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stringe vornehmlich oder ausschliesslich ergriffen zu sein pflegen,
wobei die peripherischen und centralen Theile verschont bleiben
konnen.

Ferner mdchte ich hier noch kurz erwihnen, dass ich in
den letzten Jahren bei der Behandlung der Tabes vom Bitter-
wasser (Hunyadi u. dergl.) regelméssigen Gebrauch mache, in-
dem ich die Kranken Monate lang tiglich auf niichternen Magen
eine méssige Quantitdt nehmen lasse. Naheres dariiber und
tiber. die Behandlung chronischer Nervenkrankheiten tiberhaupt
werde ich demnéchst im Archiv fiir Psychiatrie verbffentlichen.

XIV.

Arbeiten aus dem pharmakologischen Institut
der Universitit Breslau.

Ueber das Auftreten mmltipler intravitaler Blutgerinnungen
nach acuter Intoxication durch chlorsaure Salze, Arsen,
Phosphor und einige andere Blutgifte.

Voo Dr. Oscar Silbermann, prakt. Arzt in Breslau.

Die Genese der thrombotischen Vorgénge hat entsprechend
dem Stande des pathologisch-anatomischen Wissens in den ein-
zelnen Epochen der Medicin eine ausserordentlich verschiedene
Beurteilung erfahren. Im 18. Jahrhundert, und wohl auch noch
in dem ersten Drittel des unsrigen, beherrschte die Lehre von
der Dyskrasie des Blutes das &rztliche Denken; die Auffassungs-
weise vorn Wesen der Krankheiten war vorwiegend eine humo-
ral-pathologische. Den anatomischen Ausdruck fiir die krank-
haften Veriinderungen des Blutes sahen die &lteren Aerzte in
den bei den Sectionen beobachteten Blutgerinnseln, welche in-
travital durch einen allzugrossen Faserstoffreichthum des Blutes
entstanden'sein sollten. Diese alte Lehre, welche die Blutgerinnung
direct abhingig macht von einer Dyskrasie des Blutes, hat Vir-
chow') durch seine grundlegenden Untersuchungen iiber Throm-

1) Virchow, Cellularpathologie.
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bose ginzlich umgestaltet, indem er zeigte, dass ausser der Alte-
ration der Gefisswand vor allem rein mechanische "Momente,
besonders die Verlangsamung bezw. Stauung des Blutstromes es
sind, welche die Entstehung der Thrombose bedingen. In ‘einer
anderen Arbeit sprach Virchow’) es aus, ‘dass .in vielen
Fillen die Blutgerinnung das Primire, die.Gefissverinderung
das Secundire sei. Virchow’s mechanische Auffassung von der
Tntstehung der Thrombose wurde, weil sie in befriedigender
Weise das Gerinnungsphinomen erklirte, von den Klinikern und
pathologischen Apatomen allseitig acceptirt und damit. zar herr-
schenden Lehre erhoben. Alle ferneren Untersuchungen. iiber
diesen -Gegenstand bis in die jiingste Zeit hinein, haben die
Theorie Virchow’s zum Ausgangspunkte genommen. Im Laufe
der Zeit bhaben sich innerhalb dieser Lehre Ideen Geltung zu
verschafferi gewusst, welche auf dem Boden der Untersuchungen
Alex. Schmidt’s und seiner Schiiler erwachsen sind. So ver-
tritt zwar im Grossen und Ganzen v. Recklinghausen in seinem
Handbuch der allgemeinen Pathologie des Kreislaufs die Vir-
chow’schen Anschauungen vollstindig, nur huldigt er nicht ganz
“aasschliesslich der mechanischen Theorie, Derselbe. spricht z. B.
beim Kapitel der marantischen Thrombose die Ansicht aus, dass
wohl kaum alle Fille derselben durch die absolute Verminderung
der Herzkraft sich erklaren liessen und dass dafiir noch andere
Momente, .als rein mechanische, z. B. etwa Blutverinderungen,
in Frage kommen dirften. Gestiitzt auf die bekannten experi-
mentellen Dorpater Untersuchungen, weist v. Recklinghausen
daranf hin, dass Thrombose auch durch gewisse, im Blute ge-
bildete, bezw. in dasselbe gelangte Substanzen, welche daselbst
als Gerinnungserreger wirken, entstehen kénne. ,Da nun®, so
fihrt dieser Forscher fort, ,der Nachweis solcher Substanzen im
Blute durch sonstige chemische Mittel bei ihrer indifferenten
Natur bis jetzt nicht méglich ist, so erkennen wir ihre Anwe-
senheit nur ans dem Factum, dass die Gerinnung eingotreten,
ohne dass wir eine andere greifbare Ursache nachweisen kénnen.
“Diese Definition deutet bereits darauf hin, dass wir uns mit
dieser Aufstellung in das Bereich der Hypothese begeben, einer
1 Derselbe, Gesammelte Abhandlungen zur wissenschaft). Medicin, Hamm
1862,
Archiv f. pathol. Anat. Bd.117. Hit 2. 19
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Hypothese, welche sogar in den hierhergezogenen Fillen von
spontaner Thrombose bei Menschen auf sehr schwachen Fiissen
steht. Um so mehr muss es unsere Aufgabe sein, die Thatsachen,
welche auf diese besondere Art der Thrombose hindeuten, als
solche klarzustellen.“  Spricht sich so von Recklinghausen
in diesem Punkte, beziiglich der menschlichen Pathologie sehr
vorsichtig aus, so stehen Eberth und Schimmelbusch?), die
neuesten Forscher auf dem Gebiete der Thrombose, diesen Ideen
skeptisch abweisend gegeniiber; sie vertreten gestiitzt auf zahl-
reiche Thierversuche die Meinung, dass man fiir die Entstehung
der Thrombose, da dieselbe ihrer Anschauung nach nie den
ganzen Gefissapparat betrifft, stets auf locale Ursachen, d. h
auf locale Geféissalterationen und Circulationsstérungen recurriren
miisse. Linen der mechanischen Theorie diametral entgegen-
gesetzten Standpunkt beziiglich der Entstehung der Thrombose
nimmt Baumgarten®) ein; er erklart diese Theorie fir durch-
aus onzareichend, indem er darauf hinweist, wie oft bel mit
hochgradiger Stauung einhergehenden Herszfehlern, bei ausge-
debnten Aneurysmen, ferner nach doppelter Unterbindung von
Gefsissen, die Section jede Spur einer thrombotischen Auflage-
rong vermissen ldsst. Mit diesen durch pathologisch-anatomi-
sche Untersuchungen an menschlichen Leichen gewonnenen An-
schauungen tritt Baumgarten in die Reihe derjenigen Auatoren,
welche auf Grund experimenteller Erfahrungen unter Vortritt
von Alex. Schmidt darauf hinweisen, dass nicht allein me-
chanische Momente Thrombose erzeugen. Diese Erfahrungen
gruppiren sich nun simmtlich om die Thatsache, dass durch
intravasculire Einbringung gewisser Substanzen zahlreiche Gerin-
nungen im Gefisssystem bewirkt werden konnen. Von den dies-
beziiglichen Experimenten kommen hier zuniichst diejenigen von
Naunyn®) und Francken in Betracht. Diese Forscher erzeng-
ten durch intravendse Injection von lackfarbenem Blut, von
Aether und von gallensauren Salzen ausgedehnte tédtliche Throm-
bosen im rechten Herzen, in der Pulmonalis und den Cavis.

) Die Thrombose nach Versuchen und Leichenbefunden. Stuttgart 1888.

?) Ueber den neuen Standpunkt in der Lehre von der Thrombose. Berl.
klin. Wochenschr., No. 24. 1886,

%) Arch. f. exper. Path. Bd. L
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Dieselben tédtlichen Effecte sahen Schiffer’) und Hogyes?)
nach Injection von ,Lackblit®, ohne dass sie aber als Todes-
arsache Gerinnungen in einzelnen Gefiissen pachweisen konnten?),
withrend Plosz und Gyodrgyai*) wiederum die Naunyn’schen
Befunde vollauf bestdtigen konnten, wenn sie aufgelistes Blut
vends infundirten. Wie Naunyn durch Lackblut erzeugten Ma-
gendi®), ferner Panum®), Landois”), Ponfick®) und Andere
dureh fremdartiges Blut, Arm. Kéhler®) darch Fermentbluat,
Edelberg®™) (und andere Dorpater Schiiler) durch Fermentls-
sungen, Groth'") durch Leukocyten, Nauck ') durch die Stro-
mata der rothen Blutscheiben, Wooldridge®®) durch eine im
Wesentlichen ans Lecithin und Eiwelss bestehende Substanz
todtliche Gefissverstopfungen im Kreislanfe der Versuchsthiere.
Aus den oben genannten Arbeiten geht aber nmoch eine weitere
wichtige Thatsache hervor. Wenn nehmlich die Experimenta-
toren lackfarbenes oder fremdartiges Blat nicht zu rasch und
nicht zu massenhaft injicirten, so entstanden bei den Versuchs-
thieren, besonders bei Hunden, nicht sofort tédtliche Thrombosen,
sondern dieselben gingen (ebenso wie Menschen nach der Lamm-
blattransfusion) erst nach Stunden oder Tagen unter Himoglo-
binurie, Dyspnoe, Erbrechen und blutigen Stiihlen, manchmal
auch unter Convulsionen, zu Grunde. Fiir die in der Lunge,
dem Digestionstract und den Nieren vorhandenen Blutungen
machte man die zahlreichen, bei der Section daselbst aufgefun-

1) Centralbl. f. die med. Wiss. 1872. No. 10.

) ibid. 1873. S. 469.

%) Hier lagen offenbar, wie aus unseren spiteren Versuchen ersichtlich,
(Capillargerinnungen vor, die jene Autorer mnoch 'nicht nachweisen
konnten. Vergleiche unsere Versuche der Selbstfirbung der Thiere.

#) Arch. f. exper. Path. u, Pharm. Bd. II. 8. 211.

%) Lecon sur le sang. 1838,

% Dieses Archiv Bd. 63 u. Bd. 66.

7y Die Transfusion des Blutes. Leipzig 1875.

8y KExper. Beitrige z. Lehre v. d. Transfusion. Dieses Archiv Bd. 62.

9) Ueber Thrombose und Transfusion etc. Diss. Dorpat 1877.

10) Arch. f. exper. Path. Bd. 12,

1) Dorpat. Diss. 1884,

12) Dorpat. Diss. 1886.

©.13) Arch. f. Anatomie und Physiol. Phys. Abth. Hit. 5. 8. 397.

19*
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denen Gerinnselbildungen verantwortlich, welch’ letztere nach
dem Vorgange Arm. Kghler’s als durch Fermentintoxication
entstanden aufgefasst wurden. Das Blut der unter den eben
genannten Symptomen verendeten Thiere zeigte bereits intra-
vital Blutkérperchentrimmer und zahlreiche Schatten. Nun
beobachtet man aber — und diese Thatsache bildet den Aus-
gangspunkt fiir unsere eigenen Untersuchungen — bei Thieren
die gleichen Blutkérperchenverinderungen, ferner Himoglobinurie,
Erbrechen, blutige Stiihle; Convulsionen, auch nach der Einwir-
kung anderer blutauflgsender Agentien, so von Natrium chlori-
cum, Pyrogallussiure, Glycerin, Morcheln u.s. w., ohne dass
bisher unseres Wissens jemals die Frage aufgeworfen worden
ware, ob es denn nicht auch bei den mit diesen Korpern be-
wirkten Vergiftungen zu intravitalen Blutgerinnungen komme?
Diese Frage erschien uns nm so berechtigter, als gewisse schwere
Krankheitserscheinungen, sowie der Tod der mit den eben ge-
nannten Substanzen vergifteten Thiere unseres Dafiirhaltens bis-
her durchaus nicht befriedigend erklirt worden sind. Dies ver-
anlasste uns, die hier sich abspielenden pathologischen Vor-
ginge genauer zu studiren und behufs dessen eine grossere
Untersuchungsreihe tiber die Wirkungsweise von Natrium chlo-
ricam, Glycerin, Pyrogallussiure und Toluylendiamin vorzu-
nehmen.

I. Versuche mit Natrium chloricum.

In Anbetracht der Thatsache, dass das Blut eines mit Na-
triam chloricum vergifteten Thieres Schatten und Blutkdrper-
chentriimmer enthilt, also analoge, wenn auch quantitativ ge-
ringere Verdinderungen zeigt, wie ein durch Aether oder Gefrieren .
und wieder Aufthauenlassen lackfarbeh gewordenes Blut, durfte
~— mnach erfolgter Deﬁbrinirung — von seiner Transfusion aunf
ein zweites, gesundes Thier, a priori eine gewisse Schadlichkeit
erwartet werden. Um diese Voraussetzang auf ihre Richtigkeit
zu- priifen, spritzten wir Hunden sowohl wie Kaninchen grossere
Dosen des in Wasser geldsten Salzes unter die Haut oder in die
Bauchhohle. Gewdhnlich waren die Thiere nach 12 bis 24 Stun-
den moribund und wurden nun durch Halsschnitt getodtet. Das
hierbei erhaitene Blut ward in missig erwirmten Schalen auf-
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gefangen, sorgfiltig defibrinirt und floss sodann durch doppelte
Leinwandfilter in auf Blutwirme gebrachte Gefisse. Derartig
behandeltes Blut, gesunden Thieren intravends, ganz allmihlich
— - was besonders hervorgehoben sei — ‘injicirt, erzeugte bei
Kaninchen schon in Quantititen von 2-—4 ccm stets den: bal-
digen Tod durch ausgedehnte Thrombosen im rechten Herzen oder
der Lungenarterie,  bei Hunden dagegen wirkfen viel grissere
Blutmengen (bis zu 35 cem) nur zweimal unter sieben Féllen
todtlich. Hierzu einige Versuchsbeispiele:

Versuch (18. December 1887). Kriftiges graues Kaninchen von 2100 g
eﬁ"hélt Morgens 6 Uhr 4,0 N. chloricum subeutan, tm .10 Uhr Vormittags und
3 Uhr Nachmittags dieselbe Dosis des Salzes. Das Thier ist um ¢ Ubr 10 Mi-
nuten sehr krank, bat bedeutende Dyspnoe und Cyanose und macht pen-
delnde’ Bewegungen mit dem Kopfe. Um 4 Ubr 20 Minuten bekommt das
Thier Krampfe und hat keinen Cornealreflex. Dasselbe wird nun durch
Halsschnitt getddtet und sein in der oben beschriébenen Weise behandeltes

. Blut intravends einem zweiten gesunden und sehr kriftigen (2600 g) Kanin-
chen einverleibt. Nachdem kaum 2 ccm aus der Spritze abgeflossen, be-
kommt das Thier Dyspnoe, Krimpfe, Exophthalmus und stirbt binnen einer
halben Minute. Die Section bei noch schlagendem Herien ausgefiibrt, ergiebt
michtige braune Blutgerinnsel in der Cava descendens, dew rechten Herzen
und der Pulnionalis.

Sechs fernere Versuche, bei Kaninchen in derselben Weise
angestellt, ergaben auch dasselbe Resultat.

Versuch am Hunde (21. November 1887). Starkem braunem Jagdhund
von 11 kg werden Nachmittags 2 Ubr 4 g N. chloricum geldst in 80 g
Wasser in die Bauchhihle gespritzt, um 10 Uhr Abends erhilt das Thier
wieder 8 g des Salzes, am folgenden Morgen um 6 Uhr und 111 Uhr je 8¢
und zwar in derselben Weise. Da der Hund um 2 Uhr sehr bedeutende
Dyspnoe und einen so unsicheren Gang hat, dass er sehr hiufig zu Boden
stiirzt, wird er durch Halsschnitt getddtet, sein Blut defibrinirt, colirt und
einem zweiten gesunden Hunde in die Jugularis dextra injicirt. Der letztere
stirbt nach Transfusion von 29,5 cémn des Blutes unter enormer Dyspnoe.
Die bei noch schlagendem Herzen und den letzten Athemzigen ausgefibrte
Section ergiebt ein massiges braunes Gerinnse] im rechten Herzen.

Ganz #hnlich war der Vivisectionsbefund bei einem zweiten
Hunde, nach der Transfusion von 32 cem Chloratblutes, nur fand
sich ausser dem Gerinnsel im rechten Herzen ein solches in
Cava ascendens dicht vor ihrer Einmiindung in den rechten
Vorhof. Bei fiinf anderen Hunden, denen Chloratblut infundirt
war, zeigten sich keinerlei Stérungen, selbst im Verlauf von
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mehrwdchentlicher Beobachtung, ein Umstand, der tbrigens
durchaus nicht das Vorhandensein kleiner Gerinnsel im Geffiss-
system ausschliesst. Somit hatte sich die von uns gehegte Er-
wartung, dass das defibrinirte Chloratblut ebenso wirken diirfte,
wie defibrinirtes und dann lackfarben gemachtes Blut vollauf
bestdtigt. Eine besondere Frage ist jetzt, welche Bedeutung
hat das Defibriniren. Es war festzustellen, ob “die directe Trans-
fusion von (also nicht defibrinirtem) Chloratblut sich fiir den
Blutempfinger ebenso gefihrlich erweisen wiirde. Um dies zu
entscheiden, wird ein Kaninchen mit N. chloricum vergiftet,
und nun die directe Transfusion von der Carotis des vergifteten
Thieres nach der Vena jugularis eines gesunden bis zur Animi-
sirung des Spenders vorgenommen. Dieser fiinf Mal wiederholte
Versuch ergab keinerlei Schidlichkeiten fiir den Blutempfinger.
Somit ist erwiesen, dass das Chloratblut erst durch die mit
ibm vorgenommenen Manipulationen, (Heranslassen aus der Ader,
Defibriniren n. s. w.) seine so ausgesprochen gerinnungserzeugende
Kigenschaft erlangt. Da nun erfahrangsgeméss normales (nnver-
giftetes) Blut durch diese Manipulationen nicht oder doch nur
ausnahmsweise gerinnungserzeugend wirkt, so geht daraus her-
vor, dass die extravasculidr entstehende Schidlichkelt bereits
intravasculir in Folge der Chloratvergiftung ihrem Wesen nach
vorbeveitet war. Es bedarf demnach fiir das Chloratblut eines
wesentlich geringeren Anstosses, um die’ Bedingungen fiir die
Entstehung von Blutgerinnungen zu schaffen als beim normalen
Blaute. Und so lag denn der Gedanke nahe, ob sich nicht viel-
leicht bei der Chloratvergiftung in der einen oder anderen
Stelle des Gefiisssystems die Bedingungen des Entstehens von
Blutgerinnungen thatsichlich entwickeln.

Um dies zu entscheiden, wurden Hunde sowohl wie Kanin-
chen mit Natrium chloricum vergiftet, und das Gefisssystem
der noch lebenden Thiere auf Gerinnuongen untersucht. Das
Salz in Wasser geldst wurde durchgebends subcutan einverleibt,
um von vornherein alle localen Wirkangen auf die Magendarm-
schleimhaut ausschliessen zu kdnnen. Die Dosen des Salzes
waren so gewihlt, dass die Thiere innerhalb ein bis zwei Tagen
sehr schwer krank bezw. moribund waren und zwar unter den
Symptomen der Himoglobinurie, Dyspuoe, allgemeiner Muskel-
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schwiiche und Convulsionen. Sobald schwere Vergiftungserschei-
nungen auf den nahen Tod der Thiere hinwiesen, wurde Brust
und Bavchhéhle eréffnet. Man. sah nun constant eine enorme
Blutfille im rechten Herzen, den Cavis, der Pfortader und in
den anderen venfsen Bauchgefdssen; nach moglichst rascher
Eroffoung der einzelnen Gefissabschnitte fanden wir unter ein-
undzwanzig Fillen in 17 Thieren Blutgerinnungen in den ver-
schiedensten Organen, so im rechten Herzen, im Stamm und
einzelnen Zweigen der Pulmonalis, bald in den Cavis (nament-
lich an der Binmiindungsstelle der Vena hepatica in die Cava
ascendens) in einzelnen Pfortaderzweigen und in der Nierenvene.
Ferner beobachteten wir fast immer Blutungen in den Lungen,
den Nieren und in der Magen- und Darmschleimhaut. Eandlich
zeigte die Grenzschicht in der Niere stets eine dunkle Verfir-
bung. Hierfiir folgende Versuchsbeispiele:

Versuch am 27. Januar 1888. Kraftiges graues Kaninchen von 3000 g
bekommt 6,0 N. chloric., den nichsten Tag um 10 Ubr Vormittags und 121
Uhr Nachmittags je 6,0 des Salzes subcutan. Um 2 Ubr wird das Thier so
krank, dass sein Tod unmittelbar bevorsteht; es wird jetzt vivisecirt und
zwar zundchst die Bauchhdhle eréffnet. In derselben prasentiven sich die
Cava, die Pfortader und die dbrigen Bauchgefisse sehr prall wit Blut ge~
fillt, wihrend die Aorta &usserst leer und blass erscheint. Nach Eréffnung
des Thorax findet man das Herz noch kraftig schlagend und beim Auf-
schneiden des rechten, enorm erweiterten Ventrikels zwei sehr bedeutende,
der Herzwand festansitzende rothe Gerinnsel; ein eben solches ist auch in
einem grosseren Zweige der Pulmonalis. Die Lunge erscheint auffallend
blass und hat an einzelnen Stellen bis Zwanzigpfennigstickgrisse, tief in’s
Gewebe gehende Blutungen. Im linken Ventrikel, den Cavis und der Pfort-
ader keinerlei Blutpfropfe; Magen-Darmschleimbant und Niere von sehr ge-
flecktem Aussehen, d. h. neben sehr blutreichen Gewebspartien finden sich
solche von grosser Blisse; Grenzschicht der Niere auffallend dunkel, Leber
dusserst blutreich.

Versuch am 29, Januar 1888. Schwatzem starkem Kaninchen von
2600 g werden am Nachwittage 7,0 N. chloric. und am nichsten Morgen
8 Ubr 10,0 des Salzes gelst in Wasser unter die Haut gespritzt. Das Thier
ist um 114 Ubr sterbend und wird nach Schwinden des Cornealreflexes vivi-
secirt; es zeigt sich bedeutende Blutstauung in den Cavis und der Pfortader,
eine enorme Dehnung des rechten noch schlagenden Herzens, wihrend das
linke fest contrahirt und ganz leer ist; in zwel Aesten der Pulmonalis lange
rothe, der Gefisswand fest anhaftende Blutpfrépfe, sonst nirgends solche im
Gefasssystem nachweisbar. Die Lunge auffallend animisch, die Nieren, Ma-
gen, Darm und die Leber bieten eine sehr bunte Zeichnung dar, indem
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blasse Gewebspartien wit auffallend dubkelrothen abwechseln. - Im' Magen
zahlreiche Blutungen, besonders in der Gegend des Fundus, Grenzschicht
der Niere sehr dunkel.

Versuch am 30. Januar 1888. (elbes Kaninchen von 2600 g erhalt
Abends 6 Uhr 6,0 N. chloric. und am nachsten Morgen 8 Uhr 4,0 des Salzes
geldst in Wasser subeutan, um 12 Uhr Mittags 6,0 ebenfalls subcutan. Um
1 Uhr liegt das Thier auf der Seite, hat keinen Cornealieflex mehr .und
wird nun vivisecirt.: Man findet im rechten, mit Blut sehr stark iberfillten
Herzen, ferner in zwei Aesten der Pulmonalis, endlich an der Einmindungs-
stelle der Vena hepatica in die Cava und in einzelnen Hautgefissen rothe
betrichtliche Gerinnsel; die Lunge ist animisch und hat einige erbsengrosse,
tief in das Gewebe gehende Blatungen, eben solehe sind im Fundus des
Magens’; Grenzschicht der Niere sehr dunkel.

Versuch am 6. Februar 1888. Schwarzer kleiner Hund von 6 kg be-
kommt ‘Abends 5,0 N. chloric. subcutan, am folgenden Tage zwei Dosen &
4,0, am Morgen des dritten Tages 7,0. Um 12 Uhr des 8. Februars ist das
Thier moribund und wird vivisecirt. Die Vivisection ergiebt ein michtiges
rothes Gerinnsel im Stamm der Lungenarterie und ein zweites in der linken
Nierenvene; Lungen sind ganz auffallend blass, rechfes Herz strotzend vor
Blutfiille, linkes eng contrahirt und ganz leer; in der Magen-Darmschleim-
haut lnsengrosse Blutungen, Grenzschicht der Niere dunkel violettbraun-
roth, Leber enorm blutreich. '

" Versuch den 9. Februar 1888. Gelber Schiferhund von 9,3 kg erhilt
an diesem wie an den beiden folgenden Tagen je 7,0 des Salzes subcutan
und ist. am 11. Februar Mittags 124 Uhr so schwer krank, dass er unter
enormer Dyspnoe am Boden legt; die nach Erléschen des Cornealreflexes
vorgenommene Vivisection ergiebt im Stamm und einigen Zweigen der Lun-
genarterie rothe Gerinnsel, sonst aber im Gefisssystem keinerlei Verstopfun-
gen. Rechtes Herz, Cavae mit Blut Gberfiillt, linker Ventrikel ganz leer,
Lungen auffallend blass, ohne Blutungen, in der Magen-Darmschleimhaut
linsengrosse Hamorrhagien; Grenzschicht der Niere sehr dunkel, Leber sehr
blutreich, die Blutvertheilung in diesems Organ &usserst ungleich. o

Wir hielten es nun -a priori fiir hochst wahrscheinlich, dass
die von uns mit Scheere und Pincette aufgefundenen Gefissver-
stopfungen keineswegs den pathologischen Prozess in seinem
ganzen Umfange darstellen, vielmehr vermutheten wir, dass
auch in den feineren, einem so grobanatomischen Nachweise
nicht zuginglichen Gefissen ebenfalls Gerinnselbildungen ‘sich
finden wiirden. Zur Ermittelung dieser muthmaasslichen Ver-
legnngen konnte wohl keine andere Methode benutzt werden,
als die Injection einer Farbstofflésung in die Gefisse. Von
einer am todten Thiere vorzunehmenden Injection musste
aber von vornherein Abstand genommen werden, da etwaige
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bei "diesem Modus erhobene Befunde den Einwand ihrer post-
mortalen Natur zuliessen. Diese Erwiigungen veranlassten uns,
ein Verfahren zu benutzen, das in der Beimengung von Farb-
stofflésungen zum -circnlirenden Blute bestand und nnseres
Wissens zum Nachweis intravitaler Blutgerinnungen noch nie-
mals verwandt worden ist. Die Autoinjection der Thiere wihl-
ten wir in der Erwartung, dass die Gewebspartien verlegter Ge-
fissbezirke - ungefirbt bleiben wiirden, die fiir den Blutstrom
zuginglichen dagegen gefiirbt werden miissten. Als Farbstoff,
der eine natiirliche, d. h. eine Selbstinjection der einzelnen Or-
gane der Versuchsthiere bewirken sollte, wurde zunichst das
von R. Heidenhain in die Firbetechnik eingefiihrte Indigo-
carmin (indigschwefelsaures Natron) benutzt und zwar in kalt-
gesattigter wisseriger Losung. Diese wurde zuvirderst gesunden
Thieren intravents in Mengen von 400—500¢em infundirt und hier-
bei stets eine durchaus gleichmissige Firbung von Lunge, Leber,
Nieren, Magen, Darm uud dem Unterhautzellgewebe constatirt;
dieselbe trat auch dann noch ein, wenn der Blutdruck eines ge-
sunden Kaninchens durch sehr bedeutende Blutentziehung oder
Stibchencompression der Lungenarterie von 120 mm Hg auf
30 mm Hg erniedrigt worden war, eine Blutdrucksenkung, wie
sie bei selbst schweren Vergiftungen mit N. chloric. kaum vor-
kommt. Die letatgenannten Experimente gaben uns ferner, da
der Thorax der Versuchsthiere nach vorangegangener Tracheo-
tomie eréfinet wurde, Gelegenheit zu der Beobachtung, dass
Indigcarmin in- dem lebenden Lungengewebe ausserordentlich
rasch verschwindet und zwar offenbar durch Oxydation. . Hier-
nach wurde es uns erst verstdndlich, warum zu einer einiger-
maassen intensiven intravitalen Gewebsfarbung, verhiiltnissmissig
sehr grosse Quantititen, von 400—450 com der so concentrirten
Farbstofflssung nothig waren. In gleicher Weise infundirten
wir die Farbstofflosungen bei Thieren, welche mit N. chloric.
vergiftet waren und zwar in frithen und spaten Stadien der In-
toxication. Die sofort nach der Firbung angestellte Vivisection
bezw. Section der von uns getidteten Thiere ergaben iiberraschende
Befunde. In den mannichfaltigsten Schattirungen marmorirt er-
schienen die Gewebe theils ungefirbt, theils gefiirht, theils auf-
fallend stark gefirbt (schwarzblaw).
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Vorhandene Blutungen zeigten sich in zweierlei Gestalt:
entweder war — und dies herrschte vor — das himorrhagische
Gebiet ganz voth und ungefiirbt, oder das ausgetretene Blut war
reich an dem Farbstoff und in Folge dessen erschien das Extravasat
auffallend dunkelblau, viel dunkler als die bestgefirbten Gewebe.
Am schénsten prisentirte sich diec ‘Marmorirang in der Lunge,
sodann im Digestionstracte, in den Nieren, der Leber und auch im
Unterhautzellgewebe. Dieser Befund war im Wesentlichen in 14
Versuchen der gleiche, verschieden bei den einzelnen Thieren nur
Zeichnung, Ort, Ausdehnung und Intensitdt der Marmorirung. In
den Nieren war stets die Grenzschicht am schlechtesten gefirbt.
Somit war erwiesen, dass das gefarbte Blut in Lunge, Niere,
Digestionstract u. s. w. gewisse Gefiissgebiete gut zuginglich, an-
dere fast, wieder andere ganz unzuginglich, unwegsam vorfand.
Es bedarf wohl keiner weiteren Auseinandersetzung, dass diese
Gefisssperrung durch Blutgerinnsel bedingt war. Versuchsbeispiele:

Experiment den 15. Februar 1888. Graues Kaninchen von 1900 g
erhalt um 9 Uhr Morgens 4,0 und um 11 Uhr 7,0 N. chloric. subcutan. Um
14 Ubr ist das Thier schwer krank, demselben werden nun 400 ccm einer
kaltgesittigten Lésung von Indigocarmin unter &usserst geringem, eben ge-
rade néthigem Drucke in die Vena jugularis dextra,infundirt und zwar aus
einem (lastrichter, welcher durch Gummischlauch mit der in das Geféss ein-
gefiihrten Caniile verbunden ist. Sobald die sichtbaren Schleimhiute des
Thieres stark blaugefirbt erscheinen, wird dasselbe durch doppelseitigen Pneu-
mothorax getédtet und die Herausnahme der einzelnen Organe sofort bewirkt.
Nun zeigen die Lungen, Nieren in der Grenzschicht, Magen und Darw ein
marmorartig geflecktes, hichst buntes Aussehen, indem zahlreiche ungefirbte
Gewebspartien mit gefirbten abwechseln. Leber gleichmissig blaugefirbt.

Experiment den 2. Marz 1888. Weisses Kaninchen von 1700 g er-
halt Abends 4,0 N. chloric., am folgenden Morgen 7,0 subcutan. Um 124 Uhr
Mittags ist dasselbe sehr schwer krank; es wird aufgespannt und hierauf
durch die Jugularis dextra eine kultgesiitigte Indigocarminlésung in der
Menge von 400 cem dem circulirenden Blute beigesellt. Sobald Haut und
Schleimh#ute stark blaugefarbt, wird das Thier durch Aunschneiden der Carotis
sinistra verblutet und hierauf die Herausnahme der Organe bewerkstelligt.
Bei der Autopsie sind die Lungen ausserordentlich marmorirt, indem blau-
gefirbte Gewobspartien mit dunkelrothen sebr zablreich abwechseln; Magen,
Darm und die Leber sehr bunt gefleckt. Die eine Niere ist ganz ungefdrbt,
die andere nur stellenweise blau; Haut gleichmissig intensiv blaw.

Experiment den 3. Mirz 1888. Graues Kaninchen von 2000 g er-
hilt an diesem und am nachstfolgenden Tage je 4 g des Salzes, am Morgen
des dritten Tagés 6 g. Am 5, Mittags 12 Uhr zeigt das Thier enorme
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Dyspnoe und liegt halb auf der Seite; es wird aufgebunden und nach vendser
Infosion von 500 cem der Indigocarminlésung, durch Anschneiden der linken
(Carotis getodtet. Bei Besichtigung der sofort herausgenommenen Organe
bieten die Lungen, Magen, Darm und auch die Haut ein sehr lebhaft mar-
morirtes Aussehen dar, die Leber dagegen ist gleichmissig blau gefarbt.

Experiment den 10. Marz 1888. Schwarzem Jagdhunde von ‘6,3 kg
werden an diesem, wie an beiden folgenden Tagen, 2mal je 3 g N. chloric.
unter die Hant gespritzt. Am 12. Mérz 12§ Uhr Nachmittags hat das Thier
einen Ausserst schwankenden Gang und stirzt Gfters zu Boden; es wird nun
aunfgebunden, durch die Jugularis dextra eine Infusion von 500 g der Farb-
stofflésung vorgenommen und durch Verbluten getddtet. Bei der sofortigen
Autopsie ist die Lunge nur unbedeutend marmorirt, sehr bunt gefirbt da-
gegen Magen, Darm und Niere, deren Grenzschicht ungefirbt; Leber nur an
wenigen Stellen ungefirbt, sonst gleichmassig blau.

Experiment den 14. Mérz 1888. Gelbem Schiferhunde von 4,3 kg
werden am 14., 15. und 16. Mirz je 3,0 des Salzes und am 17. 8,0 unter
die Haut gespritzt. Um 2 Uhr Nachmittags des letzten Tages wird das
schwerkranke Thier aufgebunden und durch die Jugularis dextra eine In-
jection von 500 cem der Farbstofflisung bewirkt. Die Lungen des durch
doppelseitigen Pneumothorax getddteten Thieres erscheinen auf der Ober-
flache wie auf frisch angelegten Schnittflichen sehr marmorirt; ebenso Magen,
Darm und Niere; Leber zeigt an verschiedenen Stellen linsen- bis erbsengrasse
ungefirbte Partien.

Obgleich 14 Autoinjectionen mit Indigocarmin uns schon
deutlich bewiesen hatten, dass beil der Chloratvergiftung in der
That ausser in den gréberen auch in den capilliren Gefiss-
gebieten Verstopfungen auftreten, begniigten wir uns mit dieser
Farbemethode nicht, und zwar zunichst deshalb, weil die ur-
spriinglich  so schéne Marmorirung der Organe, in Folge der
grossen Diffusibilitit des Farbstoffs, namentlich auf den Schnitt-
flichen bald sich verwischt, undeutlich wird und so an Prig-
nanz verliert. Ferner durften wir wohl den Gedanken hegen,
dass die Gefissverlegungen viel umfangreicher wiren, als unsere
Methode nachwies, da moglicherweise der so sehr diffusibile
Farbstoff Gewebsabschnitte gefirbt haben konnte, welche wegen
Verlegung ihres Capillargebietes eigentlich ungefirbt hitten
bleiben sollen. Endlich mussten wir deshalb schon nach einer
weiteren Vervollkommnung der Methode streben, weil bei An-
fertigung von Gefriermikrotomschnitten die Indigocarminfirbung
verschwand. Aus diesen Griinden experimentirten wir mit ver-
schiedenen anderen weniger diffusiblen Farbstoffen und wandten
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uns zundchst an die Anilinfarben. Xeine von diesen, soweit
wir auch diese Versuche ausdehnten, zeigte sich als anwendbar,
Das von Cohnheim und Litten zuerst zur Selbstinjection der
Versuchsthiere benutzte Anilinblau erwies sich in unseren Hén-
den, obwohl genau in der von diesen Forschern angegebenen
Concentration angewandt, als total unbrauchbar.

Gesunde Kaninchen starben meistens wihrend oder un-
mittelbar nach der Infusion dieser Farbstoffldsung, einige wenige
iiberlebten sie kaum eine Stunde. Die Section wies als Todes-
ursache Gerinnungen im vechten Herzen und im Stamm der
Pulmonalis, sowie in ihren Zweigen nach. Uebrigens hatte Kiitt-
ner’') bereits angegeben, dass das Anilinblau in Form feinster
Kornchen zwm Theil aus dem circulirenden Blute ausfillt.
Auch Methylenblau, Methylviolett, Gentianaviolett, Bismarckbraun,
physiologischer Kochsalzlgsung zugesetat, erwiesen sich simmtlich
zur Selbstfirbung ebenso unbrauchbar, wie das Anilinblau, denn
auch sie bewirkten im Blute der Versuchsthiere tddtliche Ge-
rinnungen. Dagegen. wurden Indulin, Nigrosin, Azoblau, Ben-
zoazurin, Purpurin 1 pCt. dem Blute in physiologischer Koch-
salzlésung beigemengt sehr gut von den Thieren vertragen, aber
der Umstand, dass die Géwebsfirbung sehr rasch wieder ver-
schwand, liess dieselben ebenfalls als ungeeignet fiir unsere
Zwecke erscheinen. Nach der erfolglosen Benutzung einer so
grossen Reihe von Farbstoffen aus der organischen Chemie waren
wir eben im. Begriff, von weiteren Versuchen in dieser Richtung hin
abzustehen, als eine’ Arbeit Birch-Hirschfeld’s?) diber die Ver-
wendbarkeit des Phloxinroths zur Férbung lebender Bakterien
uns noch diesen Farbstoff einer Priifung werth erscheinen liess.
Versuche, die nun mit demselben zunichst bei gesunden Hunden
und. Kaninchen angestellt wurden, waren ausserordentlich zu-
friedenstellend, denn die Thiere vertrugen diesen Farbstoff, der
iibrigens in einigen Tagen mit dem Urin wieder ausgeschieden
wird, ohne jede Storung ihres Allgemeinbefindens. Zweitens
haftet derselbe, im Gegensatz zu dem Indigocarmin sehr fest an
den Geweben. Nachdem wir drittens das Phloxinroth als ab-

1) Dieses Archiv Bd. 73. S. 476,
%) Ueber Ziichturig von Typhusbacillen in gefirbten Nahrlésungen. Arch.
f. Hygiene. Bd. VI. Hf. 4, S. 341, : .
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solut unschidlich fir das Blut der Versuchsthiere gefunden —
niemals bewirkte es irgend welche Gerinnungen — verwandten
wir dasselbe jetzt zur Autoinjection von mit N. chloric. ver-
gifteten Hunden und Kaninchen. Es konate jetzt, wie aus den
folgenden Protocollen ersichtlich, in noch viel hiherem Maasse,
als dies durch Indigocarmin méglich war, nachgewiesen werden,
dass bei der Chloratvergiftung ein sehr bedeutender Bruchtheil
des Gefisssystems unwegsam wird und zwar geschieht dies theils in
Gestalt von Infarcten, theils in Form thrombotischer Verlegung zahl-
reicher Capillargebiete und grésserer Gefdisse; Versuchsheispiele:

Versuch am 19. Juni 1888. Schwarzer Dachshund von 6 kg, bekommt
Mittags 12 Uhr 6,0 N. chloric., Abends 10 Uhr 8,0, am folgenden Vbrmittag
11 Uhr 7,0 des Salzes subcutan. Das Thier ist um 1} Uhr Nachmittags
schwer krank, hat grosse Athemnoth und taumelnden Gang. Es wird nun
aufgebunden und bei demselben mittelst Spritze ganz allmihlich, durch die
rechte Jugularis, nach dem Herzen zu eine Injection von 500 cm einer lpro-
centigen Phloxinkochsalzlisung vorgenommen. Nachdem der Hund, wie die
sichtbaren Schleimhiute zeigen, véllig voth gefarbt, wird er durch doppel-
seitigen Pneumothorax getddtet und sofort secirt. Bei der Autopsie zeigen
die Lungen, die Nieren, deren Grenzschicht schlecht gefirbt, die Magendarm-
schleimhaut ein sehr geflecktes Aussehen, indem zahlreiche hellroth gefirbte
Gewebspartien mit ungefirbten contrastiren. Die Leber dagegen hat makro-
skopisch eine durchaus gleichmissige Farbung, wihrend frische, mit dem
Gefriermikrotom hergestellte - Schnitte, sowie solche von in Alkohol bezw.
Miller’scher - Fliissighkeit geharteten Praparaten unter dem Mikroskop, mehr-
fach, in der Peripherie wie im Centrum der Acini Stellen aufwiesen, die
ganzlich ungefirbt sind. Die mikroskopische Untersuchung der Nieren er-
giebt nicht selten ungefirbte, dunkelbraune, keilférmige Partien, die von
der Rinde weit in ‘die Marksubstanz sich -erstrecken und demnach Infarcte
- darstellen, . Ausserdem zeigen sich zerstreut hier und dort im Nierengewebe
zahlreiche ungefiirbte Inselchen, an anderen Stellen der Niere sind wiederum
die Glomeruli ungefirbt. Beziglich der nichtgefirbten Partien der Magen-
schleimhaut ist. hervorzuheben, dass dieselben constant den Fundus be-
treffer, wihrend Cardia- und Pylorusgegend fast stets gleichmissig voth er-
scheinen, analog den Befunden bei der Indigocarminfirbung. In der Lunge
sind meist die Unterlappen der Sitz zahlreicher ungefarbter Gewebsabschnitte,
jedoch finden: sich dieselben auch an anderen Stellen.

Versuch am 14. Juni. 1888, 'Brauner Jagdhund von 8,3 kg, bekommt
innerhalb” dreier Tage 21,0 N. ¢hlor. subcufar, und ist am 16. Mittags sehr
krank; . es. besteht ausser Hamoglobinurie sehr bedeutende Dyspnoe, allge-
meine Schwiche, so dass das Thier sich nur :mit Mihe auf den Beinen er-
balten kann. Nun werden dem Hunde mittelst Spritze ganz allmihlich. durch
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die Carotis dextra 500 cm einer 1procentigen Phloxinkochsalzlésung herz-
wirts injicirt; hierauf derselbe durch Halsschnitt getddtet. Die Besichtigung
der sofort herausgenommenen Organe ergiebt Lungen, Magen, Darm und
Nieren besonders in der Grenzschicht voun sehr geflecktem Aussehen, wih-
rend die Leber bei makroskopischer und mikroskopischer Untersuchung eine
durchaus gleichmissige Rothfirbung zeigt.

Versueh am 21.Juni 1888. Kraftiges graues Kaninchen von 3000 g
bekommt innerhalb dreier Tage 16,0 N. chlor. subcutan, und wird am 23. Juni,
nachdem ihm durch die Carotis sinistra 80,0 einer tprocentigen Phloxin-
kochsalzlésung herzwirts mittelst Spritze injicirt worden, durch doppelseitigen
Pneumothorax getddtet. Bei der Section befinden sich im Magen, Darm und
Nieren, deren Grenzschicht scblecht gefirbt, sehr zahlreiche ungefirbte Par-
tien, wihrend die Lunge und Leber ganz gleichmissig roth erscheinen und
auch mikroskopisch sich so verhalten.

Versuch am 26. Juni 1888. Einem gelben Kaninchen von 2600 g
werden innerhalb dreier Tage 16,0 N. chloric. subcutan einverleibt und am
Vormittage des letzten Tages, an welchem das Thier schwer krank ist, 90,0
einer Jprocentigen Phloxinkochsalzlésung durch die Carotis dextra langsam
nach dewm Herzen gespritzt. Das Kaninchen wird hierauf durch Genickschlag
getodtet und sofort secirt. Bei der Autopsie sind Lungen, Nieren, Magen
und Darmschleimhaut ausserordentlich ungleich gefirbt, wihrend die Leber
makroskopisch ganz gleichwissig roth erscheint; mikroskopiseh finden sich
aber in der Peripherie wie i Centrum der Acini vielfach ungefirbte Stellen.

Da wir das Phloxinroth stets erst aus Leipzig (von Dr.
Griibler) beziehen mussten, bedienten wir uns fernerhin bei
unseren Versuchen des in Breslau stets erhdltlichen, wasserlés-
lichen Eosinroths '), das chemisch dem Phloxinroth nahe steht
(Bosin enthilt die Alkalimetallsalze des Tetrabromfluoresceins,
das Phloxin die Alkalimetallsalze des Tetrabromdichlorfluores-
ceins) und sich fir unsere Zwecke ebenfalls brauchbar und un-
giftig erwies. Die Firbungsresultate mit Eosin waren bei den

B BRei der Eosinfarbung wurden wir auf den Vortheil der intensiveren
Farbung und Farbstoffersparniss aufmerksam, die man erreichi, wenn
man die Farbstofflésung . picht in eine Vene, sondern in eine Arterie
z. B. in die Carotis und zwar herzwirts injicirt. Auf diese Weise
werden Organe, z. B. das Gehirn, intensiv gefarbt, welche fast oder
ganz ungefirbt bleiben, wenn der Farbstoff erst nach Passirung des
Lungencapillarsystems zu ihnen gelangt. Die Lungen scheinen nehm-
lch besonders die Fahigkeit zu haben, derartige Farbstoffe theils fest
zu halten, theils auch zu verindern. Bei arterieller Einbringung der
Farbstofflssung wird die Intensitit der Lungenfirbung nicht erkennbar
beeintrichtigt.
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vergifteten Thieren die gleichen wie die nach Anwendung von
Phloxin. Um die von uns geschilderten Farbungsresultate mog-
lichst ausgeprigt zu erhalten, darf man natiirlich nicht zu friih
die Selbstinjection bei den Thieren einleiten, andererseits muss
man sie aber doch zu einer Zeit vornehmen, zu welcher das
Herz noch die ndthige Kraft besitzt, um die Farbstofflosung cir-
culiven zu lassen. KEs eriibrigt jetzt, den Umfang und die Hiu-
figkeit der von uns nachgewiesenen intravitalen Blutgerinnungen
in einzelnen Organen noch etwas genauer anzugeben. In der
Mehrzahl der Fille sind die feineren Lungeniste der Sitz von
Verlegungen. Wenn sie vorhanden sind, sind sie umfangreicher,
als in irgend einem anderen Organ, ein Befaund, welcher véllig
tibereinstimmt mit der Erfahrung der menschlichen Pathologie,
denn auch hier ist ja das Pulmonalgebiet bei allgemein obturi-
renden Gefissprozessen auffallend bevorzugt. Sehr selten dagegen
fanden wir, wiederum im Einklang mit der menschlichen Patho-
logie — den ganzen Stamm der Pulmonalis verlegt. Am constan-
testen zeigt der Magen Gefdssverlegungen und Blutungen, in ge-
ringem Umfange zwar, aber dafiir in um so grdsserer Zahl. Sitz
dieser stecknadelkopf- bis linsengrossen, ungefirbten, inselartig
zerstreuten Flecken (und Blutungen) ist fast ausschliesslich die
Schleimhaut des Fundus, fast nie die des Pylorus. Etwas sel-
tener als der Magen, zeigt der Darm die eben beschriebenen
Verinderungen. Eine ziemlich hohe Stellung in der Haufigkeits-
scala nimmt die Bildung von Gerinnseln im rechten Herzen ein,
welche besonders mit den Trabekeln verfilzt sich finden. Am
wenigsten betheiligt sich, was wiederum mit den sonstigen
pathologischen Erfahrungen iibereinstimmt, die Leber an diesen
Gefissverlegungen. Zum grossen Theil mag dies seinen Grand
haben in der eigenthiimlichen Gefissanordoung und dem Reich-
thum an Capillaren, durch welche bedingt wird, dass selbst bei
Verlegung eines grésseren Theiles der Capillaren die Blutdurch-
stromung der Acini (und auch ihre Firbung) ungemindert bleibt.
Auch der Einfluss der gallensauren Salze im Lebergebiete ist
“hierbei ‘vermuthlich von Einfluss, da dieselben nach den unter
Alex. Schmidt’s Leitung angestellten Versuchen im Stande
sind, normales Blutplasma vor Gerinnungen zu bewahren, d. h.
permanent fliissig zu erhalten. Dasselbe gilt auch, wie wir uns
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iiberzeugten, fiir das Aderlassblut, dem geniigende Mengen
gallensaurer Salze zugefiigt sind.  Verhiltnissmissig selten
konnten ferner Verstopfungen der Hautgefisse, noch seltener
endlich rothe Gerinnsel im linken Herzen aufgefunden werden.

1. Glycerin, Pyrogallol, Anilin, Toluylendiamin.

Es dringte sich uns jetzt der Gedanke auf, ob denn nicht
bei Vergiftungen, welche durch andere blutauflésende Agentien
bewirkt sind, ebenfalls Gefissverlegungen entstehen. Einige Ver-
suche, die nach dieser Richtung hin mit Glycerin, Pyrogallol,
Anilin und Toluylendiamin- angestellt wurden, und zwar unter
Benutzung derselben Untersuchungsmethoden wie bei der Chlo-
ratvergiftung, ergaben die gleichen Gefissverlegungen in den ver-
schiedensten Orgaven.

III. Arsenik wnd Phosphor.

Die Vergiftungen mit den in vorstehenden genannten Sub-
stanzen haben in klinischer Beziehung fast alle die Himoglo-
binurie, in pathologiseh-anatomischer die Gefdssverlegangen und
die dadurch bedingten Blutungen in den verschiedensten Organen
gemeinsam. Ein dhnliches anatomisches Bild wie die bisher von
uns studirten blutlisenden Agentien bewirken zwei schon lange
als Blutgifte beargwohnte Korper, nehmlich Arsenik und Phos-
phor. Dieser Umstand veranlasste uns jene beiden Substanzen
ebenfalls aunf ihre .gerinnungéerzeugeriden Rigenschaften zu priifen.

A, Arsentik

Verwandt wurden Hunde und Kaninchen; das Gift wurde
in Form von arseniksaurem Natron in wiissriger Lésung subcu-
tan injicirt. Diese subcutane Einverleibung benutzen wir durch-
gehends, um alle im Magen und Darm sich darbietenden Ver-
inderungen als resorptiv in Anspruch nehmen zu kdunen. Der
Gang der Untersuchung war im Wesentlichen derselbe wie bei
der Chloratvergiftung. Indirecte wie directe Transfusionen von
Blut eines mit Arsenik vergifteten Thieres in das Gefdsssystem
(Vena jugularis) eines zweiten unvergifteten ergaben genau die-
selben Resultate wie bei der Chloratintoxication. Kaninchen
starben nach vendser Injection weniger Cubikcentimeter defibrinir-
ten Arsenikblates, blieben aber gesund bei directer Ueberleitung
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desselben. Hunde vertrugen auch die indirecte Transfusion eines
solechen Blutes. Wir untersuchten sodann, ob bei einem mit
Arsenik vergifteten Thiere sich intravital Blutgerinnsel bilden.
Um dies zunichst fiir die grossen Gefisse zu ermitteln, vivise-
cirten wir auch hier die Thiere in den verschiedensten Stadien
der Vergiftung. Es ergaben sich Befunde, die im Wesentlichen
iibereinstimmen mit denen bei der Chloratvergiftung, nehmlich
Gerinnsel im rechten Herzen, der Palmonalis, in den Cavis ete.
Bei Anwendung der Firbemethode fanden wir in weiteren Ver-
suchen auch bei dieser Vergiftung die mehrfach geschilderten
Marmorirungen bezw. ungleichen Firbungen, kurz zahlreiche Ver-
stopfungen in kleineren Geféissen und im Capillargebiete und
zwar in allen Fillen. Versuchsbeispiele:

Versuch am 10. December 1887. Sehr kriftiges Kaninchen von 2600 g
erhilt subcutan 0,3 Acid. arsenicosum gelést mit Natronlauge q.s. in 6,0
Wasser um 11 Uhr 20 Min. Vormittags und ist um 11 Ubr 42 Min. mori-
bund. Es wird nun dem Thiere aus der Carotis Blut entnommen und das
letztere nach sorgfiltiger Defibrinirung und Colirung durch mehrfache Leinen-
filter einem zweiten gesunden Kaninchen in die Jugularis dextra eingespritat.
Kaum hat das zweite Thier 3 ccm dieses Blutes erhalten, so bekommt es
Dyspnoe, Streckkrimpfe, Exophthalmus und stirbt unmittelbar darauf. Die
bei noch schiagendem Herzen vorgenommene Section ergiebt im rechten Ven-
trikel und in der Cava ascendens grosse rothe Gerinnsel.

Versuch am 12. December 1887. Ein genau in derselben Weise wie
der vorangehende, ausgefiihrte Versuch bewirkt ebenfalls sofortigen Tod bei
einem sehr kriftigen Kaninchen von 2800 g; es findet sich ein machtiger
Thrombus im rechten Herzen, ein zweiter im Stamme der Pulmonalis.

Versuch am 13. December 1887, Starkes weisses Kaninchen erhalt
subeutan 0,25 Acid. arsenicosum geldst mit Natronlauge ¢. s. in 8,0 Wasser
und ist 15 Minuten nach der Injection sehr schwer krank. Das nun durch
Halsschnitt gewonnene Blut wird defibrinirt, colirt, und einem zweiten ge-
sunden Thiere transfundirt; es erzeugt bei letzterem im rechten Herzen
und in der Cava ascendens ein grosses derbes rothes Gerinnsel. Im Ganzen
waren 4 ccm Blut transfundirt. Noch fanf in derselben Weise vorgenom-
mene Transfusionsversuche bewirkten beim Blutempfanger (Kaninchen) stets
tédtliche Thrombosen.

Bei den nun folgenden Versuchen wurden die Giftdosen so
gewihlt, dass der Tod der Thiere, je nachdem wir eine schnellere
oder langsamere Vergiftung bewerkstelligen wollten, bald inner-
halb 30—40 Minuten, bald wieder innerhalb 1—2 Tagen er-
folgte. Versuchsbeispiele:

Archiv f. pathol. Anat. Bd. 117. Hit.2. 20
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Versuch am 29. December 1887, Kriftiges Kaninchen von 2700 g er-
hilt subcutan um 11 Uhr 20 Min. 0,4 Acid. arsenicosum mit Natronlauge
q. s. gelost in 8,0 Wasser, ist um 11 Uhr 38 Min. unter Kriimpfen sterbend
und wird nun vivisecirt. Die Vivisection bei noch undulirendem Herzen
ausgefiihrt, ergiebt enorme Blutfille im rechten Herzen, der Pfortader, den
Cavis und in den #brigen Venen der Bauchhghle. Tinkes Herz, sowie
Aorta sehr blutleer; in zwei kleineren Aesten der Pulmonalis finden sich
rothe Pfrépfe, wihrend in dem tbrigen Gefisssystem solche nirgends vor-
handen.

Versuch am 6. Januar 1888. Mittelgrosses graues Kaninchen erhilt
subeutan 1 Uhr Nachmittags 0,2 Acid. arsenicos. mit Natronlauge q. s. geldst
in 8,0 Wasser, hat um 1 Uhr 30 Min. starke Dyspnoe und springt schreiend
in grossen Sitzen durch das Zimmer; 5 Min. spiter stellen sich allgemeine
Krimpfe ein, das Thier ist moribund und wird jetzt vivisecirt. Es finden
sich rothe Gerinnsel im rechten Herzen, im Stamm der Pulmonalis, in der
Cava an der Einmiindung der Vena hepatica, und oberhalb der Arteria eru-
ralis dextra.

Versuch am 7. Januar 1888, Starkem gelbem Kaninchen von 2400 g
werden Mittags 12 Uhr 0,25 Acid. arsenicosum mit Natronlauge q.s. geldst
in 10,0 Wasser unter die Riickenhaut gespritzt; 18 Min. spiter liegt das
Thier auf der Seite, hat grosse Athemnoth und wird nun beim Erléschen
des Cornealreflexes vivisecirt. Es lisst sich jetzt eine ausserordentliche Blut-
dberfiilllung im rechten Herzen, den Cavis, der Pfortader und den ibrigen
vendsen Bauchgefissen constatiren, aber nirgends im Gefisssystem sind Ge-
rinnungen nachweisbar.

Versuch am 9. Januar 1883. Weisser mittelgrosser Schiferhund von
8,3 kg erhdlt um 11 Uhr Vorm. 0,6 Acid. arsenicos. mit Natronlauge q. s.
geldst in 15,0 Wasser, das Thier hat um 1! Ubhr 40 Min. starke Athemnoth,
Erbrechen, spastischen Gang der hinteren Extremititen, ist um 11 Uhr 50 Min.
sterbend und wird jetzt vivisecirt; hierbel ergiebt sich eine encrme Blut-
fillle in den Cavis, der Pfortader, der Nierenvene und ein haselnussgrosses
Blutgerinnsel im rechten Herzen.

Versuch am 11. Januar 1888. Jagdhund von 7,2 kg wird 0,5 Acid.
arsenicosum wmit Natronlauge q.s. gelést in 12,0 Wasser unter die Riicken-
haut um-12 Ubr 10 Min. Mittags gespritzt; 12 Uhr 40 Min. erbricht das Thier,
um 12 Uhr 50-Min. ist es sehr schwach, dyspnoetisch, um 12 Uhr 45 Min.
sterbend. Die jetzt vorgenommene Vivisection zeigt eine enorme Blutiiber-
fillung im rechten Herzen, den Cavis, Pfortader und in den iibrigen Unter-
leibsvenen, aber nirgends in den Gefiissen Blutpfropfe.

Versuch am 12, Januvar 1888, Schwarzes kraftiges Kaninchen von
2600 g bekommt im Laufe des Tages dreimal subeutan 0,005 Acid. arseni-
cosum gelost in Natronlauge ¢.s. und am folgenden Morgen 9 Uhr 0,006
ebenfalls subcutan, um 1 Uhr Nachmittags ist das Thier schwer krank und
wird bei den letzten Athemzidgen vivisecirt. Es finden sich nun i rechten
MHerzen, in drei kleineren Zweigen der Pulmonalis, in der linken Nierenvene
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rothe Gerinnsel. * Die Leber ist von sehr geflecktem Aussehen, indem zahl-
reiche animische Gewebspartien mit hyperimischen abwechseln.

Weitere, an mit Arsenik vergifteten Thieren vorgenommene Vivisectionen
bestatigten die bisher mitgetheilten Befunde, d. h. in der grossen Mehrzahl
der Fille (in 12 von 16 Vergiftungen) konnten Blutpfrépfe in den verschie-
densten Abschnitten des Gefasssystems nachgewiesen werden.

Versuchsbeispiele mit Selbstfarbung der Thiere.

Versuch am 24. Mérz 1888, Schwarzweisses Kaninchen von 1900 g
erhdlt um 9 Uhr Vorm. 0,15 Acid. arsenicosum mit Natronlange q. s. geldst
in 8,0 Wasser unter die Bauckhaut; um 24 Uhr ist das Thier schwer krank
und wird nun mit 400 g einer kaltgesittigten Indigocarminlisung von der
Vena jugularis aus gefirbt. Sobald die sichtbaren Schleimhiiute intensiv
blau scheinen, wird das Kaninchen durch Verbluten aus der Carotis getddtet
und bei noch schlagendem Herzen secirt. Die Autopsie ergiebt vollig mar-
morirte Lungen, ferner Magen-Darmschleimhaut, Leber und Nieren besonders
in der Grenzschicht sebr ungleich gefirbt.

Versuch am 25. Marz 1888. Jagdhund von 7,3 kg erhillt an diesem
Tage dreimal, am folgenden zweimal 0,02 Acid. arsenicosum geldst mit Na-
tronlauge ¢.s. in Wasser subcutan. Am Nachmittage (2 Uhr) des zweiten
Tages ist das Thier schwer krank. Es wird nun eine Infusion von 500 ccm
der Indigocarminldsung durch die Jugularis dextra vorgenommen und hier-
auf das Thier durch Halssehnitt getédtet. Die Section bei noch schlagendem
Herzen ausgefiihrt, zeigt fusserst ungleich gefirbte Lungen und Nieren,
ebenso ist die Magen-Darmschleimhaut vielfach ungefarbt, die Leber dagegen
ganz gleichmassig blau. .

Versuch am 28, Mirz 1888. Sehr starkes schwarzes Kaninchen von
2400 g bekommt vom 28. bis 30. incl. téglich zweimal subcutan 0,003 Ar-
senik und wird am 30. Mittags 1 Uhr nach vorangegangener Infusion von
300 ccm der Indigocarminldsung durch Genickschlag getddtet. Die sofortige
Section zeigt Lungen fast gleichmissig blau, nur unbedeutend marmorirt,
dagegen sind die Nieren besonders in der Grenzschicht und die Magen-Darm-
schleimhaut ausserordentlich ungleich gefirbt; Leber ist gleichmissig blau.

Versuch am 29. Marz 1888. (Farbung mit Eosinkochsalzldsung.)
Kréiftiger weisser Jagdhund von 10,1 kg erhiilt im Laufe von 4 Tagen 0,14
Acid. arsenicosum als Natronsalz gelost in Wasser subeutan. Am 1. April
1888 wird bei dem schwerkranken Thier eine Infusion von 300 cem einer
Iprocentigen Eosinkochsalzlosung vorgenommen und hierauf dasselbe durch
Halsschnitt getddtet. Bei der sofortigen Section sieht man die Lungen fast
gleichméssig, die Nierem, Magen- und Darmschleimbaut sehr ungleichméssig
gefirbt; Leber ist ganz gleichmissig roth. /

Versuch am- 2. April 1888. Weissem starkem Kaninchen werden inner-
halb 4 Tagen 0,02 Acid. arsenic. (als Natronsalz) unter die Haut gespritzt.
Am 6. April 1888 werden dem schwerkranken Thier 100 g einer Iprocentigen
Eosinkochsalzldsung durch die Carotis dextra herzwirts injicirt und nun

20*
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demselben, nachdem seine Haut rothgefarbt erscheint, die Halsgeffsse durch-
schnitten. Die sofort ausgefilhrte Section zeigt Lungen, Magen, Darm und
Nieren #usserst ungleich gefirbt, die Leber ist dagegen bis auf wenige
Stellen gleichmassig roth.

B. Phosphor

Der Phosphor wurde ebenfalls subcatan einverleibt, und
zwar in verschiedenen Dosen einer 1procentigen Oellésung.
Auch bei der Phosphorvergiftung fanden wir in gréberen Ge-
fiissen der noch lebenden Thiere unter 9 Fillen 7 mal rothe
Blutgerinnsel. Die friiher besprochenen Farbemethoden lieferten
ausnahmslos in 11 Féllen die fiir feinere Gefissverlegungen cha-
rakteristische Marmorirung bezw. ungleiche Farbung der ver-
schiedensten Organe. Es ist bemerkenswerth, dass die Gefiss-
verlegungen bezw, die fiir dieselben charakteristische Marmori-
rung der Organe bei Phosphorvergiftung bedeutender ist, als bei
Arsenikintoxication.

Versuch am 6. April 1888, Weisses Kaninchen . von 2100 g erhélt
innerhalb 3 Tagen 6,0 einer lprocentigen Phosphoréllésung subcutan und
wird am 9. April Mittags 124 Uhr, da es schwer krank, durch Halsschnitt ge-
todtet und bei noch schlagendem Herzen secirt. Man findet nun zahlreiche
Blutungen in Lungen, Magen und Darm, ferner ein erbsengrosses Gerinnsel
im rechten Herzen und ein fadenfdrmiges in einem kleinen Zweige der Pul-
monalis.

Versuch am 10. April 1888. Graues Kaninchen bekommt um 9 Uhr
Vormitt. 5,0 der Iprocentigen Phosphoréllésung und ist um 2 Uhr Nachm.
moribund; nach Erloschen des Cornealreflexes secirt, zeigt es in den Lungen
zahlreiche himorrhagische Infarcte, ima rechten Herzen ein kleines Gerinnsel,
ausserdem colossale Blutuberfillung in den Cavis, der Pfortader und in den
tibrigen vendsen Bauchgefissen.

Versuch am 12, April 1888. Grauem, kleinem Mops werden innerhalb
4 Tagen 9,0 der Phosphorélidsung subcutan einverleibt; am 15. April 1888
wird das schwerkranke Thier durch Genickschlag getddtet und sofort secirt.
Die Section ergiebt Blutungen in den Lungen, im Magen, Darm und der
Leber, ferner ein langes rothes Gerinnsel an der Einmiindungsstelle der Vena
bepatica in die Cava.

Versuch am 20. April 1888, (Selbstfarbung der Thiere.) Sehr starke
Dogge von 11 kg erhilt innerbalb 2 Tagen subcutan 12,0 der Iprocentigen
Phosphorlésung, wird am 21. Mittags 1| Uhr mit 400 ccm einer kaltgesittigten
Indigocarminlésung gefirbt und hierauf durch Halsschnitt getddtet. Die so-
fortige Section zeigt die Lungen, den Magen, den Darm, die Nieren und
auch die Leber ausserordentlich ungleich gefiirbt.
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Versuch am 26. April 1888. Weisses Kaninchen von 2000 g erhilt
um 6 Uhr Morgens 5,0 einer Iprocentigen Phosphorélldsung und ist um
1 Uhbr Mittags sebr krank; das Thier wird jetzt mit 100 g einer Iprocentigen
Eosinkochsalzlosung von der Carotis dextra aus gefirbt und durch Genick-
schlag getddtet. Die Section bei noch undulivendem Herzen vorgenommen,
zeigt Lungen, Magen, Darm, Niere und auch Leber sehr ungleich gefarbt.
Die mikroskopische Untersuchung der Nieren (Gefrierschnitte) ergiebt viel-
fache Stellen in Rinde, Grenz- und Markschicht ﬁngeféirbt; ebensolche auch
in der Leber, in der Peripherie und im Centrum der Acini.

Versuch am 30. April 1888. Schwarzem Schiferhund von 9,1 kg wer-
den innerhalb 3 Tagen 10,0 einer lprocentigen Phoéphoréllésung unter die
Haut gespritzt. Am 2. Mai wird durch die Carotis dextra eine Infusion von
500 cem einer Iprocentigen Eosinkochsalzldsung vorgenommen und hierauf
der Hund durch Halsschnitt getddtet. Bei der Autopsie findet wan Lungen
gleichmissig roth, dagegen den Magen, Darm, die Nieren besonders in der
Grenzschicht und die Leber &usserst ungleich gefirbt.

Versuch am 6. Mai 1888. Schwarzes kriftiges Kaninchen von 2400 g
bekommt Morgens 7 Uhr 6,0 der Iprocentigen Phosphordllésung und ist
Nachmittags 14 Uhr sehr schwer krank; nachdem demselben durch die Vena
jugularis dextra 400 cem einer kaltgesittigten Indigocarminldsung infundirt
sind, wird es getddtet und sofort secirt. Bei dér Section findet man Lungen
ausserordentlich stark marmorirt, ebenso Magen, Darm und Nieren sehr un-
gleich gefirbt, die Leber aber nur an einzelnen Stellen nicht blau.

Wir haben es bisher absichtlich vermieden, zu discutiren,
ob die von uns festgesteliten Gefdssverstopfungen thrombotischer
oder embolischer Natur sind. Folgende Erwégungen und That-
sachen diirften dafiir sprechen, dass die genannten Gefissver-
legungen grisstentheils, wenigstens in den frihen Stadien der
Vergiftungen, autochthon entstanden sind. Zunichst ist zu be-
merken, dass die grosseren Gerinnsel der Gefisswand fest an-
hafteten; ebenso liessen sich aus kleineren Gefissen und Capil-
laren weder durch driicken und streichen, noch schiitteln, aus
frischen Schnitten bezw. Zupfpriparaten in Kochsalzlésung der
Inhalt entfernen, was bekanatlich bei Embolien sehr leicht der
Fall ist. Ferner finden sich regelmissig schon in friihen Stadien
der Vergiftungen — was besonders betont sei — in verschie-
densten Gefiissgebieten des grossen sowie des kleinen Kreislaufes
zahlreiche Capillarverstopfungen, so in den Lungen, Nieren, im
Magen und Darm u.s. w., ohne dass irgend ein Heerd, dem sie
embolisch entstammen konnten, nachweisbar ist. Endlich sind die
Verbreitungsbezirke der Verlegungen so gross, dass sie, voraus-
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gesetzt, sie wiren embolisch, von einem grésseren Embolus hitten
herriihren missen, ein solcher aber fand sich nicht. Sonach
miissen es Capillarthrombosen sein, und dies um so mehr, als
ihe Ausbreitungsbezirk fiir capillire Embolie viel zu gross ist.
Dass gerade Capillargebiete hesonders hiufig betroffen werden,
ist wohl auf die in denselben herrschende geringe Stromge-
schwindigkeit zuriickzufiibren, ein Moment, welches besonders
das Zustandekommen von Gerinnungen ceteris paribus begiin-
stigt ). Withrend "die Capillarthrombosen zu einer Zeit auftre-
ten, zu welcher die Pulmonalis, das rechte Herz, die Cavae, die
Pfortader u. s. w. noch véllig wegsam sind, sehen wir an den
fetztgenannten Orten grossere Blutgerinnsel immer erst dann sich
bilden, wenn bereits ldngere Zeit die erwidhnten Capillarver-
stopfungen bestanden haben. Demnpach stellen jene grisseren
Blutgerinnsel Stagnationsthrombosen dar, sind also nicht
die Ursache, sondern die Folge der Capillarverlegungen im pul-
monalen Stromgebiete. Ausserdem ist fiir das Zustandekommen
der Stagnationsthromben die ausgesprochene Gerinnungstendenz
des Blutes ein wichtiger mitwirkender Factor. Dass gelegent-
lich besonders sub finem vitae von diesen grossen Stagnations-
thromben kleinere Theilchen losgerissen und in einzelne Capillaren
geschwemmt werden konnen, soll natdrlich nicht bestritten wer-
den. Ausser den Thromben sahen wir an vielen Stellen im
Gefisssystem die Capillaren vollgepfropft mit in ihrer Form er-
haltenen rothen Blutkérperchen, wir hatten also auch Stasen
vor uns. In wie weit diese Stasen®) bei leichteren Vergiftungen
fir ausgleichbare Krankheitserscheinungen allein verantwortlich
gemacht werden kionnen, muss weiteren Untersuchungen vorbe-
halten bleiben.

Im Mittelpunkt der Krankheitserscheinungen bei unseren
Vergiftungen steht einerseits das lingst bekannte unaufhaltsame
Sinken des- Aortendruckes (selbst grosse Arterien spritzten ange-
schnitten kaum noch, wihrend das Herz noch lebhaft schligt),
andererseits die enorme vendse Stauung im Gebiete der Caven,

) Wegen der seltenen Capillargerinnungen in der Leber, vergleiche Pass.
auf S.303. '

%) Auf die allgemein pathologische Bedeuntung von Stasen fiir gewisse
Krankheitsprozesse hat wohl zuerst C. Hueter aufmerksam gemacht.
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der Pfortader und der ibrigen vendsen Bauchgefisse. Fir diese
Erscheinungen geben erst unsere Befunde eine befriedigende Er-
klirang. Die Verlegungen im pulmonalen Stromgebiete bilden
ein sehr bedeutendes Hinderniss fiir die Entleerung des rechten
Ventrikels und erzeugen stromaufwirts eine enorme Stauung,
stromabwirts eine grossartige Anidmie. Diese Andmie bewirkt
secunddr Dyspnoe, Krimpfe, aligemeine Schwiche, Coma und
dies umsomehr, als ein Theil der Lungencapillaren fiir das Ath-
mungsgeschift durch zahlreiche Gefiissverschliisse ausgefallen ist.
Die von uns festgestellten Circulationshindernisse liefern anch
Aufschluss fir die bei der Arsenikvergiftung constatirte That-
sache, dass faradische Splanchnicusreizung die Blutstromung
nicht zu férdern vermag, wihrend die vasoconstrictorischen Ner-
ven sich allgemein als ungelihmt erweisen. Dass diese im
obigen dargelegten Circulationsstérungen und die Verkleinerung
der Athmungsoberfliche schon an sich den Tod bedingen kénnen,
liegt auf der Hand. Wir persénlich sind davon iiberzeugt, dass
diese Vorginge thatsdchlich einen sehr grossen Antheil an dem
Eintritt des Todes haben. Ausserdem aber stehen wir keinen
Augenblick an, z. B. bei der Chloratvergiftung, den durch Mar-
chand’s"') Arbeiten nachgewiesenen Verinderungen des Blutfarb-
stoffes und den daraus resultirenden Stérungen des Gaswechsels
eine sehr bedeutende Rolle zuzuschreiben; ferner sind bei der
Arsenik- und Phosphorvergiftung directe Wirkungen auf das Cen-
tralnervensystem und das Herz pachgewiesen worden, die in
ihrer Bedeutung fiir den Krankheitsprozess nicht unterschitat
werden sollen. Endlich ist das Leben noch bedroht durch ge-
wisse secundire Nachwirkungen der Vergiftungen in den ein-
zelnen Organen. So wird beispielsweise die Niere insufficient
durch zahlreiche Gefissverlegungen, besonders in der Grenz-
schicht; die letzteren, der niedrige Aortendruck und die vendse
Stauung bedingen schwere Schidigungen dieses Organes.
Desgleichen ist das Leben gefihrdet durch spitere (fettige,
nekrotische und nekrobiotische) Degenerationsvorgiinge in den
verschiedensten Organen. Die nekrotischen und nekrobiotischen
Vorgiinge leiten wir ohne Weiteres von den Gefissverlegungen
und der dadurch bedingten Erndhrungsstérung der Gewebe ab;
) Dieses Archiv Bd. 77 und Arch. f. exper. Patholog. Bd. 22 u. 28.
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was die gleichmassig verbreitete triibe Schwellung und spitere
fettige Degeneration der Drisenzellen in der Magendarmschleim-
haut sowie der Leber u. s. w. trifft, so ist diese wohl zum
grossen Theil auf eine directe Protoplasmawirkung der Gifte
zurlickzufithren, obschon gewiss die so schweren Circulationsstd-
rungen auch einen bedeutenden Antheil an diesen Vorgingen
haben diirfen.

Welches sind nun die ersten Glieder in der Kette von Fr-
scheinungen, die mit dem Vorgange der Blutgerinnung enden?
Von einer derselben vorangehenden Verinderung der Gefisswinde
beobachten wir nichts, ebensowenig konnten wir eine primire
Circulationsstérung als Ursache ermitteln, die ja thatsdchlich
vorhandenen Circulationsstorungen sind vielmehr erst Folge der
Gefissverlegangen, sonach sind wir gendthigt, im Blute selbst
die Ursachen der Gerinnungen anzunehmen. Fir die mehr oder
weniger regelmissig Hamoglobinurie erzeugenden Blutgifte er-
geben sich die gesuchten Anfangsglieder der in Rede stehenden
Erscheinungskette ohne Schwierigkeit in der Thatsache der Blut-
kérperchenaunflssung.  Als Ausdruck derselben - sind bei der
Vergiftung durch Natrium chloricum,- Glycerin, Pyrogallol,
Anilin, Toluylendiamin und andere Substanzen Schatten- und
Blutkérperchentriimmer schon anderweitig festgestellt; dass aber
Avuflésung von Blutkdrperchen Blotgerinnungen hervorruft, ist
seit den grundlegenden Untersuchungen von Alex Schmidt,
Naunyn und anderen Forschern eine gesicherte Thatsache.
Welchen Antheil die einzelnen Blutbestandtheile an diesen Ge-
rinnungen haben, lassen wir hier als unser Thema nicht un-
mittelbar beriihrend ganz unerdrtert. Beazfiglich der Himoglobin-
urie nicht erzeugenden Gifte, besonders des Phosphors und
Arsens, sind unseres Wissens genaune Angaben iiber ihre bluat-
schidigenden Wirkungen. bisher nicht gemacht worden. Wir
sind in der Lage, tiber durch diese beiden Substanzen bedingte
morphologische Verinderungen der Blatkérperchen zu berichten,
welche eine ausreichende Erkldrung fiir das Zustandekommen
der Gerinnungen liefern. Nach subcuataner Einverleibung von
Arsenik ') und Phosphor bei I'réschen, Kaninchen und Hunden

Y Das Maximum seiner blutkdrperschidigenden Eigenschaft entfaltet das
Arsen-Atom in seiner Verbindung mit Wasserstoff: AsH;.
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ergab sich zunichst, dass diese beiden Gifte beim Kaltbliiter
viel augentfilligere Schiidigungen des Blutes setzen, als beim Warm-
bliiter.- Sie rufen im Froschblute Verinderungen hervor, die
hauptséichlich in Filtelung und Segmentirung der rothen Blut-
scheiben bestehen; ferner beobachtet man oft Schattenbildung,
die aber insofern nicht ganz vollkommen ist, als der Kern der
rothen Blutkirperchen fast immer noch sichtbar erscheint.
Ausserdem ist hervorzuheben, dass in einem ohne Zusatzfliissig-
keit untersuchten Blutstropfen die rothen Blutkdrper rasch
quellen oder untergehen oder bizarre Formen aonehmen, Ver-
inderungen, die in 0,6 pCt. Kochsalzlésung noch schneller,
ja fast augenblicklich — erfolgen. Unvergiftetes Froschblut
dagegen zeigt in physiologischer Kochsalzlosung viel spiter und
viel geringer derartige Verdnderungen. Im Blute der Sduger be-
wirken Arsenik und Phosphor — letaterer in weit hoherem
Maagse') — ebenfalls Schiddigungen der rothen Blutscheiben,
die sich zanéichst nur in sehr schneller Verdnderlichkeit ihrer
Form in einem ohne Zusatzflissigkeit untersuchten Blutstropfen
aussprechen. Die Erythrocyten nehmen dort bald eine zackige
unregelmissige Gestalt an, Verdnderungen, die in physiologischer
Kochsalzlosung noch schuneller, ja fast augenblicklich zu Stande
kommen, im Gegensatze zu dem Verhalten des unvergifteten
Blutes. Im Arsenblut des Sdugers (Hund und Kaninchen)
konnte ferner eine auffallonde Verminderang der Leukocyten
constatirt werden, wie sich am leichtesten bei mit Methylviolett-
Kochsalzlosung versetatem Blute ersehen liess. Kurz vor dem
Tode der Thiere erleiden die Leukocyten eine rapide Zahlver-
minderung, man findet dann farblose granulirte Schollen in der
Grosse mehrerer weisser Blutkérper, offenbar der Ueberrest zer-
fallener Leukocyten. JIm Phosphorblute des Sdugers zeigte sich
eine solche Verinderung der weissen Blutscheiben nicht, dagegen
batten die Erythrocyten statt der Geldrollenbildung die Tendenz,
sich in Haufen zusammen zu ballen. Eine Fiarbung der im
Phosphor- und Arsenblut veréinderten rothen Scheiben durch

) Dieser quantitative Unterschied in der Schadigung der Himoglobin-
triger dirfte erkliren, warum bei der Phosphorvergiftung Icterus fast
constant und sehr intensiv auftritt, wihrend bei der Arsenintoxication
derselbe selten und wenig ausgesprochen ist.
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Methylviolett - Kochsalzlgsung entsprechend der Methode von
Maragliano') konnte nicht erzielt. werden. Bereits vor uns
haben iibrigens einige andere Autoren hierhergehdrige Aungaben
gemacht. So sagt Podwissotzky®) jun., dass Phosphor und
Arsenik eine Zerstérung der rothen Blutkdrperchen bewirken,
deren Triilmmer sich besonders in den Lebercapillaren anhiufen.
Ferner spricht Kroenig?®) in seiner Arbeit iber chronische
Phosphorvergiftung auvsdriicklich von einer primiren Schidigung
der rothen Blutkérperchen durch dieses Gift. Er sah an Leichen-
priparaten in einzelnen Capillaren Elemente von theils rund-
licher, theils dreleckiger Form, von denen er einige als aus-
gelaugte BlutkGrperchen, andere als hyalin degenerirte Gefiss-
epithelien ansieht.

Hiermit im Einklang steht die Angabe von Fraenkel und
Rohmann?), dass bei der Phosphorvergiftung der Hilhner eine
Verminderung der rothen Blutscheiben in einem gegebenen Vo-
lumen (Cubikmillimeter) Blut stattfindet. Die von uns gesehenen
Verindernngen der rothen und weissen Blatscheiben zeigen
deutlich genug, dass sie es sind, von denen die Gefdsssperrungen
ihren Ausgang nehmen. Hiernach wird das Zustandekommen
von Stasen und Thrombosen jetzt leicht verstindlich. Fine be-
sondere Erwiahnung verdient die bekannte Thatsache, dass das
Blut bei Phosphorvergiftung sehr oft sich gerinnungsunfihig
zeigt oder erst nach sehr langem Stehen gerinnt. BEs kdunte
scheinen, als ob diese Thatsache im Widerspruch zu unseren
Befunden stinde. Indess hat bereits Alex Schmidt darauf
hingewiesen, dass der Organismus dber Vorrichtungen verfiigt,
um gegen eine etwa entstehende libermissige Gerinnungstendenz
des Blutes anzukdmpfen. Es konnen, wie dieser Forscher ge-
zeigt hat, kvisenartige Vorginge im Blute Statt haben, so dass

1y Ueber die Resistenz der rothen Blutkorperchen. Berl. klin. Wochenschr.
1887. No. 43.

%) Ueber einige noch micht beschriebene Verinderungen der Leber bei
acater Phosphor- und Arsenvergiftung u. s. w.  St. Petersb. Med.
Wochenschr. 1888, No. 24, referirt in den Fortschritten der Medicin.
1888. 8. 6323.

3) (Genese der Phosphorhepatitis. Dieses Arch. Bd. 110.

1) Zeitschr. f. pbysiol. Chemie. 1880. Bd. 4.
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ein abnormer Reichthum an Gerinnungsferment in fast  jihem
Wechsel einem Zustande von Gerinnungsunfihigkeit des Blutes
Platz machen.
Wir halten es fiir zweifellos, dass auch am Menschen bei
der Vergiftung durch Natrium chloricum, Anilin, Pyrogallol,
Phosphor, Arsenik u.s. w. die von uns in Thierversuchen er-
_ mittelten Gefiisssperrungen (Stasen und Thrombosen) sich ent-
wickeln. Sind doch die am Krankenbett beobachteten Symptome
die gleichen wie bei unseren Versuchsthieren. Somit ist jeden-
falls fiir die Vergiftung mit den von uns studirten Kérpern —
und Gleiches wird sich auch fiir &holich wirkende Blutgifte heraus-
stellen, als da sind: Hydroxylamin, Phenylhydrazin, Acetyl-Phenyl-
bydrazin (Pyrodin) (wohl auch Nitrobenzol) —, auch im mensch-
lichen Korper die Entstehung von zahlreichen Thrombosen auf
Grond einer priméren Dyskrasie des Blutes wohl nicht mehr za
bezweifeln. Sind doch schon von von Bergmann und Angerer
(Festschrift der Universitit Wiirzburg 1882), wenn auch nur an
der Leiche gefundene Gefissverstopfungen als Ursache der
durch putride Intoxication erzeuglen Krankheitserscheinungen
in Anspruch genommen worden. Desgleichen haben Heinecke),
und sein Schiiler Jolles?), Scheiding?® die bei der Sublimat-
und Kohlenoxydvergiftung an Leichen gefundenen Capillarthrom-
bosen als durch Fermentintoxication entstanden aufgefasst. Fiir
die Sublimatintoxication ist inzwischen wenigstens in Thierver-
suchen die Richtigkeit der intravitalen Entstehung derartiger
Gerinnsel unter Benutzung unserer Methoden (Vivisection, Selbst-
firbung der Thiere) von E. Kaufmann*) nachgewiesen worden.
Auch fiir die Vergiftung durch Kohlenoxydgas, Schlangengift
and Scorpionenbiss wird sich, wie. wir bestimmt glauben, das
Gleiche am Lebenden nachweisen lassen. Der von uns erbrachte
Nachweis, dass bei einer Reihe von Vergiftungen intravital Blut-
gerinnungen entstehen, konnte vielleicht auch fiir andere Gebicte
der menschlichen Pathologie frachtbar werden. Alle Krankheits-

') Die Fermentintoxication und deren Beziehung zur Sublimat- und Leucht-
gasvergiftung. Deutsch. Arch. f. klin. Med. Bd. 42.

%) Untersuchungen iber Sublimatvergiftung u. 5. w. Diss. Erlg. 18886.

%) Fermentintoxication und Leuchtgasvergiftung. Diss. Erlg. 1888.

* Die Sublimatintoxication. Habilitationsschr. Breslau, W. Koehner. 1888,
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prozesse, mdgen dieselben von Hamoglobinurie begleitet sein
oder nicht — bei denen der pathologisch-anatomische Befund
mehr oder weniger ausgebreitete Blutungen und Infarcirungen
in den verschiedenen jOrganen, besonders in Lunge, Magen-
Darmschleimhant und Nieren, ferner unaufgeklirte Stauungen in
den vendsen Unterleibsgefidssen ergiebt, sind verddchtig, mit
derartigen, auf primérer Blutdyskrasie bernhenden intravitalen
Gerinnungen (bezw. Stasen) einherzugehen.

XV,

Die Gastritis der Phthisiker vom pathologisch-
anatomischen Standpunkte.

(Aus dem stidtischen allgemeinen Krankenhause Friedrichshain.)

Von Dr. Schwalbe, Assistenzarat.

Von zwei Seiten her sind die Magendarmaffectionen der
Phthisiker neuerdings wieder in den Vordergrund des Interesses
geriickt worden. Einmal gab die Behandlungsmethode der
Schwindsiichtigen durch Ueberfiitterung, wie sie von Dujardin-
Beaumetz, Leyden u. A. in die Praxis cingefiihrt wurde, den
Klinikern Veranlassung, die Grundbedingungen einer derartigen
Therapie zu priifen, und liess sie nothgedrungenerweise ihr
Augenmerk richten auf die zahlreichen dyspeptischen Beschwer-
den dieser Kranken, die jeden Versuch einer rationellen Ernib-
rung oft illusorisch zu machen drohen. Zweitens aber musste
es in der Verfolgung der neueren Bestrebungen, die detaillirten
klinischen Symptome der Magenpathologie mit den anatomischen
Veriinderungen des Organs in Einklang zu bringen, sehr nahe
liegen, auch die Midgen der dyspeptischen Phthisiker auf etwaige
Structurverinderungen zu studiren. Wie z. B. durch die Unter-
snchungen Rosenheim’s') beim Carcinoma ventriculi nachge-
wiesen worden ist, dass neben dem geschwulstbildenden Prozess
sehr hiiufig noch ein entziindlicher in der Schleimhaut ablanft

N Berl. klin. Wochenschr. 1888, No.51.



