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2. ~orphologische Yer~tnderungen der rothen 
Blutkiirperchen durch Gifte. 

(Hierzu Tar. HI.) 

In der ]etzten Zeit hatte ich Gelegenheit, eine Anzahl Amine 
und Amidine aus der Fettreihe, wie aus tier aromatischen Reiha, 
ferner das neuerdings yon Curt ius  dargestellte Hydraein, sowie 
eine Reihe yon Phenylhydrazinderivaten auf ihre pbarmako- 
dynamischen Eigenschaften zu priifem Eine umfassende Mit- 
theilung tiber die Wirkungsweise dieser KSrper soil sparer er- 
folgen; hier will ieh nurkurz die interessanten Ver~inderungen 
schitdern, die jene Substanzeu an den rothen BlutkSrperehan dar 
Kalt-und Warmblfiter hervorrufen. - -  Es sind dies zwei Raihen 
yon Vedinderungen: die aine darselban finder sich nut bei Ver- 
giftung mit Phenylhydrazin und dessan Derivaten und ist for 
diase geradezu pathognostiseh; - -  die zweite tritt mit grosser 
gagelm~issigkeit ein bei kmm0niak, Diamin (oder Itydrazin), 
Hydroxylamin, den Ami.uen und Amidinen der Fettreihe, den 
wahren Amiden wie den Amidinender aromatischen Reihe, wird 
jedoeh aueh darch gewisse andere blutscMdigende Agentien her- 
vorgerufen. 

I)iese zweite Kategorie yon Oestaltvergnderungen ist beson- 
ders charakteristisch beim Kaltbltiter. Figur 1 zeigt die rothen 
BlutkSrperchen eines durch O,05g Chlorammonium vergifteten 
Frosches. Das Blur ist 2 Stunden nach Beibringung des Giftes 
aus dem noah schlaganden Herzen entnomman. In den Erythro- 
cyten finden sieh 3, 4, 5 und mehr kleinere und grSssere, runde, 
stark lichtbreehende Kiigelchen. Dieselben sind farblos; die 
gr5sseren Kugeln erscheinen, namentlich bei sffirkerer VergrSsse- 
rung, durch Contrastwirkung," violett. Sie erweeken fast den 
Anschein yon Vacuolen, sind aber in Wirklichkeit keine solche. 
Dann zerquetseht man die rothen B]utkSrperchen dureh Andrfieken 
des Deckglases, so treten jane Gebitde aus dam Stroma heraus 
und schwimmen nunmehr frei im Plasma umher. Dieselben 
k~innen ferner durch w~sserige BismarkbraunlSsung gefiirbt war- 
den, wiihrend das fibrige BlutkSrperehen, mit Ausnahma des 
Kern.% ungef/irbt bleibt. Durch Verdiinnte Salzs~iure warden jane 



I 
? 

f~ 

,? 

.7. 

-< . 

,i i:! J~: :i 

t . , .  

• i l l  

I I  

• I I  

• t i  



113 

Kugeln aufgelSst, dutch Ess.igs~ure und Alkohol nicht. Sic 
stellen 0ffenbar durch die Giftwirkung jener KSrper geseh~idigtes 

u u d  aus dein Stroma sich ausscheidendes Protoplasma dar. -- 
Die kleineren Kugeln. seheinen sp~i, ter zu grSsseren zusammen- 
zufliessen; wenigsteus finden sieh' in einem sp~tteren Stadium 
der. Vergiftung, beispielsweise nach 24 Stunden, in den rothen 
BlutkSrper6hen statt zahlrei~zher kleinerer wenige grosse unge- 
fiirbte Kugeln, wie dies Figur 2.zeigt. 

: Die eben geschilderte Yer~inderung tritt auf bei Ammoniak, 
Hydroxylamin, Hyd'razin, Trimethylamin, Aethenylamidin. und 
hSheren Homologen; ferner bei den wahreu Aminen der aroma- 
tisehen Reihe, in denen Wasserstoff in den Seitenketten der tto- 
mologen des Benzols dutch die Amidogruppe ersetzt ist (z. B. 
C6H~CH~NH ~ Benzylamin, C6H 5 . CH~. CH~ ,NH~ Aethylphenylamin), 
sehliesslich bei Benzenylamidin und hSheren ftomologeu, sic fehlen 
dagegen merkwiirdiger Weise bei der Vergiftung mit Anilin 
(Amidobenzol) und Anilinderivaten. Diese letzteren sind zwar be- 
kanntlich alle mehr oder minder heftige Blutgifte.; abe r jene eben 
besproehenen Vergnderungen vermSgen sic nieht hervorzubrlngen. 

Aber auch fiir die fibrigen Ammoniakderivate-(als solche 
kann man ja die genannten K5rper alle auffassen) sind jene Ver- 
s nieht pa.thognostiseh: denn sic treten aueh auf bei 
SchRdigung des Blutes dutch concentrirte LSsungen indifferenter 
Salze~ Die als Folge der reinen Coneentrationswirkung auftreten- 
&en Ver~nderungen der rothen Blutk6rperchen habe ich in dem 
vorausgehenden Auf~atz: ,,Die Wirkung eoneentrirter SalzlSsun- 
gen" beschrieben. Es entwiekeln sieh nur die Ver~nderungen 
auf Injection yon -Ammoniakderivaten sehr rasch, innerhalb we- 
niger Stunden, auf Injection concentrirter SalzlSsungen sehr lung- 
sam, erst in 3--5 Tagen. Im Uebrigen scheinen die Ver/inde- 
rungen :in beiden F/illen identiseh zu sein, wie sich aus der Be- 
traehtung yon Figur 3ergiebt. Dieselbe zeigt.die rothen Blut- 
kSrperchen .eines Frosehes am 5. Tage nach der Injection yon 
1 corn gesgttigter KoehsalzlSsung. 

Bei Warmbl~itern sind g]eieh s~niafgllige Erseheinungen bei 
der Vergiftung mit Ammoniakderivaten nieht vorlianden. Abet 
aueh bier finder dureh die genannten KSrper eine. Sch~digung 
der rothen BlutkSrperchen statt. Einem chlorammoniumver- 
gifteten Siiuger (Kaninchen, Hund) entnommenes Blur zeigt, ohne 

Archiv L paghol. Anal, Bd. 122. t l f t .  1, 
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Zusatz untersueht, rapide Formver/inderungen der rothen Blut- 
kSrperehen; dieselben zeigen Zacken und Einkerbungen und er- 
soheinen zu einerZeit schon stechapfel-und mautbeerfSrmig, wo 
(im Controlpr~iparat) die Erythroeyten eines gesunden Thieres 
sich grSsstentheils noeh unvergndert zeigen. - -  In 0,6procentiger 
KoehsalzlSsung quellen die geseh~digten rothen BlutkSrperchen 
welt rascher als normale, and geben zum grossen Theil naeh 
einiger Zeit ihren Farbstoff ab, hierbei zu Sehatten werdend. 
Die Folgen soleher Blutseh~digung geben sieh bei der Selbst- 
Nrbung eines vergifteten Thieres zu erkennen. Itier zeigen sieh, 
wie bei vielen anderen blutscMdigenden Agentienl), zahlreiche 
Stellen in Lunge, 3Iagen, Darm und Nieren ungeNrbt: es finden 
also unter dem Einfluss jener KSrper in ausgedehnten Capillar- 
gebieten Strombahnverlegungen statt. - -  Die Folgen der Ein- 
spritzung coueentrirter KochsalzlSsung auf das Blut des S~ugers 
babe ieh in tier oben eitirten Arbeit besehrieben. 

Ganz versehieden yon den eben gesehilderten-  aber eben- 
falls sehr ehamkteristiseh - -  sind die Gestaltver/i.nderungen, die 
durch Phenylhydrazin und dessert Derivate an den Erythroeyten 
herbeigeNhrt werden. Figur 4 zeigt die rothen BlutkSrperehen 
eines dureh 0,03 g Aeetylphenylhydrazin (-Pyrodin odor Hydrace- 
tin) vergifteten Frosehes. Das Blut eines solehen Thieres er- 
seheint braun bis braungrfin, und lgsst 'speetroskopiseh den 
Streifeu des Meth~moglobin erkennen. Die rothen BlutkSrper- 
chert zeigen das Bild hoehgradiger Sehrumpfung; ein Auftreten 
yon Tr6pfehen und Kfigelehen wie bei NH~ und verwandten 
KSrpern findet in keinem Stadium der Vergiftung start. Der 
gleiehm~ssige Contour ist verloren gegangen; der  Rand erSeheint 
geNltelt, eingebuchtet, oft aueh umgesehlagen. Die gleiehm~issige 
mattgelbe FSzbung ist versehwunden; das Zooid ist zum Theil 
in Segmente angeordnet, zum Theil in einen den Kern umgeben- 
den, mit Zaeken und Ausl~ufern versehenen Ballen zusammen- 
gezogen. Der Kern selbst ist nieht mehr oval, sondern mehr 
odor minder difform, versehm~lert, eekig und mit Einkerbungen 
und Vorsprfingen versehen. 

z) Vg], Arbeiten aus dem pharmakologischen Institut tier Universit~t 
Breslau: Multiple intravitale Blutgerinnungen bei chlorsauren 8alzen~ 
Arsen~ Phosphor u. s. w, Dieses Archiv Bd. 117. 
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Phenylhydrazin and Phenylhydrazinderivate bringen auch 
beim Warm blt i ter  iiusserst charakteristische Ver:~inderungen 
der rothen BlutkSrperchen horror. Damit dieselben sich vSllig 
entwickeln kSnnen, bedarf es ungef/ihr 24 Stunden. Figur 5 zeigt 
das Blut eines Kanin.chens, 24 Stunden nach der subeutanen In- 
jection yon 0,1 Acetylphenylhydrazinl Es -fallen hier stark licht- 
brechende Kugeln auf, die dom BlutkSrperchen moist knopf- 
fSrmig aufsitz.en; oft h~ngen sie mit diesem nur dutch oinen 
mehr odor mimer dicken Stiet zusammon; zuweilen sind sie 

.V511ig losgetrennt, und schwimmen, yon einem Fetzen Proto- 
plasma umgeben, im Blutplasma herum. Sehr charakteristisch 
ist alas Verhalten der so ver~nderten rothen Blutk5rperchen 
gegen Methylviolett. In einer ges'~ttigten LSsung yon Methyl- 
violett in 0,6proeentiger NaC1 f/irben sich jene KnSpfe intensiv 
violett; jedes einzelne BlutkSrperchen Zeigt dann in seinem In- 
nern, an der Peripherie, an einem Stiele haftend einen oder 
mehr blaue KnSpfe; ausserdem sehwimmen solche blaue Kugeln, 
yon einem Rest yon Protoplasma umgeben, frei umber. Die 
Methylviolettf~rbung mach t jene Gebilde sehon siehtbar, wenn 
die Erythroeyten obne Zusatzflfissigkeit noeh kaum ver.~ndert 
erseheineu. Es ist naheliegend I in jenen farbstoffgierigen Kugeln 
dureh das Phenylhydrazin abget5dtetes Protoplasma zu ~ermuthen, 
das yon den rothen BlutkSrperchen ausgestossen wird. - -  Die 
rothen Blutk5rperehen yon Mensch und HUM zeigen dasselbe 
Verhalten wie die Kaninehenblutk~rperehen. - -  Irgendwie s 
liehe Erscheinungen haben wir  bei keinem tier zahlreichen, von 
uns untersuchten Blutgifte zu eonstatiren vermocht. Die be- 
sehriebenen Ver~inderungen tier rothen Blutk5rperehen, nament- 
lieh ihr Verhalten gegen Methylviolett, ist daher geradezu pa- 
thognostiseh ffir Vergiftungen mit Phenylhydrazin und dessert 
Derivaten. Ieh fand dieselben bei f01genden KSrpern: Acetyl- 
phenylhydrazin (Pyrodin), Diacetylphenylhydrazin, Aeetyl~thyl- 
phenylhydrazin, Monobenzoylplienylhydrazin, Aethylenphenyl- 
hydrazin, Methylphenylaeetylhydrazin, Aethylenphenylhydrazin- 
bernsteins~ure, Acetylphenylcarbizin and Acetylphenylsulfooar- 
bizin 1). 

1) H einz~ Die praktische ~Terwendbarke~t "con Pbenylh~drazinderivaten 
als Fiebermittel. :Berliner klinischr Wochenschrift. 1890. No. 3. 

8* 
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Wenn die soeben geschilderLen sehweren Vergnderungen der 

rothen Blu[kiirperchen einen gewissen Grad erreichen,  werden 
sic natfirlich mit dem Leben des Thieres  unvertdiglich.  So 

gehen Thiere. die sich yon den acuten, d . i .  den Nebenwirkungen 

jener  K6rper scheinbar  viillig erholt hatten,,  neehe in iger  Z d t ,  

F(Ssche nach 4 - - 6  Tagen ,  Kaninehen je  naeh tier Sehwere der 

Vergiftung in 2 10 Tagen - -  zu Oiunde. 

Fig. 1. 

Fig. 2. 

Fig. 3. 

Fig. 4. 

Fig. 5. 

Fig. 6. 

Erkls ,rung der  Abbi ldungen.  
TaM III. 

Rothe BlutkSrperchen einer Rana esculenta, 2 Stunden naeh In- 
jection yon 0,05 Chlorammonium. 
Rothe BlutkSrperehen yon R. temporaria, 24'Stunden nach InJection 
yon 0,09.5 Chlorammonium. 
Rothe BlutkSrperclien yon R. temporaria, 5 Tage nach Injection yon 
1 ecm cone. NaO1-LSsung. 
Rothe BlutkSrperchen .yon g. temlooraria~ 4 Stundcn nach Injection 
yon 0~03 Pyrodin. 
Rothe BlutkSrperehen yon Kaninchen, 24 Stunden nach Injection yon 
0,1 l~yrodin. 
Dieselben nach F/irbung mit Nethyl.violett-KochsalzlSsung. 

3. Pyridin und Piperidin, Chinolin und 
Dekah~fdrochinolin, 

Die einfachsten Vertreter der AlkaIoidgruppe sind bekann~- 
lich Pyridin u nd Chinolin, Piperidin ist vSllig hydrirtes Pyridin; 
vb'llig hydrirtes Chih01in - -  also,Dekahydrochinolin ist in 
neuester Zeit He rrn Dr. Bamberge r  in  M~nehen darzustdlen 
gelungen. Die Beziehungen der genannten vier K51:pe r ergeben 
sich aus den 8trueturformeln derselben: 

H H~ 
C C 

N N 
H 

Pyridin Piperidiu 

C C C .  n C ~ 

C N C tt N 
H H~ H 
Chinolin Dekahydrochinolin. 


