14mal handelte es sieh um Suicid durch Trinken von 
Jofurol (10% Nicotin enthaltendes Sch~dlingsbek~mpfungsmittel). In  
einem Fall schien es sich um cinen Unglficksfall zu handeln: Der stark 
angetrunkene Mann hatte offenbar die eine NicotinlSsung enthaltende 
Flasche mit der Branntwcinflasche verwechselt. ZwSlf der Vergifteten 

* Mit Unterstiitzung durch die Deutsche Forschungsgemeinschaft Gastassistent 
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wurden to t  aufgefunden,  3 ve r s t a rben  auf dem Transpor t  ins K r a n k e n -  
haus.  Bei  diesen P a t i e n t e n  war  das  lau te  StShnen aufgefallen. K r a m p f -  
anfglle wurden  n ieht  beobaeh te t .  Die ehemisehe Unte rsuehung ,  fiber 
die BOSC~ICHSE-N= und  MAEHLY ber ieh ten  werden,  ergab im E x t r e m  im 
Blu t  0 ,4 - -6 ,8  mg/100 ml, in der  Leber  0 ,4 - -3 ,2  rag/100 g und  im Magen- 
inha l t  93- -700  mg Nieot in  per  100 g. Der  in einem Fa l l  im Gehirn be- 
s t i m m t e  Chol ines terasegehal t  war  unvergnder t .  Naeh  dem Ergebnis  der  
E r m i t t l u n g e n  und  der  ehemisehen Un te r suehung  lag bei  vier  F~l len zur 
Zei t  der  G i f t au fnahme  eine erhebl iehe Beeinf lussung du tch  Alkohol  vor. 

Obduktionsbe/unde. Die Sektionsbefunde waren uneharakteristisch. Das Blur 
im tterzen und in den grogen Venen war fliissig. Leber, Milz und Nieren waren 
blutreieh. In drei F~tllen zeigte sieh eine brgunlich verfgrbte, trockene Sehleim- 
haut in SpeiserShre und Magen. Kleine Blutungen in der Sehleimhaut des unteren 
SpeiserShrendrittels und in der des Magens wurden je zweimal, Blutungen in der 
Sehleimhaut des Duodenums einmal gefunden. Bei einem Fall fielen gut steeknadel- 
kopfgroge Blutungen unter der viseeralen Pleura auf. Das Lungengewebe war au:[ 
der Sehnittfl~ehe dunkelrot, und in einem Fall zeiehneten sieh grSl~ere, an h~mor- 
rhagisehe Infarkte erinnernde Blutungen ab. Dem Magen entstrSmte ein deutlicher 
Nieotingerneh, der abet mitunter nut yon Niehtrauehern wahrgenommen wurde. 

Mikroskopische Be/uncle. ZwSlf der Vergifteten wurden tot aufgefunden. Die 
Todeszeit war nieht genau bekannt. Wegen der teilweise beginnenden postmortalen 
Vergnderungen waren die mikroskopisehen Untersuehungen ersehwert, weshMb 
hier nur vier F~lle ausgewertet wurden. In den Lungen sieht man untersehiedlieh 
groge Blutungen in die A1veolen und ins Zwischengewebe. Einmal finden sieh 
kleine frische perieapill~re Blutungen im Hirngewebe. Die Blutverteilung in der 
Niere ist unauff~llig. Die Herzmuskelfasern sind unver~ndert. Die Leber zeigt bei 
den meisten Fgllen eine - -  offenbar auf Alkoholabusus beruhende - -  groB- und 
mitteltropfige Verfettung. Pulpa und Sinus der Milz sind stark mit Blur gefiillt. 

Arterien und Arteriolen sind in den untersuehten Organen relativ eng gestellt. 
Die Elastiea interna der mittleren und kMnen Arterien ist stark halskrausenartig 
gewellt, die Endothelzellkerne stehen in PMisadenstellung. 

B. Tierversuche 

I n  Vorversuchen  wurde  die le ta le  Dosis bes t immt ,  die bei  subcu tane r  
I n j e k t i o n  5 mg/100 g K6rpe rgewieh t  bet rggt ,  was mi t  den L i t e ra tu r -  
angaben  (LE~DLE und  RUePERT 1942; FEUUT, JE~xI~S,  HAYES und  
CROCKFO~D 1958; NEGItEXBO~ 1959) i ibere ins t immt .  Hie rnach  erhiel ten 
zw61f mgnnl iehe  A lb ino ra t t en  im Al te r  yon  e twa 1/2 J a h r  und  einem 
Gewieht  yon 175--225 g 4 mg Nieot in/100 g K6rl~ergewieht subeu tan  
(wggrige LSsung yon  Nieo t in  reinst ,  99%ig :  Dr. Theodor  Sehuchar t ,  
Mfinchen; P rgpa ra t -Nr .  52650). Diese Dosis wurde gewghlt ,  um eine 
etwas l&ngere f ]ber lebensze i t  zu erzielen. Vier Tiere gingen naeh der  
eJnmaligen Nieo t in in jek t ion  zugrunde  (zwei naeh  20, je ein weiteres Tier  
naeh 30 und  65 rain). Aeh t  Tiere wurden  naeh  einem In t e rva l l  yon 
P/2 S td  dureh  eine zweite subku tane  Nico t in in jek t ion  ( 5 m g / 1 0 0 g  
K6rpergewieh t )  get6te t .  Die Uber lebensze i t  naeh der  zweiten In j ek t i on  
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betrug 5, dreimal 10, zweimal 20, einmal je 30 und 65 min. Die zweite, 
im Abstand yon 11/2 Std durehgeffihrte Nieotininjektion bewirkte, 
da~ infolge einer sog. Tachyphylaxie seltener und weniger intensive 
generalisierte Kr~mpfe auftraten. Die Tachyphylaxie (F~ANKE und 
THOMAS 1933; LENDLE und RUrl~]~l~T 1942 sowie RUI~PEI~T 1942) bernht 
nach I~UPPE~T (1942) wahrscheinlich darauf, dal~ noch unzerstSrte Sub- 
stanz yon der ersten Injektion im Organismus kreist und eine Umstim- 
mung des vegetativen Nervensystems hervorru~t. 

Abb. 1. Leber  (Rat te) .  Paraff inschni t t .  t t~matoxyl in-Eos in .  Verk lumptes  Cytop lasma 
in den Zellen der  zent ra len  Lappchenbez i rke  

Vergi/tungsbild. Bald nach der Injektion yon 4 mg Nicotin/100 g 
KSrpergewieht wird das Tier unruhig, atmet schnell, l~uft unsicher 
umher und sehleppt mitunter die Hinterbeine naeh. Dann bleibt es 
s sitzen, Vorder- und Hinterbeine abgespreizt. Die beschleunigte 
Atmung wird oberfl~chlich und setzt schliei~lieh aus. P15tzlieh springt 
das Tier auf, bekommt heftige Zuckungen, und es stellen sich kloniseh- 
tonische Krgmpfe ein. Das Tier liegt dabei auf der Seite und verbleibt 
auch in dieser Lage, wenn die Krs aufhSren. Die Kr~mpfe kSnnen 
sich wiederholen. Das ist nicht selten 30 min nach der Injektion der 
Fall. Die Tiere, die der ersten Injektion erliegen, zeigen Schnapp- 
atmung. Meistens kommt die Atmung nach den Kr~tmpfen wieder in 
Gang. Das Tier richter sich auf, verharrt  aber zun~iehst, die Beine noch 
abgespreizt, den Leib gegen den Boden des K~figs gepre~t. Die Atmung 
ist eine Zeitlang oberfls angestrengt und auch unregelm&13ig. Oft 
ist ein Opisthotonus zu erkennen. Das Tier erholt sich nur langsam, 
bleibt sehr schreekhaft, und ein leichter Stol~ gegen den K~fig 15st 
Zuckungen und mitunter sogar neue Kr~mpfe aus. Von den 8 Ratten, 
die eine zweite Nicotininjektion erhalten hatten, bekamen 3 auch nach 
dieser Injektion generalisierte Kr~mpfe, bei 5 Tieren blieben Krs 
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aus. B e i  den  Tieren ,  die ke ine  K r g m p f e  ze ig ten ,  f iel  bei  de r  A t m u n g  die 

E i n z i e h e n  der  B a u c h d e c k e n  ~uf, was  auf  eine Z w e r c h f e l l ~ h m u n g  hin-  

d e u t e n  dt i r f te .  

Makroslcopische Organbe/unde. Das Herzblut war fliissig, die gro~en Bauch- 
organe waren in der Regel blutreich. Nur bei zwei F~llen sah man an der Nieren- 
oberfl~ehe mehrere linsengroBe blasse Bezirke, die sich in die Rinde lortsetzten. 
Diinn- und Dickdarm waren m~Big kontrahiert. Bis ~uf zwei F~lle fanden sieh 
Blutungen unter der Pleura und im Lungengewebe. 1Y[eistens waren die Blutungen 
gut stecknadelkopfgroB. Bei zwei Tieren nahmen sie jedoeh fast einen oder zwei 
Lungenlappen ein. Atelektasen und Uberbl~hung in kleinen Lungenbezirken wur- 
den fast regelm~Big beobachtet. 

Abb. 2. Lunge (Ratte). Paraffinschnitt. H/~matoxylin-Eosin. Ausgedehnte Blutung im 
Lungengewebe. Einziehungen an der Lungenoberfl/~che in H5he der Bintung 

Mikroskopische Be/unde. Die Organe (Gehirn, Herz, Lungen, Leber, Milz, 
Nieren, Pankreas, Nebennieren, Hoden, Aorta und V. eava inferior) wurden in 
Formol, nach BouII% CAI~XOY und HELLY fixiert und in Paraffin eingebettet. An 
5 # dicken Sehnitten wurden fo]gende F~rbungen durchgeffihrt: I-I~matoxylin- 
Eosin, van Gieson-Elastiea, Chrom-H~Lmatoxylin-Poneeaufuchsin (GoMo•I-HVLT- 
qVlST), PAS, Azan, Fibrinf~rbung naeh WEIGERT. 35 # dieke Schnitte wurden 
naeh PICXWOI~TI~ mit Benzidin gef~rbt. 

Be/unde am Paren~hym der Organe. In der Rinde des Groflhirns und im Ammons- 
horn fallen Gruppen yon intensiv gef~rbten Ganglienzellen auf. Das Cytoplasma 
sieht bei der H~matoxylin-Eosin-Fi~rbung dunkelrot aus. Der Zelleib erscheint 
gesehrumpft, der Kern ist dieht, eekig, hebt sieh aber vielfaeh gar nieht mehr ab. 
Die Purkinje-Zellen kSnnen in ~hnlieher Weise ver~ndert sein. Wahrseheinlich 
handelt es sich um agonale oder postmortale Ver~nderungen, wie sie yon GERHAI~D, 
MEESSE~ und VEIT~ (1958) besehrieben wurden. 

Bei einigen F~llen sind die Leberzellen auffallend geschwollen. Ihr Cytoplasma 
ist vor allem in der L~ppchenperipherie stark aufgeloekert. Die Leberze]len der 
intermedi~ren ~nd zentralen L~tppehenanteile besitzen ein verklumptes Cytoplasma 
(Abb. 1). Das Perikaryon ist frei. Der Gehalt der Leberzellen an PAS-positiven 
Substanzen ist in allen Bezirken der Leberl~ppehen gleiehm~l~ig herabgesetzt. 

20* 
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In der Niere finder sich vereinzelt eine hyalintropfige Entmischung oder eine 
starkere Auflockerung des Cytoplasmas in den Zellen vorwiegend der mittleren und 
distalen Abschnitte der Hauptstiicke. 

Abb. 3. Niere (Ratte). Paraffinschnitt. H~matoxylin-Eosin. Palisa4enstellung tier 
Endothelzellkerne, Vacuolen in En4othelzellen und Muscularis einer A. radiata 

Abb. 4. Niere (Ratte). Paraffinschnitt, van Gieson (Elastica). Aufhebung der halskrausen- 
artigen Anordnung der Elastica interna dureh Verquellung der Wand einer A. radiata 

Die Lungen aller Falle weisen unterschiedlich groBe Blutungen auf, die nicht 
nut unter der Pleura, sondern auch im Gewebe selbst liegen. Die Blutungen sind 
meistens nicht scharf begrenz~, die Alveolen nicht gleichmal~ig mit roten Blut- 

kOrperchen gefiillt. Haufig sieht man 
ein h~morrhagisches 0dem. In HShe 
der unter der Pleura, aber auch in 
HShe der grOl~eren im Lungengewebe 
liegenden Blutungen ist die Oberflache 
der Lunge in kurzen Abstanden tief 
eingezogen, so dab kleine Zacken ent- 
standen sind (Abb. 2). Kleine Atelek- 
tasen und Bezirke mit fiberblahten 
A1veolen, deren Wand vielfach ein- 
gerissen ist, kommen h~ufig vor. 

Herzmuskel, Milz, Nebenniere, 
Pankreas und Hoden verhalten sich 
regelrecht. 

Blutverteilung in der Niere. In  den 
beiden Fallen mit makroskopisch er- 

Abb. 5. Gehirn (Ratte). Paraffinschnitt, van kennbaren blassen Bezirken an der 
Gieson (Elastica). Eingerissene Elastica in- Oberflaehe und auf der Schnittflache 
terna, peitschensehnurartig in der Lichtung 

der Arterie liegend der Niere sieht man angedeutet kei]- 
fOrmige Aussparungen der Bhtfi i l lung 

yon Glomerula und peritubularen cortic~len Capillaren. AuBerdem finder sieh in 
zwei weiteren Fallen eine BluSffillung nur der Glomerul~ und der kleinen Venen 
in der Innenzone des Marks bei im fibrigen blutleerer Strombahn. ]Die Blutver- 
teilung in den restlichen Fallen lal~t niehts Auffallendes erkennen. 



Morphologische Ver~nderungen bei der akuten t6dliehen Nieotinvergiftung 309 

Be/unde an den Ge/g[3en. In allen untersuehten Organen sind Arterien und 
Arteriolen relativ eng gestellt. Jedoeh ist diese Engstellung an den Arterien des 
Herzmuskels nicht so deutlich ausgepriigt. Die Elastiea interna ist halskrausen- 
artig gewellt, die Endothelzellkerne stehen in Palisadenstellung (Abb. 3). In  
einigen Endothelzellen sieht man Vacuolen. An den mittleren Arterien von Niere 
und Gehirn ist die hMskrausenartige Anordnung der Elastica interna nieht mehr 
ausgeprggt (Abb. 4). An diesen Stellen erseheint die Arterienwand gequollen und 
ist yon Vacuolen durchsetzt. Nieht selten ist die Elastica interna aufgesplittert 
oder eingerissen, so dab sie peitsehensehnurartig in der Gef~gliehtung liegt (Abb. 5). 
In der Umgebung der Gehirnarterien ist das Gewebe stark aufgelockert und yon 

Abb. 6. Gehirn (Ratte). Paraffinschnitt. H~matoxylin-Eosin. Wabige Aufloekerung des 
Gewebes ha der Umgebung einer klehaen Arterie 

wabiger Beschaffenheit (Abb. 6). Um Aste der A.und V. pulmonalis haben sieh 
0demmiintel gebildet. Die epitheloiden Zellen der arteriellen Nierenstrombahn 
sind unauff~llig. Die Wand der Aorta zeigt keine Besonderheiten. 

Bis auf die besehriebenen Vergnderungen in der Blutverteilung der 2Viere sind 
die Capillaren gut mit Blur gefiillt. Pulpa und Sinus der Milz zeigen einen unter- 
sehiedlichen Blutgehalt. Die Sinusoide in der Leber sind nut in der Nghe der 
Zentralvenen zu erkennen. In  der L~ippehenperipherie stellen sie sieh kaum oder 
gar nicht dar. Die Venen aller Organe sind weir gestellt. An den Zentralvenen der 
Leber haben die Kerne der Endothelzellen Palisadenstelhmg. Die Wand der 
V. eava inferior ist unauff/i,llig. 

Diskussion 

Die  bei  de r  a k u t e n  N i c o t i n v e r g i f t u n g  a u f t r e t e n d e n  m o r p h o l o g i s c h e n  

Ver /~nderungen  s ind  ve rh~ l tn i sm/ iBig  ger ing,  da  b e i m  Menschen  in 

Suic idf~l len  die l e ta le  Dosis  y o n  5 0 - - 6 0  m g  in der  R e g e l  we l t  f iber- 
s c h r i t t e n  wi rd  u n d  der  T o d  b a l d  n a c h  de r  G i f t a u f n a h m e  e in t r i t t .  D e u t -  

l ichere  m o r p h o l o g i s c h e  B e f u n d e  s ind  zu e r w a r t e n ,  w e n n  bei  k le ine re r  

Gif tdos is  die l J b e r l e b e n s z e i t  l gnger  ist ,  wie  das  bei  den  gesch i lde r t en  

E x p e r i m e n t e n  an  der  t~a t te  e r r e i ch t  wurde .  D ie  fo lgenden  E r S r t e r u n g e n  
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stfitzen sieh daher in erster Linie auf die ira Tierversueh gewonnenen 
Ergebnisse. 

So zeigen sieh Befunde an Arterien yon Niere und Gehirn, die 
eine hochgradige Belastung dieser Gef~Be dureh toxisehe bzw. letale 
Dosen yon Nieotin wahrscheinlich machen. Das ergibt sich aus der 
Verquellung der Arterienwand, aus intramuraler Vacuolenbildung und 
Einrissen der Elastica interna. Offenbar beruhen diese Ver~nderungen 
auf einer tempor~ren extremen ~nderung der Weite der Arterienlich- 
tung. Ob dabei hoehgradige Vasoconstriction oder -dilatation oder ein 
schneller Umsehlag yon Verengerung zu Erweiterung entscheidend ist, 
l~Bt sich aus den Befunden nicht herleiten. DaB bei Vergiftung durch 
l~icotin beides - -  Vasoconstriction und -dilatation - -  vorkommt  und 
als Ursache der Vers an den Arterien in Betraeht zu ziehen 
ist, wird aus der Wirkungsweise des Nieotins deutlich, die in zahlreichen 
pharmakologischen Studien untersucht worden ist: Nicotin reizt primer 
die sympathischen Ganglien des autonomen Nervensystems und die 
pressorischen Zentren in der Medulla oblongata (GooDMAN und GILMAN 
1955; SILV~TT~, HOFF, LAWSON und HAAG 1962) und setzt Adrenalin 
aus dem Mark der Nebenniere frei (HEI~mG ]942; vA~ SLYKE und 
LAI~SO~ 1950; BEI~ und M]~I]~ 1953; GOOD~AN und GILMAN 1955; 
MALM]~JAO, I~EVEI~I~E und BIAI~OItI 1957 sowie DOIYGLAS nnd RUBII~ 
1961). Das Gift f/ihrt fiber einen Reiz des Hypophysen-Zwischenhirn- 
systems nieht allein zur Ausschfittung yon antidiuretischem Hormon, 
sondern auch yon Vasopressin (Blssv, T und WALKE~ 1957). Offenbar 
wirkt lqicotin auch auf die glatte Muskulatur der Arterien znn~ehst 
erregend (GooDMA~ und GILMA~ 1955). Daffir kSnnen auch Unter- 
suchungsergebnisse von ROMM und KvsoHNI~ (1928) und KOTTEGODA 
(1953) sprechen. Die Autoren fanden n~mlich bei DurchstrSmungsver- 
suchen an der isolierten Kaninchenniere bzw. am isoNerten Kaninchen- 
ohr eine vasoeonstrictorische Wirkung des Nicotins. Da jedoch durch 
Nicotin erregte sympathische Ganglien in den isolierten Organen eine 
Vasoconstriction hervorgerufen oder verst~trkb haben kSnnen, scheint 
eine direkte Wirkung des Nicotins auf die Arterienwand durch die ge- 
nannten Experimente nicht hinreichend bewiesen. GrS~ere Beweiskraft 
kommt  den Beobachtungen yon vA~ S ~ K ~  und LAI~SOl~ (1950) zu, die 
nach nicotinbedingter L~hmung vasomotorischer nerv5ser Elemente und 
naeh ErschSpfung des Nebennierenmarks durch zus~ttzliche Gaben yon 
Nicotin noch einen Anstieg des Blutdrucks erzeugen konnten. SchlieB- 
lich gelang es B v ~ ,  LE~oH, I~A~D und T~oM~so~ (1959), nach Aus- 
schaltung und Degeneration der sympathisehen Fasern einen vasocon- 
strictorischen Effekt dutch Nicotin hervorzurufen. Die genannten Wir- 
kungen des Nicotins f/ihren zu einem initialen Blutdruekanstieg. Dem 
prim~ren Reiz sympathischer Ganglien und pressorischer Zentren in der 
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Medulla oblongata folgt aber bald eine Lghmung, der Ausschiittung yon 
Adrenalin aus der Nebenniere eine Ersch6pfung des Nebennieren- 
marks, so dab der vasoconstrictorische Effekt in eine Dilatation yon 
Artericn and Arteriolen umschl/~gt und der Blutdruck absinkt (Go+s~v 
1936, 1941; GOODMAN" und GILMAN 1955). Zu diesem komplexen Ge- 
schehen kommen noch regulierende Reflexe als Reaktion auf die durch 
Nicotin hervorgerufenen ~nderungen in der H6he des Blutdrucks. Dem- 
nach ist die endgiiltige Reaktion einer Struktur oder eines Organs auf 
Nicotin durch die Summe der zum Tell gegens/~tzlichen Wirkungen des 
Nicotins bestimmt (GOODMAN und GILMAN 1955). Eine vasocon- 
strictorische Wirkung des Nicotins auf die Arterien, die nicht so stark 
ist, dab morphologisch faBbare Sch/~den an der Arterienwand entstchen, 
ergibt sich aus den beobachteten ~nderungen der intrarenalen Blut- 
verteilung in Form fleckf6rmiger Rindenan~mie odor in Form einer Blut- 
fiillung nurder  Glomerula und der Venen in der Innenzone des Marks, 
wie sic I-[~SpK]~I~ und M~ESS~N (1950) an der Ratte bei reflektorischer 
An~mie und nach Einwirkung yon Acetylcholin gesehen haben. Die 
in den mittleren nnd distalen Abschnitten der Hauptstiicke beobachtete 
hyalintropfige Entmischung und starke Aufloekerung des Cytoplasmas 
kaun Folge der gedrosselten Blutzufuhr sein. 

Die primer erregende Wirkung des Nicotins betrifft nicht nur sym- 
pathische Ganglien und Kreislaufzentren in der Medulla, sondern auch 
die Atemzentren. Aber auch bei der Atmung schls die Erregung der 
Zentren in eine L/~hmung um. Bevor die medull/~ren Zentren komplett 
gel/~hmt sind, Iiihrt aber die periphere curareartige Wirkung des Nieotins 
zu einer L/~hmung der Atemmuskulatur. Der Ted tritt infolge einer 
Ateml/~hmung ein (THOMAS und FXANKE 1928; F~ANKE und TaOMAS 
1933; GOODMAN und GILMAN 1955 sowie SILV~TT~, HOrF, LAt~SON und 
ItAAG 1962). Die Strombahn der Lunge wird nach Untersuchungen von 
DIXON (1924) dutch Nicotin nieht eingecngt. Dagegen spreehen DAw~s 
und COM~O~ (1954) dam Nicotin eine erregende Wirkung auf Chemo- 
reccptoren in der Lunge mit Anderung der intrapulmonalen H~modynamik 
zu. DaB die Zirkulation im k]einen Kreislauf unter der Einwirkung yon 
Nieotin vergndert wird, diirfte aus Experimenten yon ATTINGEt~ (1957) 
hervorgehen, der beim Hund nach intraven6ser Injektion yon Nicotin 
eine Druckerh6hung im rechten Vorhof nachgewiesen hat. Ob die 
Zirkulation in der Lunge infolge einer Blutverschiebung bei pcripherer 
Vasoconstriction (Dixon 1924), also indirekt oder direkt durch Erregung 
yon Chemoreceptoren in der Lunge (DAwEs und COM~O~ 1954) unter 
der Einwirkung von Nicotin vergndert wird, mug dahingestellt bleiben. 
Mit Druekschwankungen im kleinen Kreislauf ist aber zu rechnen. 

DaB vermutete Druckschwankungen und Blutversehiebungen im 
kleinen Kreislauf zu den bei Mensch und Versuchstier beobachteten 
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Blutungen ins Lungengewebe Anlag geben, ist zwar h6chstwahrsehein- 
lieh, 1/~Bt sieh nieht sieher beweisen. 

Blutungen ins Lungengewebe haben Esssl~ (1903) sowie ADLER und 
HEI~SEL (1906) bei Hunden und Kaninehen gesehen, denen t~glieh fiber 
Woehen Nieotin injiziert worden war. ADL~I~ und I-IE~sEL (1906) 
spreehen sogar yon infarkt/ihnliehen Blutungen. Da die Tiere naeh 
Angaben der genannten Antoren naeh jeder Injektion erneut Kr/~mpfe 
bekamen, dfirften die gefundenen Blutungen weniger auf eine ehronisehe 
Nieotinvergiftung als vielmehr auf die jeweils erfolgte Injektion zurfiek- 
zuffihren sein. An der Leiehe sind solehe Blutungen ins Lungengewebe 
wegen der Hypostase oft sehwer zu erkennen. Dagegen zeiehnen sie sieh 
im blassen Lungengewebe der Versuehstiere deutlieh ab. Makroskopiseh 
siehtbare Blutungen ins Lungengewebe waren aueh in den jetzt dureh- 
geffihrten Tierversuehen nieht regelm/~gig vorhanden. Die mikroskopi- 
sehe Untersuehung deekte aber in allen Fgllen intraalveol/~re Blutungen 
auf. Die kleinen subpleural gelegenen Blutungen, die aueh CAMERE~ 
(1943/44) bei der Nicotinvergiftung des Mensehen und EssEt~ und KIrI~ 
(1933) beim Meersehweinehen beobaehtet haben, k6nnen Erstiekungs- 
blutungen bei Ateml/~hmung sein. 

Verteilung und Ausseheidung des Nieotins wurden yon GANZ, 
K~LSEY und Gv, ILI~G (1951) an t~atte und Maus naeh Injektion von 
radioaktivem Nicotin untersueht. Die h6ehste Aktivit~t zeigte die 
Leber, in der der gr6gte Tell des Giftes abgebaut wird (H. FISOHE~ 1940 ; 
LARSON und H~AG 1942; WERL~ und USCHOLD 1948; WIDTH und 
HEC~T 1951 ; HAUSCHILD 1956 sowie WE~LE, SCI~IEVELBEIX und SPIETa 
1956). Die h6ehste Abbaurate fanden WERLE und USO~OLD (1948) ngehst 
der Leber in Lunge, Niere und Gehirn. Der Abbau des Nieotins im 
0rganismus steig~ naeh FINNEGAN, LARSON und HAAG (1947) mit dem 
Logarithmus, die Ausseheidung dutch die Niere linear mit der Menge 
des verabfolgten Nieotins. 16 Std naeh der Giftapplikation sind Abbau 
und Ausscheidung des Nieotins beendet. 25% des Nieotins werden in 
dieser Zeit unver/~nderg ausgesehieden (GA~z, KELswY und GEILI~G 
1951). Da die Leber bei Nieotinvergiftung nach den genannten Autoren 
die h6ehste Abbaurate zeigt, sind Sehwellung der Leberzellen mit 
wabiger Aufloekerung des Cytoplasmas in der L/~ppchenperipherie und 
Verklumpung des Cy~oplasmas in den Zellen der intermedi~ren und 
zent~ralen L~ppehenabsehnitte h6ehstwahrscheinlieh auf die hohe Gift- 
anflutung und auf eine m6gliche Jmderung des Stoffweehsels zur~ek- 
zuffihren. 

T6dliehe akute Nicotinvergiftungen beim Menschen sind in der 
Literatur nieht h/tufig besehrieben worden. E s s ~  und K O ~  (1933) 
beriehten fiber einen Fall, tPI~ANKE und THOMAS (1933) fiber vier F~lle, 
KRaTZ (1935) sah einen Fall, BEEMAN und HUNTER beobaehteten 24 F/~lle, 
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und CAMEREI~ (1943/44) beriehtet fiber einen weiteren Fall. Jedoeh 
dtirften wesentlieh mehr Vergiftungen vorgekommen sein. Die morpho- 
logisehen Ver/tnderungen waren in den mitgeteilten FS,11en wegen der 
kurzen Uberlebenszeit nur gering: brS~unliehe Verf~rbung der troekenen 
Seh]eimhaut yon Speiser6hre und Magen sowie kleine Blutungen in der 
Sehleimhaut des unteren SpeiserShrendrittels, in der yon Magen und 
Duodenum. Offenbar beruhen diese Ver/~nderungen auf einer lokalen 
Reizwirkung des Nicotins. Die kleinen Blutungen kSnnen aber aueh 
dureh Erbrechen entstanden sein. 

Zusammen/assung 
Es wird fiber morphologische Ver/~nderungen bei der ~kuten t6d- 

]iehen Nicotinvergiftung des Mensehen und im Experiment an der Ratte 
beriehtet. 

Im Tierexperiment an der l~atte fanden sich vorwiegend in Niere 
und Gehirn eine w/~Brige Durchtr/~nkung und Vakuolisierung der 
Arterienwand und Einrisse der Elastica interna, die offenbar mit der 
starken Belastung der Arterien bei extremen Blutdruekschwankungen 
unter Nieotineinwirkung in Zusammenhang stehen. Anderungen der intra- 
renalen Blutverteilung werden als Folge einer durch Nieotin ausgel6sten 
Verengerung der A. renalis oder ihrer grSgeren Xste angesproehen. 

Sowohl beim Mensehen als beim Versuehstier zeigten sich unter- 
schiedlieh groBe Blutungen unter der Pleura und im Lungengewebe. 
Die kleinen subpleural gelegenen Blutungen werden a]s Erstiekungs- 
blutungen, die gr513eren im Lungengewebe nachgewiesenen als Ruptur- 
blutungen bei Drueksteigerung in der Lungenstrombahn gedeutet. 
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