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XXVL

Einige Bemerkungen tiber einen Todesfall nach einer inira-
venosen Neosalvarsan-Injektion.

(Aus dem Institut fiir pathologische Anatomie ,,Boerhaave-Laboratorium* zu Leiden [ Holland}.)

Von
J. P. L. Hulst, Prosektor des Instituts.

(Hierzu Tafel XVIII.)

Wie stirbt der Mensch infolge einer kunstgerechten Salvarsan-Injektion? Bei
der Beantwortung dieser Frage soll man diejenigen Fille, wo der Tod plétzlich
oder doch in sehr kurzer Zeit nach der Injektion erfolgt, trennen von denjenigen,
wo angeblich mehrere Tage, Wochen oder sogar Monate nach der Applikation
des Mittels der Tod eintritt. Diese letzteren Fille entziehen sich praktisch fast
ganz der Kontrolle, vielleicht gehdren hierzu diejenigen, in welchen die krank-
haften Symptome unmittelbar an die Salvarsan-Injektion anschlieBen und unter
dem Bilde einer subakuten oder chronischen gelben Leberatrophie verlaufen.
Einen derartigen Fall findet man bei Severin und Heinrichsdorff 40,

Wenn aber die Symptome nicht sehr schnell nach dem therapeutischen Ein-
oriff einsetzen, kénnen sie nicht, jedenfalls wissenschaftlich nicht, auf Rechnung
des Salvarsans gestellt werden.

Ich mochte mich hier denn anch, und solches im Zusammenhang mit dem
spéter mitzuteilenden Falle, anf die akuten und perakuten Todesfille beschréinken.

Es ist theoretisch moglich, dafBl das Salvarsan als solches den deletdren Einflul3
ausiibt - in einem gesunden oder kranken Organismus, oder es tun das die Kom-
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ponenten, in welche das Salvarsan zerfillt, das Arsen oder der Benzolrest. DaB
das Salvarsan als solches giftig ist, ist nach den zahllosen Erfahrungen wohl sehr
unwahrscheinlich, dafl es aber im Organismus zerlegt wird, ist sicher, daB das
Arsen abgetrennt und allméhlich ausgeschieden wird, ist unanfechtbar, und daB
es also in diesen akuten Todesfallen auf der Hand liegt, erstens in dieser Richtung
zu spiiren, braucht nicht néher erklirt zu werden. Ich mochte daher zuerst mit-
teilen, welche Veréinderungen die akute Arsenvergiftung im Organismus wachruft
und welche klinischen Erscheinungen sie darbietet.

Wie gestaltet sich das Bild bei der perakuten Arsenvergiftung, die in wenigen
Stunden zum Tode fiihrt ? Es treten entweder die Symptome des Zentralnerven-
systems oder die gastrointestinalen Erscheinungen in den Vordergrund. Die per-
akuten Fille gehoren zu der zerebrospinalen Form (Asphyxia arsenicalis). Aus-
fithrlich wird hieriiber von Grote? in seiner Inaugural-Dissertation berichtet.
In einem Falle, wo der Tod zehn Stunden nach der Vergiftung eintrat, fanden
sich, abgesehen von den hekannten gastrointestinalen Verinderungen, eine groSe
schlaffe Milz, iiber 300 g schwer, mit glatter dunkelroter feuchter Schnittfléche,
die Leber war etwas vergroBert, teigig, von deren- Schnittfliche ist fettiger Saft
abstreifbar. Fettfleckchen in der Intima verschiedener Arterien, Blutungen unter
dem Endokard des linken Ventrikels, das Herz ist braun, der linke Ventrikel
hypertrophiseh, das Gehirn ohne abnormen Befund.

In einém zweiten Falle, der anderthalb Tage nach der Einnahme des Arsens
per os verendete, wurde folgendes gefunden: akute Osophagitis, Blutungen im
periosophagealen Gewebe, blutreiche, schlaffe, vergriBerte, 280 g schwere Milz,
mit feuchter Schnittfliche. Die Nieren und Leber zeigen anscheinend fettige
Entartung, das Herz nichts Besonderes. Ks bestehen subpleurale Blutungen,
das Gehirn ist feucht, die Sinus sind ziemlich stark gefiillt. Im ersten Falle konnten
hier und da Rundzelleninfiltrate im periportalen Gewebe festgestellt werden, in
den Nieren waren die Glomeruli und ihre Kapsel normal, in den vergréBerten und
stark getriibten Epithelzellen der Tubuli contorti und in den absteigenden Schen-
keln der Henleschen Schleifen war eine Kernfirbung fast nirgends mehr nach-
weisbar, wohingegen der enge Schleifenschenkel und die Sammelréhrchen ein
normales Aussehen zeigten. Was das Gehirn anbelangt, wurde in diesen akuten
Fillen nichts mehr alsOdem und eine gewisse Uberfiillung der GefiBe der weichen
‘Hirnhéute gefunden. Am SchluB der Dissertation findet sich noch folgendes:
,,Die Befunde im Gehirn sind bei akuter Vergiftung verhaltnisméBig geringfiigig (?)
und beschrinken sich auf Vorginge, die mit der Kreislaufverschlechterung in
Zusammenhang stehen, so wird Odem des Gehirns und seiner Hiute fast iiber-
einstimmend in allen Fallen beobachtet, Vermehrung und Verbreiterung der
Blutpunkte auf der Schnittfliche des Gehirns ist ein weiterer, nicht gar so seltener
Befund der Vergiftung.

Dieselbe Meinung wird von Seidel in Maschkas Handbuch und von Heinz 6
vertreten, indem Hofmann % hier spricht von der paralytischen Form der In-
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toxikation, dem Arsenicismus cerebrospinalis von van Hasselt, aber es liegt
auf der Hand, daBl in der gerichtlichen Medizin, wo Mord oder Selbstmord vor-
liegt und wir fast ohne Ausnahme mit einer Einverleibung des Giftes per os zu
tun haben, die Magendarmveréanderungen das Bild beherrschen, die Verénderungen
im Gehirn werden als Hyperamie des Organs und seiner Héaute geschildert, sie
sind aber weder konstant noch charakteristisch.

In anderen Fillen, Horaszkiewicz, wo der Tod nach zwolf Stunden ein-
trat, und von Jaksch 7 wurde ein Bild gefunden, das in allem demjenigen der
akuten Phosphorvergiftung dhnlich ist.

AuBler diesen Beobachtungen an Menschen sind von grofer Bedeutung die
Mitteilungen iiber die experimentelle Arsenvergiftung; diese sind zahlreich, in
der #lteren wie in der neueren Literatur, und ich mochte mich daher beschranken
mit ihrer Mitteilung. Nur die vornehmsten einander widersprechenden Resultate
werden mitgeteilt werden.

Popoff® machte Versuche mit Hunden, Katzen, Meerschweinchen, Tauben
und Kaninchen; erstens gibt er an, daB es bei denjenigen Tieren, welche iiberhaupt
erbrechen; immer und frithzeitig zum Erbrechen kommt, er hilt dieses Erbrechen
fiir ein Symptom zerebralen Ursprunges. Bei Kaninchen, Tauben und Meer-
schweinchen treten die zerebralen Symptome in den Vordergrund, sie zeigen
heftige Konvulsionen, im Magen und noch stirker im Diinndarm treten Des-
quamation der Epithelien und starke Fiillung des Kapillarnetzes der Zotten auf,
in allen Fillen, wo er sich mit dem Gehirn beschiftigte, fiel der starke Feuchtig-
keitsgrad der Hirnsubstanz und die lebhafte Injektion der KapillargefaQe, besonders
der Pia,auf. Auch subpleurale und subendokardiale Blutungen gehorten zn den
regelmaBigen Befunden. Es wurde stets eine Erniedrigung des Blutdruckes wahr-
genommen, der Vagus behielt seine Erregbarkeit, im Anfang der Giftwirkung
1Bt der Einflu der Atmungssuspension, dann die der Reizung des zentralen
Ischiadikusstumpfes, endlich die der direkten Riickenmarksreizung auf den er-
niedrigten Blutdruck nach. Diese Erfahrung legt uns die Annahme allmihlicher
Léhmung der Zentra der Medulla oblongata sehr nahe. Auch Heinz, a. a. O,
meint, daB es sich bei der GefaBlahmung um eine Lahmung des vasomotorischen
Zentrums handelt, und Luithlen 5 nahm ebenfalls in seinen Fxperimenten eine
gefaBerweiternde Wirkung des Arsens wahr; die Wirkung der Liosung des Natrium
arsenicosum war um so gréfer, je hoher die Konzentration der Losung.

Von Magnus 2 wurde bei lokaler und intravendser Injektion des Arsens
das Auftreten von Odem beobachtet. Schmiedeberg stellt dann geradezu die
Ansicht auf, daB das Arsenik in eigenartiger Weise die Wandungen der Kapillaren
vergiftet, und dafl von dieser Wirkung, die zunichst in Erweiterung der Kapillaren
und in der tiefgreifenden Storung des Sauerstoffaustausehes zwischen ihnen und
den Geweben besteht, alle weiteren Erfolge der Arsenikvergiftung abhingig sind.
Das Arsen ist also ein typisches Kapillargift.

Die pathologisch-anatomischen Befunde sind wechselnd. Im Herzen tritt
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Verfettung auf, nach verschiedenen Beobachtungen nicht immer gleich stark;
in zwei Fallen von akuter Vergiftung sah Grote, a.a.O., keine Verfettung;
von anderer Seite aber wird die Verfettung des Herzens berichtet. Subendokardiale
und subperikardiale Blutungen werden vielfach gefunden, mitunter aber fehlen
sie. Die Gefale sind meistens stark gefillt, die Endothelien verfettet, nach Silber-
mann ¢ sind am anffallendsten die Thrombi in den Kapillaren.

Wolkow * sah unter den Befunden der beginnenden Vergiftung eine Leuko-
zytose, anch Schall ¢ berichtet iiber eine Leukozytose bei der Arsenvergiftung.

In der Leber soll der Glykogengehalt viel kleiner werden, ja das Glykogen
soll sogar vollstandig verschwinden, des weiteren sehen wir einemehr oder weniger
starke fettige Entartung der zentral im Azinus gelagerten Leberzellen und einen
bedeutenden Fettgehalt der Kupferschen Sternzellen, in anderen Fillen trat das
Bild der akuten gelben Leberatrophie ein (in der Vierteljahrschr. f gerlchtl Med.
1915 habe ich hieriiber schon berichtet).

Auch in den Nieren wechselt das Bild, sie sind hyperamisch, zeigen bisweilen
Blutungen, die Tubuli sind fettig entartet oder zeigen triibe Schwellung, welche
zu Nekrose filthren kann.

Die Befunde des Nervensystems sind bei der akuten Vergiftung geringfiigig,
sie beschrinken sich meistens auf GefaBveranderungen; so wird Odem fast immer
beobachtet; die Fliissigkeitsmenge in den Ventrikeln ist vermehrt, der Blutgehalt
der Gefile ist gleichfalls vermehrt, perivaskulire Blutungen und perivaskuléires
Odem sind beobachtet worden. In den chronischen Vergiftungen sind es sowohl
die peripherischen Nerven, welche Entartungserscheinungen zeigen, als die Ganglien-
zellen der Vorderhorner, die Rindenelemente zeigen meistens keine besonderen
Abweichungen. '

Betrachten wir jetzt die Erscheinungen der todlichen Salvarsanvergiftung
sowohl von der klinischen als von der pathologisch-anatomischen Seite in den-
jenigen Fallen, welche unmittelbar nach der kunstgerechten Salvarsan- und Neo-
salvarsan-Injektion die bedrohlichen Symptome zeigen, und in. denen in wenigen
Stunden oder einigen Tagen der Tod eintritt.

Es sind hier die Angaben spérlicher, als man erwarten diirfte, wird doch
von vielen iiber Salvarsantodesfalle geredet, als kéimen sie téglich vor, und seien
sie alle einwandfrei! Schon Wechselmann ® hat darauf an verschiedenen Stellen
hingewiesen, und wenn man die Kasuistik studiert, sind unanfechtbare Falle nicht
haufig. ' - '

Innerhalb der groBen Zahl bunter Fille treten einigermafen in den Vorder-
grund diejenigen, wo bei der Autopsie eine ,,akute Encephalitis haemor-
rhagica® gefunden wurde, der jedenfalls zerebrale Erscheinungen voran-
gehen. Hierzu gehoren untenstebende Falle:

1. In einem Falle Fischers? bekam der Kranke: zuerst Salvarsan, nachher .wurde eine
energische ‘Quecksilberbehandlung vorgenommen, fiinf Tage nach deren Ende bekam der Kranke
wiederum 0,4 auf 200 Salvarsan, am dritten Tage nach dieser Injektion wurde der Mann krank,
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fast vollig komatds, zeigte motorische Unruhe der Nacken- und Gesichtsmuskulatur sowie der
Arme und Hinde, am Mittag einen schnell voriibergehenden Aufregungszustand, nachher tiefes
Komz und Cheyne-Stokes’ Atmen, Nacken- und Riickenstarre, der Puls wurde schlechter, Temp.
40°, am nichsten Morgen trat unter dem Bilde der akuten Herzlihmung der Tod ein. Bei der
Sektion wurde folgendes notiert: Dura leicht gespannt, mit dem Schidel verwachsen, DuragefiBe
mifig stark gefﬁllt,v die weichen Haute im Bereich des Stim- und Parietalhirns leicht getriibt,
iiber dem linken Stirnhirn etwas stiirker. Ziemlich reichlich klare Fliissigkeit im Subarachnoideal-
raum, Piagefife miBig stark gefiillt, Gyri nicht abgeflacht, in den Ventrikeln einige Tropfen
klaren Liquors, weiBle Substanz abnorm weich, Gefifie ziemlich stark gefiillt. Milz 11, 57, 5—2,5.
Konsistenz etwas weich, Ekchymosen in der Kardia und in dem Diinndarm, die Nieren zeigen
akute Degeneration und Nekrose der Tubuli contorti, Glomernli und Gefifwinde intakt, keine
zellige Infiltration, Fragmentatio cordis, Lipoidkornchen an den Kernpolen, undeutliche Quer-.
streifung. In der Leber periportal Lymphozyteninfiltrate, periphere Fettleber. Im Gehirn (Sektion
12,6 Stunden post mortem) zeigen die Ganglienzellen schwache oder gar keine Kernfirbung,
Lipoidkérnchenhaufen in ihrem Protoplasma. Die perivaskuliren Riume mit sertsem Exsudat
ausgefiillt, nicht selten finden sich anch rote Blutkorperchen da. Im Bereich der Gehirnganglien
finden sich keine ringformigen Blutungen, das Gefil im Zentrum, nmgeben von einer Zone nekroti-
schen Hirngewebes und darumhin ein Ring von roten Blutkirperchen.

Vielfach sind die Gefiwinde und die perivaskuliren Réume auch durchsetzt von zahl-
reichen polymorphkernigen Lenkozyten, am ausgesprochensten wieder im Bereich der GroB-
hirnganglien. Auch im Lumen der GefidBe sind hier vielfach zahlreiche Leukozyten. Dlagnose
Akute Enzephalitis.

2. Der Fall KannegieBers? zeigt viel Ahnliches. Zuerst bekam der Kranke Salvarsan,
dann Quecksilber und am 11. Mai 0,600 Salvarsan. Am 12. war die Temperatur 38,2, Kopi-
schmerzen. Am 14. epileptiformer Anfall, BewnBtlosigkeit, am 15. Spasmen, Nackenstarre, Temp.
39,3, klonische Krimpfe, am 16. Temp. 40,4 Tod. Bei der Sektion wurden gefunden: beiderseitige
lobulére Pneumonie, Fettdegeneration im Herzmuskel, WNieren und Leber chronische luetische
Leptomeningitis, Blutungen in der GroBhirnrinde, rechte Stammganglien und Pons, mit be-
ginnender Degeneration der durch die Blutung auseinandergedringten Nervenfasern, Degenera-
tionsherde ohne Blutungen, ganz vereinzelt perivaskulire Rundzelleninfiltrationen, keine Thromben,

3. Im Falle Almkvists ® bekam der Kranke zuerst Quecksilber, am 16. Februar 0,600 Sal-
varsan, intravents, am 18. Kopfschmerzen, Erbrechen, am 19. zyanotisch, bewuBtlos, am 20.
war der Kranke nicht bewuBtlos, erregt. Puls klein, Zyanose, abends Koma, im Urin Albumen,
Zylinder. Am 21. Koma, linksseitige Fazialisparese, Parese des linken Armes, Déviation conjugée
nach rechts, am 22, Exitus. Sektion: Multiple piale Blutungen an der Konvexitit und der Basis.
Die Rinde rot gesprenkelt. Hamorrhagien, im Mark und den zentralen Ganglien desgleichen, die
Milz normal, die Spannung der Dura normal, Fettleber, Nephritis interstitialis indurativa, héimor-
rhagische akute Enzephalitis. Die Blutungen im Hirn sind per Diapedesin entstanden, in der
Mitte der Blutung eine Arterie von priikapillarem Typus, die roten Blutkérperchen liegen im
perivaskuliren Raum, bei den groBen erstreckt sich die Blutung aufierhalb der Lymphscheide,
sie sind nicht in Zerfall begriffen, die Endothelzellen im perivaskuléren Lymphraum sind an-
geschwollen, ausnahmsweise finden sich hyaline Thromben, hier und da sind die perivaskuldren,
Riume mit hyalinem Fibrin ausgefiillt. Polymorphkernige Leukozyten finden sich in wechseln-
der Zahl.

In diese Rubrik gehdren auch wohl die Fille von Hammex ¢ und Trembur (Ehrlich IT) 78).

4. Der Kranke Hammers war mib Salvarsan gespritzt, nachher energisch mit Queck-
silber gerieben, und bekam am 25. Mirz 0,600 Salvarsan. Am 12. April nach 18 Inunktionen
bekam er wieder 0,600 Salvarsan. Am 14. Zucken in den Ohren, anfgeregt, Temp. 38,1, Puls 140,
am 15. Erbrechen, Somnolenz, drei starke epileptiforme Anfille mit Zuckungen des ganzen Kérpers.
Im Urin Spuren EiweiB, rote und weile Blutkorperchen, hyaline Zylinder, viel Epithel, am 15.
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Tod. Sektion: Lues, Leptomeningitis chronica, punktférmige Giehirnhimorrhagien, Endarteriitis,
Endocarditis parietalis chornica, im Hirn keine starke Entziindungserscheinungen, Gefifle stark
gefiillt, im perivaskuliren Raum rote Blutktrperchen, also eine akute Erkrankung. ‘

5. Im Falle Tremburs (nach Wechselmann zitiert) wurde mit Salvarsan, Quecksilber
und wiederum Salvarsan behandelt, am dritten Tage nach der letzten Injektion wurde Patient
vollig bewuBtlos, mit tonisch-klonischen Krampfen und Nackénsteifheit, Temp. 38°, am vierten
Tage vollig bewuBtlos, klonische Krdmpfe, starker SchweiBausbruch, Lungentdem, am nichsten
Tage Exitus, nachdem der Puls auf 32 heruntergefallen war. Diagnose: Meningitis, Polyencephalitis
inferior. i

6. Anch der Fall von Busse und Merian? ist sehr bemerkenswert. Am 12. Juni wurde
eine Schmierkur eingeleitet, am 19. August bekam Patient 0,6 Neosalvarsan, am 27. wiederum
eine derartige Dosis, am 29. Kopfschmerzen, die Skleren ein wenig ikterisch, die Héinde zeigen
einen feinschligigen Tremor, klonisch-tonische Zuckungen. Am 30. noch klonisch-tonische Zuk-
kungen, bewuBtlos, Atemnot, Zyanose, Puls gespannt, 108, rechts Babinsky, verschwindet spiter,
Pupillen weit. Strabismus convergens, vollstindig benommen, auch die Korperhaut etwas ikterisch,
Puls 152, kein Kernig, Augenhintergrund normal, spiter Erbrechen, Puls 160. Tod am 31. Die
Sektion wurde ungefahr 38 Stunden post mortem ausgefiihrt.

Im Riickenmark waren die GefiBle stark gefiillt, im rechten Hinterhorn des Halsmarkes
eine kleine Blutung, auch im Brustteil einige kleine rote Stippchen, die DuragefaBie gefiillt, an
der Innenfiiche der Dura ein sehr feines Fibrinhéutchen, iiberwiegend rechts, in dem auch einige
Blutpiinktchen sichtbar sind, die Furchen des Gehirns treten auffallend hervor, die Venen sind
stark mit dunkelblaurotem Blut gefiillt, die Konsistenz des Gehirns weich, die Pia haftet vielfach
in der Tiefe der Furchen.

Beim Durchschneiden des Balkens erweist sich dieser als von zahlreichen kleinen Blutungen
durchsetzt, des weiteren finden sich massenhafte Blutungen in der Auskleidung der beiden Hinter-
homer, der Seitenventrikel und innerhalb der weiflen Substanz des GroBhirns. Die Plexus blau-
rot, in den Wianden der dritten und vierten Ventrikel keine Blutungen, die weife Substanz weich,
von kanariengelber Farbe (?), alle Teile blutreich, auch Blutungen in der weiflen Substanz des
Streifenhiigels, in den beiden Sehhiigeln und in der weillen Substanz des Kleinhirns, Blutungen
im Perikard und Endokard und’in der Pleura. Milz 13 : 6 : 3,5, schlaff, braunrot, Follikel deut-
lich, etwas Pulpa ist abzustreichen. Die mikroskopischen Befunde der iibrigen Organe lanten:
triitbe Sehwellung und Verfettung der Herzmuskelfasern, Blutungen und in der Nahe dieser Blu-
tungen Anhaufungen von Wanderzellen der verschiedenen Typen. Niere: Triibung der Epithelien
der gewundenen Kanilchen und Ubergang in Fettmetamorphose, viele sind tot, Kapselepithel
gequollen und desquamiert. Leber: Epithel hier und da getriibt, viele Kerne haben das Férbungs-
vermogen verloren, die Verinderungen treten ganz und gar gegen die der vorgenannten Organe
und der Milz zuriick. Milz: Wucherung der Pulpa mit Anhénfung zahlréicher Plasmazellen, Blu-
tungen, Nekrose und Fibrin.

Gehirn: Gefifle strotzend gefiillt, Blutungen nur in der weiBen Substanz, und zwar nur
in einem Teil der Fille in der unmittelbaren Umgebung der Venen oder Arterien, sehr oft bleibt
um den mehr oder minder prall gefiilllen GefiiBlen eine kernarme Zone nekrotischen oder fibrings
aufgeschwollenen Gewebes erhalten, um einzelne prall gefiillte Gefiie sieht man auch Wander-
zellen, mehrere Leukozyten, vereinzelt sind die GefiBe mit Leukozyten vollgepiropit. Perivas-
kuldires Odem.

Die Konklusion lautete: In unserem Fall fithrt der Verlauf zu dem zwingenden Schlusse,
daf der Tod mit der Injektion in Zusammenhang steht, sollten aber dennoch irgendwelche Zweifel
bestehen, so werden diese durch das Studium iiber die Organverinderungen bei Arsenvergiftung
restlos henommen werden.

In einer zweiten Rubrik, in welcher der Tod auch nach ein paar Tagen

eintreten kann, treten die Symptome der Niereninsuffizienz in den Vorder-
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grund, es sei denn, daf Kklinisch die Krankheit der Nieren schon bekannt war,
oder da} sie verkannt wurde, und bei der Sektion chronische oder akutere Ver-
dnderungen aufgedeckt wurden. In diesen Fillen treten manchmal die Symptome
der Oligurie, der Anurie und der Urimie auf. Die letzte in aller Vollheit ihrer
eigenartigen Bilder. Was aber immerhin aus den Féllen hervorgeht, ist wohl,
daf der Tod hier nie ein so plotzlicher ist, wenigstens vergehen zwei bis drei
Tage, meistens aber dauert es mehrere Tage, bevor der Tod eintritt (2—30). So
einfach, als diese Fille scheinen, sind sie doch nicht. Meines Erachtens miissen
sie in zwei Gruppen eingeteilt werden, in diejenige, in welcher entweder klinisch
oder pathologisch-anatomisch festgestellt worden ist, daB die Nieren vor der
Injektion krank waren, und in diejenige, welche klinisch iiberhaupt keine Sym-
ptome einer Nierenkrankheit aufweist, und wo bei der Sektion nur akute Dege-
neration des Parenchyms gefunden wird. Was die Falle der ersteren Gruppe an-
belangt, kann man behaupten, daB sie eine Kontraindikation fiir die Salvarsan-
injektion aufweisen, was aber die zweite Gruppe anbelangt, ist die Sachlage eine
andere. Die Todesfdlle konnen hier nicht vermieden werden und sind also mehr
direkt dem Salvarsan zuzurechnen, sie werden auch wohl nicht von dem Salvarsan
an sich verursacht, sondern gehoren in die Gruppe der subakuten Arsenvergiftung.
Ob wir es hier in mehreren Fillen zu tun haben mit Organen, welche durch eine
vorangehende Quecksilberbehandlung, wenn nicht anatomisch geschédigt,so doch
empfindlicher geworden sind, bleibt vorlaufig hahingestellt; ich komme spiter
noch hierauf zuriick. ‘

In der Literatur gehéren hierzu wohl folgende Fille.

Erstens der Fall Gennerichs "% Patient wurde mit Kalomel gespritzt und zeigte Spuren
EiweiB. Nach der dritten Injektion von Salvarsan (1,08) trat Fieber auf, am nichsten Tage
Krampfe und BewuBtlosigkeit, am dritten Tag wiederum Krampfe, Zyanose und Tod. Hier wurden
bei der Sektion gefunden: Thromben in der linken Vena cubiti, Embolie der Arteria pulmonalis,
ausgedehnte Degeneration der Epithelien der Tubuli contorti mit fortgeschrittener Nekrose.

Zweitens vielleicht der Fall aus Tula (BEhrlich II,nach Wechselmann), wo das Gehirn
ohne Befund angegeben wird, die Nieren stellenweise Nekrose der Epithelien der Tubuli contorti
zeigten, aber auch die Leber Zellinfiltrationen zeigte. Zwei Tage nach der Injektion von 0,6 Sal-
varsan trat Erbrechen und BewubBtlosigkeit ein, enge Pupillen, am dritten Tag Delirien, starke
Krimpfe, am vierten Tag Tod. Der Urin zeigte Spuren EiweiB.

Drittens gehort hierzu derFall Beurmanns *°, welcher dem vorigen klinisch sehr &hnlich
ist, und wo nur starke Degeneration der Nierenepithelien aufgefunden wurde. In diesem Falle
wurde nur Salvarsan gegeben, gleich wie im Falle aus Tula 7.

In den anderen Fillen, welche von anderen Autoren ebenfalls in dieser Rubrik
untergebracht worden sind, ist aber entweder die Sektion nicht gemacht worden,
oder sind die Verianderungen von dlterem Datum, oder sind die Verhéltnisse weit
komplizierter, dadurch, daB auch andere Organe Abweichungen zeigten. Ich
mochte daher diese Fille nicht in den Kreis meiner Betrachtungen ziehen.

Eine dritte Gruppe bilden die Falle, in welchen Leberverdnderungen
in den Vordergrund treten, es sind die von Severin und Heinrichsdorff ¢
mitgeteilten und ihre Analoga, wo also nach der Salvarsaninjektion :die Erschei-
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nungen dér subakuten Leberatrophie auftreten. Vorsicht in der Verwertung
dieser Fille ist aber geboten, und nur einer der Falle von diesen beiden Autoren
scheint mir unanfechtbar, der zweite bleibt sehr zweifelhait. Auch diesmal kann
es sich um eine Arsenvergiftung handeln, gibt doch Arsen ebenfalls gelegentlich
das Bild der subakuten gelben Leberatrophie, wie es auch Phosphor, Pilzgifte
und andere bakterielle und nicht bakterielle Gifte vermdgen.

Jetzt teile ich den von mir sezierten Fall mit. Klinisch handelte es sich um
eine unverheiratete Frau, 38 Jahre alt, welche an der Portio uteri einen Primér-
affekt zeigte, der noch nicht ausgeheilt war; sie bekam ein makuloses Exanthem
und universelle Skleradenitis, die Wassermannsche Reaktion ‘war positiv. Am
2. Oktober erhielt sie 200 mg salizylsaures Quecksilber intramuskuldr, am 14.
noch einmal, und am 20. wiederum 0,200 g, am 31. bekam sie 0,900 g Neosalvarsan
intravends. Ein paar Stunden nach der Injektion trat Schlafrigkeit ein; mit einer
gewissen Unruhe gepaart, der Puls wurde sehr frequent, klein; - die Atmung etwas
intermittierend, und trotz Anwendung mehrerer Exzitantien trat der Tod nach
ungefahr 10 Stunden ein.

Die Sektion gab untenstehendes Resultat. Kriftig gebaute weibliche Leiche. Livores stark
entwickelt, Leichenstarre miflig, die duBere Haub zeigh keine besonderen Merkmale, im Gesicht
kleine rote Flecke. Der Scheitel ist dick, kurz, fast rund, die Dura mater etwas gespannt, etwas
schwierig in Falten zu erheben, die Farbe an der AuBenseite grauweif, in der Umgebung beider
Fossae Sylvii etwas graugelb, Die vendsen Gefifle der harten Hirnhaut sind etwas stark gefiillt,
im Sinus longitudinalis superior einige Tropfen fliissigen Blutes und ein kleines hellgelbrosa ge-
farbtes Gerinnsel, das hier und dort rote Fleckchen zeigt, die Innenfliche der Dura ist grauweis,
glatt und glinzend. !

Die Gefille der Pia an der hinteren Seite stark gefiillt, auch die kleinen GefiBe auf den
Gipfeln der Windungen deutlich gefiillt, aus den durchschnittenen Venen strémt fliissiges Blut
von blauroter Farbe. Stellenweise ein wenig subarachnoidales Odem, so auch an der Basis cerebri
in der Umgebung des Chiasmas. Die lateralen Ventrikel sind nicht erweitert, sie enthalten ein
wenig klare ungefirbte Fliissigkeit. Das Gehirn ist etwas weich, in den vorderen Teilen sind auf
dem Durchschnitt eine normale Zahl Blutpiinktchen sichtbar, welche nicht grofer als gewohn-
lich, in den hinteren Teilen sind sie grofier. Die Farbe des Marks ist weil, diejenige der Rinde
grau mit einem Stich ins Gelbe, die basalen Ganglien zeigen makroskopisch keine Abweichungen,
ebensowenig wie die iibrigen Teile des Gehirns oder der Medulla oblongata. (Siehe die mikro-
skopische Untersuchung.) v

Die Schédelbasis zeigt keine Abweichungen, nur die Hypophyse prominiert ein wenig in
den vorderen Teilen der Sella turcica.

Die Hirnsinus zeigen nirgends auch nur eine Spur einer Thrombusbildung, sie enthalten
fliissiges Blut und einige bernsteingelbe Gerinnsel.

Der ventrale Teil der Zirbeldriise ist etwas grof und hat ein grau und graurot geflecktes
Aussehen.

Das Unterhautfettgewebe ist stark entwickelt, 2—3 cm dick. Die Bauchmuskeln sind bla8-
rot, die Darmschlingen werden vom ‘Omentum teilweise bedeckt, die Serosa der Eingeweide ist
glatt, glinzend, die Farbe blaBgrau mit vereinzelten blauroten Strichelchen.

Die Leber ist an der rechten Seite mit dem Zwerchfell verwachsen, auf der linken Seite
steht das Diaphragma in der Hohe der vierten Rippe. Die Venae mammariae internae enthalten
fliissiges Blut. Das Pericardium parietale ist auf der linken Seite in der Hohe des dritten und
vierten Interkostalraums mit der Brustwand verwachsen, die rechte Lunge ist in den kranialen
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Teilen, die linke Lunge an ihver ganzen Oberfliche mit dem Rippentell verwachsen. Tm Perikardium
10 cem klare hellgelbe Flilssigkeit. Die linke Kammer des Herzens ist in Rigor, die rechte mifig
gefiillf. Aus den Hohlvenen stromt dunkelblaurotes fliissiges Blut, die untere Hohlvene enthilt
Speckgerinnsel. Die Oberfliche des viszeralen Blattes des Herzbeutels ist glatt und glinzend
durchscheinend, die Spitze zeigt einen kleinen Sehnenfleck, die arteriellen Ostien schliefen, auf der
hinteren Seite der rechten Kammer befinden sich einige punktformige rote Fleckchen, welche
Blutungen darstellen. Das rechte Atrium enthilt ein groBes Speckgerinnsel, die rechte Kammer
desgleichen. Die Klappen der Arteria pulmonalis sind diinn, glinzend durchscheinend, blaB, gelb,
die Valvula tricuspidalis zeigt dasselbe Bild. Das Endokard der rechten Herzhiilfte ist glatt, glén-
zend und durchscheinend. Das linke Herzohr enthilt ein rotes Gerinnsel, die iibrigen Teile des
linken Herzens sind leer, ihr Endokard ist glatt und glinzend, die Valvula mitralis ist am freien
Rande stark verdickt, ‘ein wenig graurosa gefdrbt, iibrigens glatt und glinzend, die Aortenklappen
sind durchscheinend, glinzend glatt, etwas gelbrosa gefiirbt. Tm Lumen der Aorta ein kleines
Speckgerinnsel. Es besteht eine deutliche Ventrikelhthle, das Endokard des linken Ventrikels
zeigt mehrere punkt- und streifenférmige Blutungen im Septum ventriculorum, die Anfangs-
stellen der Koronargefife stehen weit offen, ihre Intima ist nicht verdicks, sie sind nicht geschléin-
gelt, das Endokard der linken Kammer ist unterhalb der Aorta etwas weil, nicht vollkommen
durchscheinend, die Farbe des Muskels ist unterhalb des Endokards bla8 gelblichrot, der iibrige
Teil ist etwas weniger blafi und etwas mehr violett, aber rmmerhin mit einem Stich ins Graue.

Die Aortenklappen sind durchscheinend, glatt, glinzend, gelbrosa, die Intima zeigt oberhalb
der Klappen einige verdickte gelbe Stellen, das Herz hat ein Gewicht von 815 g.

Die linke Lunge zeigt in den kranialen Teilen zerrissene Verwachsungen, die Bronchial-
schleimhaut ist dunkel grauviolett, die Falten sind deutlich, die kranialen Teile sind graurdtlich-
violett, ziemlich feucht, die Konsistenz nicht vermehrt, iiberall lufthaltig, die kaudalen Teile
sind fleckig, heller und dunkler rotviolett, lufthaltig, feucht, nicht miirbe.

Die Oberfliche der rechten Lunge zeigt die Reste der Verwachsungen; in den kaudalen
paravertebralen Teilen eingesunkene dunkelviolette feste Stellen, Atelektase, nebst kleinen emphyse-
matosen Stellen, im iibrigen verhilt sich die Lunge wie die linke.

Die Milz ist mit der Umgebung verwachsen, vergroBert, weich und schlaff, auf dem Durch-
schuitt quillf die Pulpa ein wenig auf dem Schnitt hervor, die Trabekel sind etwas undeutlich,
die Follikel sind als graue Fleckchen sichtbar, mit dem Messer ist ein wenig einer breiigen Masse
von Schnitt abstreichbar, die Farbe ist im allgemeinen blafrosa mit einem Stich ins Braune, an
anderen Stellen etwas mehr ritlich, das Gewicht des Organs ist 370 g.

Die mesenterialen Driisen sind nicht vergroBert, die Vena portae enthilt flissiges Blut.
Die Schleimhaut des Magens ist im allgemeinen grau, wenig gefaltet, an der kleinen Kurvatur
zeigen sich einige punktformige Blutungen und Stellen wo dle Gefaﬁe stark gefiillt sind, die
Sehleimhaut ist postmortal geéindert.

Das Pankreas verhalt sich normal, die Azini sind dentlich, die Farbe ist gelblichrosa.

Die Gallenblase ist mit griiner Galle gefiillt, die Schleimhaut gut gefaltet, die Oberfliche
der Leber zeigt zerrissene Bindegewebsadhisionen, das Parenchym quillt auf dem Durchschnitt
etwas {iber den Rand hervor, die Zeichnung ist etwas unregelmiiBig, eine MuskatnuBzeichnung
ist angedeutet, die zentralen Teile der Azini sind etwas grauviolett, die peripherischen Teile gelb-
lichbraun, Gewicht 2150 g. Die linke Nebenniere ist blutreich, die Rinde hellgelb, in der #uBeren
Zone, die innere Zone mehr graugelbbraun, die Zona reticularis braunviolett, das Mark hellgrau-
violett, das Organ ist ein wenig geschwollen. Die rechte Nebenniere ist ein wenig blutreicher,
aber weniger akut geschwollen.

Die linke Niere ist groB, die Rinde quillt auf dem Durchschnitt ein wenig hervor, die Grund-
farbe ist gelblichgrau, die Streifung ist angedeutet, das Mark ist grob violett gestrichelt, die
Schleimhaut des Beckens ist grauweiB, glatt und glinzend.

Die rechte Niere ist kleiner als die linke, das Becken ist ein wenig erweitert, die Becken-
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schleimhaut grau, die Rinde ist deutlicher gestrichelt als diejenige der linken Niere, etwas blut-
reicher und etwas weniger geschwollen, das Gesamtgewicht der Nieren ist 425 g.

Die Blase ist leer, die Schleimhaut gelblich mit roten Stellen.

Die Gebdrmutter ist groB und hart, an einer Stelle der dicken Portio befindet sich ein Ge-
schwiir mit dunkelviolettem Grund, die Schleimhaut ist blaBgelb, die Adnexe zeigen keine Ab-
weichungen.

Mikroskopiseh wurde folgendes gefunden:

Rechte Niere. Kosin-Hamatoxylin, Glomeruli: Es gibt Glomeruli ohne Verinderungen,
andere sind blutreich, ohne offenen Kapselraum, die Membrana propria der Kapsel ein klein
wenig verdickt, homogen rosa gefdrbt, schwach fibrilléir, im allgemeinen sind die Glomeruli volu-
mings, Eiweil und Blut fehlen im Kapselraum.

Die Hauptstiicke zeigen verschiedene Bilder, teilweise zeigen sie kein Lumen mehr, die
Kerne der Epithelien sind nicht sichtbar oder nur andeutungsweise sind einige Kernreste sicht-
bar, Zellgrenzen nicht sichtbar, die Zellen zeigen eine feinkbrnige Beschaffenheit, mit kleinen
Stellen, wo das Protoplasma noch nicht in Korner umgewandelt ist, diese Tubuli sind also nekro-
tisch, im AnschluB an triibe Schwellung. Es zeigen sich T','Tbergange nach besser erhaltenen Tubuli,
vollig normale Hauptstiicke aber fehlen. Die am wenigsten verinderten zeigen noch éinen gut
gefirbten Kern, aber die Zelleiber sind geschwollen und feinkérnig, die basale Strichelung fehlt,
sie zeigen in geringerem Grade das Bild der trilben Schwellung. Das Lumen der Tubuli ist meistens
eng, ein Biirstenbesatz der Epithelien fehlf, aber ein besonderer Inhalt der Tubuli fehlt, die Lich-
tung ist, wo sie nicht durch triibe Schwellung verschwunden ist, leer.

Die dicken Henleschen Schleifen zeigen gleichfalls das Bild der triiben Schwellung, aber
viel weniger intensiv, nekrotisch sind die Zellen hier nicht. Der Kern ist gut gefirbt, nur das
Protoplasma ist feinkornig und die Lichtung ist fast verschwunden. .

Die diinnen Henleschen Schieifen zeigen mit dieser Férbung nichts Besonderes, ihr Lumen
ist klein, spaltformig, die Epithelien dieser Rihrchen weisen feinkérniges gelblichbraunes Pigment
auf, Gallenpigment.

Die Schalstiicke zeigen triibe Schwellung, welche nicht zu Nekrose gefiihrt hat, diese Tubnli
sind kernreich, die Kerne verschieden groB, die kleineren dunkel, die grifieren etwas blasser, sie
stehen in wechselnder Hohe. Die Tubull recti und Sammelrohrehen zeigen mit dieser Farbung
nichts Besonderes. Das Bindegewebe ist nicht vermehrt, nur die Glomeruluskapsel ist ein wenig
verdickt. Leukozyteninfiltrate fehlen, die Niere ist aber blutreich, stellenweise in der oberen
Schicht der Rinde, in der Grenzschicht mehr gleichmiifig, und des weiteren sind im Mark die
GefaBe strotzend gefiillt, vereinzelt ist es zu Blutungen gekommen, und sporadisch zeigt sich
ein Rohrchen mit roten Blutkorperchen gefiillt. Mit Sudan gefirbte Schuitte zeigen in den Glo-
meruli Leukozyten, welche ziemlich viele Fettropichen enthalten, die Hauptstiicke sind fettfrei,

Die Schaltstiicke zeigen iiberwiegend in den basalen Teilen der Zellen Fettropichen in be-
deutender Zahl, aber von kleiner Dimension. Die dicken Schleifenteile zeigen feintropfiges Fett,
in der ganzen Zelle ziemlich gleichmiBig verteilt. Bakterien in nach Gram oder mit Methylen-
blau gefdrbten Sehnitten wurden nicht gefunden. Spirochiten in nach Levaditi geféirbten Schnitten
ebensowenig.

Linke Niere. Eosin-Hamatoxylin. Die Glomeruli zeigen dasselbe Aussehen als die-
jenigen der rechten Niere, nur in ganz vereinzelten einige Chromozyten und rosa gefiirbtes Fiweis.

Die Hauptstiicke zeigen Epithelien mit ziemlich gut oder ein wenig blab blaugefirbtem
Kerne, die Zelleiber sind grof, aber trotzdem ist ein Lumen erhalten geblieben, das Protoplasma
zeigt eine ganz féinkornige Struktur, entweder gleichmiBig oder stellenweise, indem an der Basis
der Zelle sich mehrere Stellen finden, wo das Protoplasma ungeférbt erscheint, diese helleren
Stellen zeigen keine Férbung mit Sudan, im Lumen mehrerer Rohrchen sind feinktrnige Massen
sichtbar, ein Biirstenbesatz fehlt, das Lumen ist unregelmiBiz. AuBerhalb dieser Entartung
(trithe Schwellung) tritt noch ein anderes Bild in den Vordergrund, entweder rein oder mit dem
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vorigen gemischt; sehr viele Tubuli zeigen auffallend groBe glinzende intensiv rotgefirbte Kugeln,
welche sehr-verschieden grof sind, manche sind sebr groB, andere kleiner, bis sehr klein, so dafh
sie duflerst schwierig oder nicht von den gewéhnlichen Kornchen der trithen Schwellung zu unter-
scheiden sind. Manchmal enthilt die Zelle nur derartige stark glinzende Kornchen, manchmal
auch zugleich andere, kleine, nicht glinzende; diese glinzenden Tripfchen zeigen, wie Babes
mitgeteilt hat, eine positive Gramfarbung; diese ist aber nicht konstant, man kann die Bilder
etwas willkiirlich variieren, bei lfingerer Entfirbung sind nur die groBen Kugeln grampositiv,
die kleineren werden entfirbt. Bei kurzer Entiérbung sind auch sie schon gefiirbt. XEs sind an
erster Stelle die Hauptstiicke, welche diese Entartung zeigen, aber auch in den Schaltstiicken
kommt sie vor. '

Die dicken Henleschen Schleifen zeigen feine friibe Schwellung, im Lumen findet sich eine
feine homogene rosagefirbte Masse, die diinnen Schleifen zeigen homogene Zylinder, aber nur
vereinzelt. Die Epithelien der geraden Réhrchen und der Sammelréhrehen sind mehr rosa ge-
farbt; die Struktur starker gekornt als sonst. Die Farbung mit Sudan gibt dasselbe Resultat,
wie bei der linken Niere.

Die Glomeruluskapseln sind ein wenig verdickt, sonst verhalten sich die verschiedenen
Elemente wie in der anderen Niere.

Leber. Das periportale Bindegewebe ist deutlich, ja sogar ein wenig vermehrt, es zeigt
Lymphozyteninfiltrate und stellenweise vermebrte Gallenginge. Vom ‘periportalen Gewebe
gehen ganz vereinzelt schmale Bindegewebsstringe in die Azini hinein, die Kapillaren zwischen
den Leberzellen sind gleichmaBig weit, sie enthalten rote Blutkérperchen, einige kleine Lympho-
zyten und polymorphkernige Leukozyten, diese sind fetthaltig, mit feinen Fettrépfchen aus-
gefiillt. Die Leberzellen sind fast gleichméBig fetthaltig, vielleicht in den peripherischen Azinus-
teilen etwas stiirker, das Fett ist im allgemeinen so gelagert, daB die grofieren Tropfen um den
Kern herum gelagert sind, die kieineren und kleinsten mehr peripherisch. Die &uflere Zone der
Zellen zeigt manchmal keine Fettropfchen, die groBten Fettrgpichen erreichen die Grofie der
Zellkerne. - Mehrere der Kupferschen Sternzellen sind fetthaltig. In den mit Himatoxylin-Eosin
gefirbten Schnitten zeigen die Leberzellen deutlich feine Kdrnchen, welche sich rot firhen und
iiber den ganzen Zelleib verbreitet sind, die groBen Fettropfen zeigen sich als Vakuolen. Die Kerne
der Leberzellen sind gut gefirbt, im allgemeinen ist der Chromatingebalt mifig, einige kleine
rande Kerne sind unregelmiBig verbreitet. Mehrere Zellen in verschiedenen Teilen der Azini
enthalten feinkorniges braungelbes Pigment. Es gibt einige groBe Kerne mit starkem Chromatin-
geriist. In den Verzweigungen der Venae-hepaticae sind viele Blutplittchen, teilweise der Wand
angelagert, teilweise dureh einige Erythrozyten von der Wand getrennt. Auch in den Kapillaren
sind stellenweise Blutplittchen anwesend. Die Zweige der Vena portae sind mit roten Blut-
korperchen villig gefiills. »

Magenschleimhaut. Die oberen Schichten zeigen keine Kernfirbung, das Bindegewebe
wie die Robrehen sind rosa gefirbt, die Grenze nach den gut gefirbten Schichten ist gleichmafig
tief gelagert, auf der Oberfliche liegen kurze und lingere, meist dicke plumpe Stibchen, welche
in den tieferen Schichten fehlen und sich nur im nicht geféirbten Teil der Wand vorfinden (post-
mortale Versinderungen). In den tieferen gut gefirhten Schichten finden sich einige Plasmazeilen,
sonst keine Verinderungen. \

Die Nebennieren zeigen auBer einer starken Blutfiillung nichts Besonderes,

Der Herzmuskel zeigt in den mit Himatoxylin-Eosin geféirbten Sehnitten in den Kapillaren
ziemlich viele Leukozyten, in den mit Sudan gefirbten Schnitten zeigt sich, daB die Zellen ziemlich
viele feine Fettropfchen enthalten, dafi auch die Leukozyten stark fetthaltig sind, die Kerne sind
gut gefirbt; an mehreren Stellen zeigt sich Segmentation und Fragmentation.

Die Milz zeigt ein normales Bindegewebsgeriist, die Follikel sind grof, im Zentrum sind
die Zellen grofer als normal. Kerne ebenso wie Zelleib. Die Kerne zeigen im allgemeinen eine
gute Chromatinzeichnung, in den zentralen Teilen aber Kernzerfall, und einige wenige polymorph-
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kernige Leukozyten; die Endothelien der Sinus sind geschwollen, in den Sinus polymorphkernige
Leukozyten, einige mit eosinophilen Koérnchen, ebenso gibt es Lymphozyten und Plasmazellen
sehr &hnliche Zellen mit chromatinreichen Kernen und Kkleinem Protoplasmaleib. Rote Blut-
korperchen sind im allgemeinen verringert an Zahl, unregelm#Big verteilt, an einigen Stellen
sehr wenig zablreich, hier und dort finden sich feine rote Kornchen vor. In mit Methylenblau
oder nach Gram gefirbten Schnitten sind keine Bakterien aufgefunden. In mit Sudan geffirbten
Schnitten zeigt sich, da8 sehr viele Zellen Fettkorperchen enthalten, es sind hauptsichlich die
polymorphkernigen Leukozyten, sie liegen stellenweise gehiuft, einige sind kernlos; nur in einigen
wenigen der anderen Zellen kommen Fettropfchen vor. In den Follikeln sind nur die vereinzelten
_ polymorphkernigen Leukozyten fetthaltiz. In den gréBeren Gefafen sind einige Leukozyten mit
roten Kugeln sichtbar, in den Venen zeigen die Endothelien einige Fettripichen.

Gehirn und Medulla oblongata zeigen strotzend gefiillte GefiiBie, in den perivaskuliren
Riumen im GroBhirn befindet sich eine sertse Fliissigkeit, nur vereinzelt einige Chromozyten,
die Gefifle am Boden des vierten Ventrikels sind ebenfalls stark gefiillt, aber hier sind kleinere
und grofere Blatungen sichtbar, einige beschrinken sich auf den perivaskuliren Raum, andere
aber gehen bis in das umgebende Hirngewebe hinein.

Der vordere Teil der Hypophyse zeigt stark gefiillte GefiBe; die zwel Zellarten sind deut-
lich, die eine ist rosa gefiirbt, die andere blafbliulich, die GefiiBe zeigen in ihrem Lumen rote
und einige weiBle Blutkorperchen. '

Die Versuche, in den Schnitten nach der Methode von Tryb 2® Salvarsan aufzuweisen, fielen
durchaus negativ aus. Ob diese Methode einwandfrei ist, soll nachgepriift werden (Katz % stimmte
ihr bei), es konnen vielleicht andere reduzierende Stoffe.die Reaktion geben.

Der klinische Verlauf war also ein perakuter, unter dem Bilde eines Kollapses
trat nach 10 Stunden der Tod ein. Pathologisch-anatomisch zeigten sich Blut-
iiberfiillung der GefaBe des Gehirns, mit perivaskulirem Odem und perivaskuliren
Blutungen in der Umgebung des Bodens des vierten Ventrikels, Hirnddem, geringe
Verfettung der Herzmuskulatur, miBige Verfettung der Leber, akuter Milztumor
und eine Degeneration der Nieren, welche auf der einen Seite viel ausgesprochener
war als auf der anderen. Die linke Niere zeigt tritbe Schwellung und ein Bild,
das von einigen Autoren gleichfalls zu der triiben Schwellung gerechnet wird,
von anderen aber als eine selbstindige Degeneration hervorgehoben wird, tropfig-
hyaline Entartung mit grampositiven Kugeln. Der akute Milztumor war wohl
mit dem Bilde einer akuten Infektionsmilz zu vergleichen, die Bakterien aber

fehlten. Auf die Deutung dieser Veréinderung komme ich unten zuriick.

Der Befund in unserem Falle stimmt also mit demjenigen anderer Autoren
iiberein, welche ebenfalls iiber die perakuten Fille berichten. An erste Stelle
treten die Verinderungen im Gehirn, GefaBiiberfiillung, Blutungen und Odem;
an zweite Stelle die albumindse Degeneration der Nieren, die fettige Entartung
von Herz und Leber, der Fettgehalt der zahlreichen Leukozyten und die Ver-
dnderung der Milz. ‘

Klinisch trat eine zerebrale Storung, welche auch ein pathologisch-anatomi-
sches Substrat hatte, in den Vordergrund; die degenerativen Veranderungen des
Herzens, der Leber und der Niere haben wohl keinen direkt iiberwiegenden Ein-
fluB auf den todlichen Ausgang gehabt. Immerhin ist die Deutung dieser Hirn-
verdnderungen noch schwierig genug, es mag die Frage gestellt werden, ob es sich
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handelt um eine Schadigung der Gefibwand oder um eine peripherische bzw.
zentrale Vasomotorenldhmung. Ich glaube nicht, daB diese Frage infolge patho-
logisch-anatomischer Befunde gelost werden kann. Wir miissen das dem Experi-
ment fiberlassen. Zum Teil sind hier schon Versuche angestellt worden, welche
aber nicht zu demselben Resultat gefiihrt haben. Luithlen % untersuchte beim
Frosch den Einflufl des Salvarsans auf die GeféBe, und zwar am Trendelenburg-
schen Froschapparat. Salvarsan bewirkt in alkalischer Lisung eine Kontraktion
der GetdBle, zum Teil wird diese Wirkung durch den Gehalt an Alkali bedingt,
aber auch nachdem durch Alkali eine GeféBkontraktion ausgelost worden ist,
verursacht Salvarsan eine weitere Gefdfkontraktion. Natrium arsenicosum fithrt
trotz alkalischer Losung zu Erweiterung der GefiBe, die Wirkung ist um so grofer,
je stirker die Konzentration der Losung ist. Erstens sei bemerkt, daB hier mit
Froschen experimentiert wird und zweitens mit einem dekapitierten Frosch, ob
diese Resultate direkt auf den Menschen iibertragbar sind, ist fraglich. Wo aber
GefalBkontraktion durch Salvarsan eine Erhohung des Blutdruckes bedingen wiirde,
beobachtete Luithlen, wenn er bei Kaninchen und Katzen Salvarsan injizierte,
eine bedeutende Herabsetzung des Blutdruckes, indem Alkali an sich eine Steige-
rung verursacht, was also fiir das Alkali in ﬁbereinstimmung ist mit dem Frosch-
versuch. Das Herz erweitert sich bei der Salvarsaninjektion, er hilt diese Er-
weiterung fiir primér und schlieBlich den Salvarsantod fiir einen Herztod. ,Es
erscheint daher nicht moglich, die Einwirkung des Salvarsans in den angefithrten
Richtungen, insbesondere die akute Salvarsanwirkung auf den Gehalt an Arsenik
zuriickzufithren, es ist vielmehr die Annahme berechtigt, dal die akute Salvarsan-
wirkung nichts mit Arsenik zu tun habe, sondern durch den Komplex des Korpers
als solchen bedingt sei.*

Mit Salvarsan eingespritzte Mause, welche mit Réntgenstrahlen behandelt
waren, zeigten aber das Bild der (sogenannten) Encephalitis haemorrhagica, Odem
und Blutungen, besonders in der Medulla oblongata. Auch Einspritzungen mit
Uran und Sublimat pradisponieren fiir die schadliche Einwirkung des Salvarsans.
Beim gesunden Organismus soll der Salvarsantod ein Herztod sein, beim kranken
Organismus, besonders bei geschiidigtem Gefalsystem, treten bereits bei Salvarsan-
gaben, die keine wesentliche Schidigung des Herzens herbeifiihren, durch Ein-
wirkung auf die krankhaft veranderten GefiaBe, schwere Erscheinungen, unter
Umstéinden der Tod ein.

Rincker und Knape ™ kommen am Ende ihrer interessanten Versuche
zum Schlufl, daB dem Salvarsan und Neosalvarsan bei lokaler und intravendser
Anwendung eine Wirkung auf die GeféaBnerven zukommt, die sich in Schwankungen
der Weite der Strombahn und dadurch der Blutstromgeschwindigkeit und des
Blutdrucks duBert, ausnahmsweise kann sich nach intravendser Injektion spéter
Stase und Hamorrhagie einstellen.

Von Alwens * wird die Schidigung der Niere durch Salvarsan als eine primér-
vaskuliire Schidigung betrachtet. Die ziemlich rasch eintretende Blutdruck-
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senkung und die schwere Lasion der Nierenfunktion nach toxischen Salvarsan-
dosen bedingen speziell schnell auftretende Kreislaufstérungen, ohne daf bei der
anatomischen Untersuchung deutliche Verinderungen an den inneren Organen
zutage gefordert werden. Von einer priméren Schidigung der nervisen Zentren
soll also hier nicht die Rede sein, es soll sich nur um eine primiire Schidigung der
Gefialnerven oder des Herzens handeln.

Ich glaube nicht, daf diese Experimente zu einer unanfechtbaren Erklarung
der Salvarsanvergiftung das Recht geben.

Was die MilzvergroBerung anbelangt, muB ich hinweisen auf die von KlauB-
ner ' mitgeteilten Félle, wo nach Salvarsaninjektion Ikterus auftrat, infolge des
durch Salvarsan hervorgerufenen Erythrozytenzerfalles; daB sich auch hierin ein
Grund der MilzvergréBerung vorfinden kann, ist klar. Auch die in unserem Falle
aufgetretene Leukozytose ist bemerkenswert. Schwaer'® berichtet iiber eine
Vermehrung der polymorphkernigen Elemente und eine Verminderung der Lympho-
zyten, Wiewiorowsky *% meint, daf die Salvarsaninjektion die Umwandlung
der Leukozyten, welche sich bei Lues in einem Zustand der Hemmung befindet,
anregt, so da die polymorphkernigen sich mehren. Elbe % teilt mit, daB beim
Kaninchen bei der Arsenintoxikation eine Leukozytose auftritt, speziell in der
Leber, indem Pohl sagt, dafl arsenigsaures Natrium die Zahl der kreisenden weilen
Blutkgrperchen nicht beeintrachtigt, die Verbindungen der aromatischen Reihe
aber alle wirksam sind. In unserem Falle trat die Leukozytose deutlich hervor,
ob sie von dem Salvarsan, von dem abgetrennten Arsenik oder von anderen Fak-
toren beeinflult worden ist, steht nicht fest.

Die Frage, ob die klinischen Symptome von der Seite des Gehirns also auf
eine primédre Schidigung der nerviosen Zentren oder auf eine primire GefaB-
schiidigung, welche Blutungen und Odem, speziell in der Medulla oblongata, ver-
ursacht haben, zuriickgefithrt werden miissen, bleibt eine offene.

DaB es sich in unserem Falle um eine Urémie gehandelt hat, ist unwahzr-
scheinlich, Eiweif feblte vor der Einspritzung, chronische Verinderungen der
Niere wurden nicht gefunden, und eine Urdmie kann nicht bei einer vorher ge-
sunden Person in so kurzer Zeit zu Tode fithren, so etwas ist uns wenigstens nicht
bekannt, weder beim Menschen noch beim Tierversuch. '

DaB wir es hier also mit einer Nierensperrung (Wechselmann 32), mit einer
verzogerten Ausscheidung infolgederen der Tod eintrat, zu tun haben, glaube
ich verneinen zu miissen.

Wie verhalten sich die Salvarsan- und die Arsenvergiftung? Bringt der
hier beschriebene Fall eine Stiitze in irgendeiner Richtung? Klinisch stimmt
dieser Fall vollkommen iiberein mit dem Bilde von Heinz iiber die perakute
Arsenvergiftung, und ich wundere mich dariiber, wenn Wechselmann sagt,
nachdem er die Beschreibung von Heinz zitiert hat: ,,Das entspricht nicht dem
Bilde der Salvarsantodesfalle®*. Verstandlich ist es, daB die Salvarsantodesfille
sehr verschiedene Bilder zeigen kinnen, aber das Bild der perakuten Todesfille,
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wie unser Fall, kommt ganz auffallend mit dem von Heinz beschriebenen Bilde
der akuten paralytischen Form der Arsenvergiftung iiberein. Auch das patho-
logisch-anatomische Bild spricht nicht dagegen, es werden von Grote doch #hn-
liche Befunde im Gehirn mitgeteilt, die MilzvergriBerung und die Vermehrung
der Leukozytenzahl wird bei der Arsenintoxikation gefunden (Wolkow?, Schallé?),
und im Falle von Busse und Merian 7, wo es sich um Neosalvarsan handelte,
wird von Wucherung der Milzpulpa geredet; die fettige Entartung des Herzens
und der Leber und die albuminése Entartung der Nieren kommen regelmafig
bei der Arsenvergiftung vor.

Ich glaube denn auch, daB von dieser Seite nichts im Wege steht, in diesem
Falle den Neosalvarsantod einem perakuten Arsentod gleichzustellen, weder die
klinischen noch die pathologisch-anatomischen Erscheinungen sprechen dagegen.

Vor allem wird aber in derartigen Fallen die chemische Untersuchung Licht
bringen ktnnen. Von mir wurden Herrn Prof. van Itallie Blut und Organteile
der Leiche iibergeben, und es ist interessant, das Resultat der chemischen Unter-
suchung, das mir so freundlich mitgeteilt wurde, zu vernehmen. Im Blut, in
der Niere, der Leber und der Milz wurde kein unverdndertes Salvarsan gefunden,
nach Destruktion der Organe wurde im Blut und in der Leber Arsenik nachge-
wiesen, im Blut und Leber konnte auch noch der aromatische Teil nachgewiesen
werden, es wurde wenigstens im Salzsdurealkoholextrakt eine Diazoreaktion er-
halten. Es hat sich hier also um eine sehr schnelle Zerlegung des Salvarsans ge-
handelt, das Arsenik ist von den verschiedenen Organen gefesselt worden, zum
Teil noch im Blut anwesend, bei einer Injektion von 0,9 Neosalvarsan kamen
also in kurzer Zeit ungefihr 289 mg Arsen frei in den Organismus.

Daf eine derartige Menge geniigt, den Tod herbeizufiihren, braucht nicht
weiter beleuchtet zu werden; in einem Falle von Letheby toteten 120 mg ein
kraftiges Méadchen in 38 Stunden, als minimale letale Dosis wird 60 mg angegeben
von Kunkel #.

In diesem Falle trat die G1f1:W1rkung bei hoher Dosis ein, aber zwei Kranke,
welche mit demselben Priiparat gespritzt wurden, aber mit der Halfte der oben-
genannten Dosis, zeigten beide von Anfang einen Kollaps, welchen sie aber iiber-
standen. Die Moglichkeit besteht also, da es sich in diesem Falle um eine Eigen-
tiimlichkeit des Préparats handelte, wodurch die Zerlegung ungewdhnlich schnell
verlief,

Teh wage es nicht, praktische SchluBfolgerungen fiir die Salvarsantherapie
aus diesem Falle zu ziehen, Zweck war nur, in einem konkreten Falle und im all-
gemeinen der Todesursache nach Salvarsan- oder Neosalvarsan-Injektion néherzu-
treten, in diesem Falle und vermutlich in seinen Analoga hat es sich um eine akute
Arsenvergiftung an sich gehandelt, daB nebenbei Salvarsan, auch ohne eine so
schnelle Zergliederung im Korper, dessen Organe nicht vollstindig gesund oder
funktionsfahig sind, Schaden bringen kann und mehr oder weniger elektiv das
kranke Organ bevorzugt, glaube ich ebenfalls aus der Literatur annehmen zu
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diirfen; in diesen Fallen kommt es aber bei einer genauen Beobachtung zu einer
Kontraindikation; da8 aber bei einem sonst gesunden Kranken Salvarsan infolge
schneller Zergliederung einen Arsentod herbeifithren kann, soll zu Vorsicht mahnen,
und ich mdchte im allgemeinen denjenigen Forschern beipflichten, welche erstens
immerhin auf kleine Dosen den Nachdruck legen, zweitens aber auch Schindler %,
wo er die intramuskniire Therapie verteidigt.

Die Frage ob Salvarsan mit Quecksilber kombiniert gegeben werden darf,
wird von verschiedener Seite so grundverschieden beantwortet, dab ein Fall wie
dieser wohl keinen Durchschlag bringen wird. Auf der einen Seite wird die kom-
binierte Behandlung als die einzig wahre gelobt, von anderer Seite aber als etwas
prinzipiell Boses betrachtet und scharf verarteilt.

Hauptsache bei der Verurteilung der kombinierten Behandlung ist wohl die
Gefahr der Nierenschidigung durch das Quecksilber, und die Untersuchungen
Wechselmanns heben diese Gefahr recht hervor; in jedemFalle, wo die Nieren-
funktion auch nur etwas zu wiinschen itberlaft, ist Salvarsan kontraindiziert.
Ob in diesem Falle die kombinierte Behandlung kontraindiziert gewesen war,
ist schwierig zu beurteilen, es bestehen zwar Verdnderungen der Nieren, aber sichere
chronische Veranderungen fehlen; wie alt die beobachteten Veréinderungen sind,
ist nicht festzustellen, sie kdnnen aber von akuter Art sein, und wo vor der Injek-
tion kein Albumen im Urin gefunden worden ist, ist es wahrscheinlich, daf solche
erhebliche Parenchymveranderungen vor der Injektion nicht bestanden, sie konnten
also auch nic t zu einer Kontraindikation gefiihrt haben. Woran es in letzter
Stelle gelegen hat, daB das Salvarsan einer so schnellen Zerlegung zerfiel, bleibt
ungeldst, ob eine vorangehende Behandlung mit Quecksilberverbindungen hier
iiberhaupt eine Rolle spielen kann, ist eine Frage, welche einen Lisungsversuch
wert ist. :

Erklirungen der Abbildungen auf Taf. XVIIL

Fig. 1. Tubulus contortus IT der linken Niere mit groBen homogenen Tropfen. Obj. IX, Hartnock-
Okul. IV.

Fig. 2. Glomerutusschlinge; viele Leukozyten, Sudan-Himatoxylin. Obj. VII, Okul IV.
Fig. 3. Herz, Leukozyten mit Fett in den Gefifien. Obj. VII, Okul TV.
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